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Kivonat

Természetes eredetii kalcium-foszfat adalék hatasa az apatit-wollasztonit iivegkeramiak
tulajdonsagaira

Az elmult 6tven év a biokeramidk megjelenésével komoly véltozasokat hozott az emberi
szervezetbe épitett implantatumok terén. A dolgozat a bioaktiv csontpotlasok, kiilondsképpen
a kalcium-foszfat alapi biokeramiak egy specialis valtozatanak, az apatit tivegkeramiak
el6allitasaval, tulajdonsagaival, felhasznalasi lehet6ségeivel és a rendeltetésszerti hasznalati
koriilményeinek bemutatasaval foglalkozik.

A kisérletekhez az {ivegkeramia alapanyagok egy részét specialisan elékezelt allati
csontokkal helyettesitettem. Az allati csontok alkalmazasa a koltségek csokkentése és egy
hulladék értékes kerdmiava alakitisa mellett azzal az elénnyel jar, hogy ez a nyersanyag
készen adja az emberi csontok anyagaval csaknem azonos Osszetételii és szerkezetii kalcium-
foszfatokat, ami el6segitheti az implantatumok ¢él6 szervezetbe torténd hatékonyabb
beépiilését. A kisérletek soran allati csontok felhasznalasaval, 1000 és 1100 °C kozotti
hdkezeléssel bioaktiv-livegkeramidkat készitettem. Megvizsgaltam az anyagrendszerek fizikai
tulajdonséagait, mikroszerkezetét és a végso felhasznalast kozelitd, szimulalt testfolyadékban
val6 viselkedését. Az eredmények alapjan megallapitottam, hogy a hulladéknak tekintett allati
csontok felhasznalasaval kedvezé mechanikai tulajdonsagu bioaktiv tivegkeramiak allithatok
eld. Ez egyuttal azt is jelenti, hogy a biokeramidk eldallitdsahoz hasznalt meglehetdsen
koltséges technologiaval gyarthato hidroxiapatit allati csont felhasznalasaval helyettesitheto.

Az el6kezelt allati csont hevitOkamras rontgendiffrakcids vizsgalatadval megallapitottam,
hogy a bioaktivitas és oldhatosag szempontjabol fontos a-whitlockit 1430 °C {ol6tt képzddik.
Igazoltam azt is, hogy a mesterségesen eldallitott hidroxiapatit oldhatosaga a legkisebb, ezt
koveti a csontbol elballitott hidroxiapatit és B-whitlockit, majd a sokkal nagyobb oldhatosagu
a-whitlockit. Az utébbi harom fazis eltéré oldodasi sebességével sikeriilt tudatosan
szabalyozni az €l6 szervezetbe valo beépiiléshez optimalis oldodast. Elektronmikroszkdpos és
rontgendiffrakcids  vizsgalatokkal igazoltam, hogy szimuldlt testfolyadékban a
biotivegkeramidk feliiletén megindul az apatitképzddés, ami a bioaktivitas bizonyitéka. Ez a
protézisek beépiilése szempontjabol elengedhetetleniil fontos folyamat.

A felhasznalas fontos 1épése a teherviseld fém- vagy miiszaki keramia protézisek feliiletén
a bioaktiv iivegkeramia bevonat kialakitdsa. Megallapitottam, hogy plazmaszorassal a
leggyakrabban hasznalt inert implantatumok feliiletén jol kotodd és megfeleld porozitasu
bioaktiv réteg alakithatd ki. Az eldallitott bevonatok bioaktivitdsa azonos a tombi

anyagokéval.



Abstract
Effect of Natural Calcium Phosphate upon the Properties of Apatite-Wollastonite Glass
Ceramics

The development of bioceramics introduced significant changes of human implants
during the past fifty years. The thesis describes production, properties, applications, and
conditions of use of bioactive bone replacements, especially apatite glass ceramics, a
special type of calcium phosphate based bioceramics.

Some of the raw materials of glass ceramics were replaced by specially pre-treated
animal bones. Besides of reducing costs and converting a waste into a valuable high-
tech ceramic, animal bones bring up another advantage by providing a calcium
phosphate raw material having almost identical chemical and phase composition to the
human bones. Bioactive glass ceramics were manufactured from animal bones by a
1000 to 1100 °C heat treatment. Physical properties and microstructure of obtained
materials, as well as the effects of simulated body fluids were also tested. Results
confirmed the possibility to convert waste animal bones into a biocompatible, valuable
bioactive glass ceramic. This way the expensive raw materials of hydroxyapatite — a
precursor of bioceramics — can be replaced by cheaper animal bones.

Bioactivity and solubility strongly correlates to the presence of a-whitlockite being
formed above 1430 °C as confirmed by heated X-ray diffraction studies. Experiments
confirmed the lowest solubility of hydroxyapatite produced from pure chemicals. The
solubility increases towards hydroxyapatite and PB-whitlockite manufactured from
animal bones, to the a-whitlockite having the highest solubility. Changes in the amount
of these three phases provide an excellent tool to control and optimize solubility
necessary to the incorporation into the human body. Electron microscopy and X-ray
diffraction studies confirmed the apatite formation on the surface of bio-glass ceramics
submerged into simulated body fluids. This is a proof of bioactivity. The process is of
utmost importance to the incorporation of implants.

An important step towards commercial applications is the preparation of a bioactive
ceramic coating on the surface of load bearing metal or ceramic implants. Experiments
confirmed the possibility to produce on other bioinert substrates plasma sprayed
coatings with good adherence and appropriate porosity. Bioactivity of these coatings is

identical to the respective bulk materials.



Zusammenfassung

Die Wirkung des natiirlichen Calciumphosphat-Zusatzes auf die Eigenschaften der
Apatit-Wollastonite Glaskeramiken
Die letzten flinfzig Jahre haben ernsthafte Verdnderung mit der Erscheinung der Biokeramiken in
den menschlichen Korper gebauten Implanten gebracht. Die Dissertation beschéftigt sich mit der
Herstellung des bioaktiven Zusatzes, der Apatit Glaskeramiken, mit ihren Eigenschaften, mit den
Moglichkeiten ~ der Anwendung und mit der Vorstellung der  vorgesehenen
Verwendungsbedingungen.

Zu den Experimente habe ich ein Teil des Glaskeramik Grundmaterials mit den speziellen
vorbehandelten Tierknochen ersetzt. Die Anwendung der Tierknochen hat mehrere Vorteile: die
Kosten reduzieren, ein Abfall hat umgedndert zu wertige Keramik und dieses Rohmaterial gibt
bereit die Kalziumphosphate, deren Zusammensetzung und Struktur mit den menschlichen Knochen
fast gleich sind. Ich habe bioaktive Glaskeramiken von den Tierknochen zwischen 1000 und
1100 °C hergestellt. Ich habe die Materialsystemen untersucht: die physikalische Eigenschaften, die
Mikrostrukturen und das Verhalten in den simulierten KorperfliBigkeiten, das zu der
Endverwandung néhert. Ich habe aus den Ergebnissen eindeutig festgestellt, dass man sunschédliche
und wertvolle bioaktive Glaskeramik mit der Anwendung der als Abfall angesehenen Tierknochen
herstellen kann. So ist das teuere Rohmaterial des Hydroxyapatits, das zu der Herstellung der
Biokeramiken genutzt wird, mit der Anwendung des Tierknochens zu vertreten.

Ich habe mit der Heizkammer Rontgenstrahlbeugunguntersuchung des vorbehandelten
Tierknochens festgestellt, dass a-Whitlockit iiber 1430 °C ersteht, das von der Perspektive der
Bioaktivitit und Loslichkeit wichtig ist. Ich habe auch bestitigt, dass die Loslichkeit des kiinstlichen
hergestellten Hydroxyapatits die kleinste ist, dann kommt das aus dem Knochen hergestellten
Hydroxyapatit und das B-Whitlockit und das viel besser losbare a-Whitlockit. Ich bin die
absichtliche Regelung mit der unterschiedlichen Auflosungsrate der drei Phasen gelungen, dass die
Auflosung fiir die Integration im Organismus optimal wird. Ich habe mit den
Elektronenmikroskopie- und Réntgenbeugungsuntersuchungen bestétigt, dass die Apatitbildung auf
der Oberflache von der Bio-Glaskeramik im simulierten Korperfliissigkeit losgeht. Dieser Prozess
ist sehr wichtig zu der Integration der Prothesen.

Der wichtige Tritt der Anwendung ist die Gestaltung der bioaktiven Glaskeramik auf der
Oberfliche des lasttragenden Metalls oder der technischen Keramik Prothese. Ich habe festgelegt,
dass man eine Schicht formieren kann, die guten Verbund auf der Oberfliche des Trégers, richtige
Porositit und Festigkeit hat. Die Bioaktivitit der formierten Schichten ist identisch mit dem

Blockmaterial.



Alkalmazott roviditések

LTI
ULTI
CHA
HAP
TCP
B-TCP
a-TCP
TTCP
DCPD
DCP
OCP
ACP
SBF
PTB
SBB
HTSBB
XRD
SEM

Pirolitikus szén kis hémérsékletili izotropja
Pirolitikus szén nagyon kis hoémérsékletii izotropja
Karbonat-hidroxiapatit (Caio(PO4,CO3)s(OH),)
Hidroxiapatit (Caio(PO4)s(OH),)
Trikalcium-foszfat

B-triklacium-foszfat (B-Caz(POs)2)
a-trikalcium-foszfat (a-Caz(POa)2)
Tetrakalcium-foszfat (Cas(PO4),0)
Dikalcium-foszfat-dihidrat (CaHPO4 2H,0)
Dikalcium-foszfat (CaHPOy)
Okta-kalcium-foszfat (Cag(HPO4)2(PO4)4 5H20)
Amorf kalcium-foszfat

Szimulalt testfolyadék

Eldkezelt allati csont

Szinterelt allati csont

Nagy hdmérsékleten szinterelt allati csont
Rontgendiffrakcio

Pasztaz6 elektronmikroszkop



Bevezetés

BEVEZETES

Az emberi test egyes fiziologiai funkcidinak idegen anyagok betiltetésével valod
helyreallitdsaval mar nagyon régota foglalkoznak. Az els6 probalkozasok eredményei
mar az okori civilizaciokban megjelentek (Mayer, 2008).

Az emberi test egyes részeinek, bizonyos funkcidinak helyettesitésére, illetve
kezelésére szolgalod szilard bioanyagok lehetnek szerves vagy szervetlen, ezen beliil
fémes vagy nemfémes anyagok. A szervetlen nemfémes anyagok csoportjaba tartoznak
a keramidk, iivegek és ilivegkeramidk, melyeknek kémiai Osszetétele, kotéstipusa és
tulajdonsagai tdg hatdrok kozott valtoznak. A biokeramidk azok a megtervezett
anyagok, melyeket széles korben alkalmaznak a gyogyaszatban. A kerdmidkat az
inertségiik, nagy szilardsaguk és esztétikai megjelenésiik miatt kezdték el a fogaszatban
hasznalni, majd alkalmazasukat késobb kiterjesztették az ortopédiara is. Nagy igény
meriilt fel ezekre az anyagokra, mivel a szerves szovetek karosodasa nagymértékii és ez
a karosodéas az ¢letkor eldrehaladtaval erdsodik. Idésebb korban a sejtek, melyek
csontszovetet generdlnak (oszteoblasztok) kevésbé hatékonyak az 0j szovet képzésben,
tehat a csontsiirliség az életkorral csokken. A csokkend siirlis€g lényegesen rontja a
szivacsos csont szilardsagat, ennek kovetkeztében sokszor eltorik a csipdcsontszar vagy
a csigolyak alakja megvaltozik, ennek hatasara fajdalom kezdddhet a gerincoszlopban.
Ezeknek az 0j anyagoknak az alkalmazasaban az alapvetd probléma, hogy olyan
anyagok kellenek a helyettesitésre, amelyek sikeresen miikodhetnek a beteg egész
¢életén at (Ravaglioli et al., 1992; De Aza, 2006).

A biokeramidk az ¢€l0 szervezetben tartdzkodasuk teljes ideje alatt semmiféle
kedvez6tlen hatast nem valtanak ki, ugyanakkor tulajdonsagaik eldsegitik a szervezetbe
valéo Dbeépiilésiiket, bizonyos testrészek regeneraciojat. Az apatit-livegkeramidk
fejlesztésének kiindulopontja a Si0,-CaO-Na,0-P,0s5 rendszerben eldallitott els olyan
bioaktiv liveg volt, melyet sikeresen alkalmaztak csontpdtlasra az emberi
gyogyaszatban. Ezutan 0jabb eldrelépést jelentett a nagyobb mechanikai szilardsagu
hidroxiapatit és apatit kristalyos fazist tartalmazé livegkeramidk eldallitdsa. Ezek az
anyagok lehetdvé tették a bioanyag €és az ¢l6 csont kozott a kozvetlen kotés gyors,
kotoszovet nélkiili kialakuldsat. A bioanyagbol a testnedvek hatdsara bekovetkezd
fokozatos kalcium kilépéssel egyidejiileg a feliileten SiO, gélréteg keletkezik, melyben

a kalcium a testnedvekben levd foszfat csoportokkal amorf kalcium-foszfatot képez,



Bevezetés

ami ezutan kristdlyos hidroxikarbonat-apatitta alakul. A biokeramidk eldallitasahoz
sziikséges hidroxiapatitot nem csak mesterségesen lehet eldallitani, hanem természetes
forrasai is ismertek. A szakirodalmak alapjan korall, tojashéj ¢és allati csontok
(szarvasmarha csont) felhasznalasaval is allitottak mar el ilyen bioaktiv anyagokat.
Yogonand ¢és munkatarsai, Rakmae ¢és munkatarsai és Joschek és munkatarsai
szarvasmarha csontbdl nyert hidroxiapatit felhasznéalasaval készitettek biokeramiakat és
kompozitokat. Az én munkdm ezektdl abban tér el, hogy az éallati csontot tobbféle
homérsékleten hokezeltem, ezaltal a hidroxiapatit mellett mas bioaktiv kalcium-foszfat
fazisok keletkeztek, melyket kiilonb6z6 mennyiségben adagoltam az iivegfritthez.
Ezekkel az eltéré oldhatosaghi bioaktiv fazisokkal lehet szabalyozni a biokeramiak
beépiilését az €16 szervezetbe (Bunte et al., 1977; Lendtodt, 1980; Joschek et al., 2000;
Balazsi et al., 2007; Yoganand et al., 2009; Yoganand et al., 2010; Rakmae et al., 2012;
Hench, 2013; Nandi et al., 2015).



Irodalmi ésszefoglalo

1. IRODALMI OSSZEFOGLALO

Az emberi szervezetbe beiiltetett bioanyagok a szovet és az implantatum kozott
négyféle reakciot valthatnak ki. Ha az anyag toxikus, akkor negativ hatast gyakorol,
mivel a kornyezd szovetek elhalnak. Ha az anyag nem toxikus és oldodik, akkor a
kornyezd szovet helyébe 1ép. Ha az anyag nem toxikus €s biologiailag inaktiv, akkor
rostos szovet képzddik. Az utolsd, mely a legjobb, ha az anyag nem toxikus és
biologiailag aktiv, akkor 0j csontfeliilet képzddik, mellyel kotések alakulnak ki a
beiiltetett anyag és a kornyez6 szovetek kozott. A biokeramidkat kiilonboz6 szempontok
szerint csoportosithatjuk (Fuller és Rosen, 1986; De Aza, 2006):
1. A fiziologiai kornyezetben mutatott reakcioképességiik alapjan:

e Dioinert

e Dbioaktiv
2. Alkalmazas szerint:

o szerkezeti keramiak

e nem szerkezeti keramidk
3. Anyag jellemzdi szerint:

e  tOmor inert keramiak

e porozus inert keramidk

e tOmOr vagy pordzus bioaktiv (feliiletaktiv) keramiak

e  tdmor vagy porozus felszivodo (oldodo) biokeramidk

1.1.Bioinert anyagok

A bioinert anyagok a szervezettel semmiféle karos kolcsonhatast nem mutatnak,
megtartjdk a fizikai és mechanikai tulajdonsdgaikat a gazdaszervezetben,
biokompatibilisek és megfelel6 mechanikai szilardsaggal rendelkeznek, igy alkalmasak
nagy terhelésnek Kkitett csontok potlasdra. A kutatas két 6 iranyban folytatodott:
egyrészt a jobb biokompatibilitdst mutatd fémotvozetek és bevonatok kivalasztasara,
masrészt 1j, nem fémes anyagok (pl. oxid-keramidk) vizsgalatara és tovabbfejlesztésére

(Swiecki et al., 1979; Williams, 1976).



Irodalmi ésszefoglalo

Az implantatum anyagok egyik legfontosabb tulajdonsaga a biokompatibilitds, azaz az
¢lo szervezetbe iiltetve nem okoznak karos szoveti reakciot, nem alakul ki akut
bioanyagok reaktivitasat. Az implantatum és a kornyez6 szovetek kozott fizioldgiai
kapcsolat alakul ki. A kotészovetek implantatumba vald bendvéséhez megfeleld

vérellatasra van sziikség, igy sziikségszeri a 100 pm-nél nagyobb méretli poérusok

jelenléte.
Felszivodo
2]
£ Bioaktiv
=
= [ |
£ | |
3
- Porozus bendveés
= |
o I |
o)
M Kézel inert
| |
|

1. abra: Bioanyagok reaktivitasa (Schneider, 1991)

A bioinert anyagok porozitasuk, illetve feliileti egyenetlenségeik révén a szervezetbe
vald beiiltetéskor a kornyezd szovetekkel csak mechanikai kapcsolatot 1étesitenek. A
szervezetben hosszu ideig nem valtoznak, de a fémek feliileti oxidrétege sériilékeny.
Mechanikai vagy kémiai hatdsra bekovetkezd sériilésiiknél nem keletkezik karos termék

(Schneider, 1991).

1.1.1. Fém implantatumok

Fémek esetében a szovetekkel valo kapcsolat kialakitdsdban fontos szerepe van a stabil
feliilleti oxidrétegnek, mert ez megakadalyozza a fémionok bejutasat a kornyezd

szovetekbe. A fémek felhaszndldsanak célja a terhelésnek kitett iziiletek, csontok

crer

etal., 1972).



Irodalmi ésszefoglalo

Az els6 ilyen fém a "vanadium-acél" volt, amelyet az 1900-as években fejlesztettek Ki
orvosi célra. Legnagyobb problémat az jelentette, hogy nem korrdzi6alld, és a nem
megfelel6 biokompatibilitdsa miatt konnyen gyulladast okozott a szervezetben. A
legelterjedtebb anyag a vas ¢és az acél volt, de ezeknél az anyagoknal problémat okozott
a testnedvekben val6 oldhatosag és a szomszédos csontokra gyakorolt negativ hatas. A
réz ¢és a nikkel ugyancsak nem volt alkalmas implantatumnak, mivel nem
biokompatibilisek. Ezzel ellentétben az arany, eziist vagy a tiszta aluminium alkalmas,
de teherbirdsuk nem megfeleld. Sebészeti alkalmazisokhoz olyan rozsdamentes (18%
Cr, 8% Ni tartalmu) acélt allitottak el6, mely sokkal ellenallobb volt a testnedvekkel
szemben. Késobb kis mennyiségben molibdént adtak még hozza a jobb korr6zid elleni

védelem érdekében (316-o0s rozsdamentes acél).

J6 kémiai ellenalloképessége miatt az ortopédiai eszkozok és sebészeti implantatumok
eléallitasanal 1947-ben kezdték el hasznalni a ma is egyik leggyakrabban alkalmazott
biokompatibilis fémet, a titant és 6tvozeteit (pl. Ti6Al4V). Az inert fém bioanyagok
koziil stabil oxidrétege miatt a titdn a legstabilabb, kémiailag a legellenallobb. A tantal
szintén j6 biokompatibilitisa, nagy a siirtisége (16,69 g/cm®), de kicsi a keménysége,
ezért csak olyan helyeken alkalmazhat6, ahol kis kopdaséallosag is elég (csavar- €s
timplantatumok). Meg kell emliteni még a nidobiumot is, amelyet csak dtvozetekben,
bevonatokban (pl. fogaszati implantdtumokban) hasznalnak. Az egyik legdragabb anyag
az implantatumok korében a platina, mely az utdobbi idoben megbizhatosdga miatt a
gyogyaszatban nagyon elterjedt. Alkalmazzak orvosi eszk6zok készitésére, csontok
rogzitésére és a fogaszatban is hasznaljak, mert teljesen szovetbarat. Emellett
antiallergén, nagyon jo a kémiai ellenalloképessége, és eldnyds tulajdonsaga, hogy a
testnedvekkel nem 1ép reakcidba. Nagyon stabil az emberi szervezetben, és a savak sem
karositjdk. A fémek biokompatibilitdsanak ndvelésére a feliiletiiket kiilonb6zo
bevonatokkal latjak el. Ilyen bevonatok pl. a bioiivegek, az Al,O3 és a Cr,O3, valamint
az ezeken alapul6 olvadékok. A fémek magas olvadaspont anyagokkal valo bevonasat
legtobbszor plazmaszorassal végzik (Strunz et al., 1978; Michieli et al., 1980; Contoli
et al., 1982; Bigal et al., 1982; Perugini et al., 1982; Weinstei et al., 1982).
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1.1.2. Inert keramia implantatumok

Az inert biokeramiai anyagokhoz tartoznak tobbek kozott az Al,Os, a ZrO, és a

kilonb0z06 szénbazisu keramiak.

Az aluminium-oxid implantatum anyagként vald felhasznalasanak gondolata mar
1932-ben felmeriilt, amikor Max Rock szabadalmaban kihangsulyozta, hogy az
aluminium-oxid fizikai ¢és kémiai tulajdonsagai az implantditumokkal szemben
tamasztott kovetelményeket maradéktalanul teljesitik. Az inert aluminium-oxid
biokeramiak 7 um-nél kisebb szemcseméretii, nagy tisztasaga ( >99,9 m/m%) a-Al,Os3-t
tartalmazd, nagy tomorségi és <0,02 um feliileti érdességli termékek. A fémekénél kb.
tizszer nagyobb kopasallosaggal és jo kémiai ellenallo-képességgel rendelkeznek, de a
fémekhez viszonyitva kisebb a torési szilardsaguk és nehezebben formazhatdék. Tomény
savakban és lagokban az oldhatésaguk 10 g/cm?/nap értéknél kisebb, ami 10 év alatt
maximum 1 mm méretcsokkenést jelent. Ugyanakkor a vérsavoban a pH kozel
semleges, igy a korr6zi6 elhanyagolhatd. Az aluminium-oxid bioanyagokkal szembeni
kovetelmény a nagy tisztasag (szennyezddés <0,05%), tovabba nem tartalmazhatnak
tivegfazist. A torési szilardsagot nagymértékben befolydsolja a szemcseméret, valamint
a szemcsehataron koncentralodott szennyezés (Topazian et al., 1972; Zeibig, 1982;).
Az aluminium-oxid biokeramiakat nagyon finom szemcsés, polikristalyos a-Al,O3-bol
allijak eld, (99,9% AlLO3; + 0,05% MgO), ahol a MgO adalék az Al,O;
szemcsenOvekedését gatolja. A termékeket tobbnyire izosztatikus préseléssel vagy
froccsontéssel formazzak. A nyers megmunkalast kdvetden a szinterelést 1600-1700 °C
csucshémérsékleten oxidalo atmoszféraban végzik ¢és tovabbi meleg izosztatikus
préseléssel (~1400 °C, 1000 bar) novelheté a tomorség. A kivant mindségi feliiletet
csiszolassal és polirozassal allitjadk eld. Leggyakrabban az ortopédidban (csipd- é€s
térdprotézisek) alkalmazzak, de egyéb klinikai feladatokra, példaul csavarok,
foggyokér, szemiiregfal, felsdallkapocs rekonstrukcids €s fogaszati implantdtumokhoz
is hasznaljak. Az aluminium-oxid keramiaknal az Al,03/Al,O3 strlddasi egyiitthatd az
1d6 fliggvényében csokken, ¢és a kopas kb. 10-szer kisebb, mint fém/polietilén
hatarfeliileteknél, amit a 2. dbra mutat. A f6 probléma a csipdiziileti komponensek
faradésa, a csipdiziilet lazulasa, amely kopdasi tormeléket okozhat. Ezek a részecskék
felhalmozddnak és karos szoveti reakciot indukalhatnak. A leggyakoribb meghibasodas
a keresztmetszeti torés a hajlitassal szembeni kis ellendllas miatt kovetkezik be

(Bhashar et al., 1971; De Aza, 2006).
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2. abra: Az aluminium-oxid keramiak surlédasi egyiitthatoja és kopasi indexe az id6 fiiggvényében
(Schneider, 1991)

A korund keramiak népszer(i alternativaja lehet a cirkonium-dioxid keramia. Az
aluminium-oxid keramidkhoz képest nagyobb hajlitoszilardsagu és torési szivossagu, de
kisebb keménységli inert biokeramidk készithetOk tetragondlis vagy kobos
kristalyszerkezetli ZrO, felhasznalasaval (pl. hidroxiapatit-YTZP (Y-mal stabilizalt
polikristalyos tetragonalis ZrO,) kompozit). Ezt az anyagot foként nagy hajlitd
igénybevételi helyeken alkalmazzak. Elallitasa nagyon hasonlo a korund keramiaéhoz.
Annak érdekében, hogy elkeriiljiik a kis mechanikai szilardsadgi monoklin szerkezetté
valo atalakulast és noveljik a szivossagot, a kobos vagy tetragondlis szerkezet teljes
vagy részleges stabilizacidja sziikséges megfeleld adalékanyaggal. Az orvosbiologiai
alkalmazéasokban az Y,03 és MgO adalékanyagok hasznalatosak. Ezeknél a stabilizalt
ZrO; keramiaknal 2 év utan még mindig sokkal nagyobb szilardsagot tapasztaltak, mint
azonos feltételek mellett a korund biokeramiaknal. A ZrO,/ZrO, kopasi sebessége 5000-
szer nagyobb, mint az Al,O3/Al,03 esetén, ezért nem alkalmazzak egymashoz
kapcsolddo, elmozduld felilleteken. A ZrO, protézis hafnium szennyezettségébol
adodoan radioaktiv lehet, az észlelt aktivitas kicsi, de az o sugarzas hosszu tavl hatasait
fel kell mérni. Cirkonium-dioxiddal szivositott Al,O3 (legfeljebb 15 V/V% tetragonalis
ZrO, tartalmt) keramiat allitottak el¢ kutatok annak érdekében, hogy javitsak az
egyfazisu implantatumok megbizhatosagat. Nemcsak a szivossag (Kic) nagyobb, hanem
a fesziiltségtlirési kiiszobérték (Kio) is, mely alatt a repedés nem terjed tovabb. A
fesziiltség kiiszobérték biztositja, hogy biztonsdggal hasznaljak a kompozit anyagot

adott mechanikai er6feszités alatt. A keménység és kémiai stabilitds is fontos.

7



Irodalmi ésszefoglalo

Az igy eldallitott kompozit keménysége hasonld, mint az Al,O3; keramiaké és
hidrotermalis instabilitds nem figyelheté meg (Bhashar et al., 1971; De Aza, 2006;
Nayak et al., 2008).

A fébb bioanyagok mechanikai tulajdonsagait az 1. tdblazatban hasonlitom dssze.

1. tabldzat: Fontosabb bioanyagok mechanikai tulajdonsigai (Schneider, 1991)

Torési Rugalmassagi Vickers-
Hajlitészilardsag
Anyag (MPa) szZivessag modulus keménység
(MPa-m'?) (GPa) (MPa)
Csont 70-100 2,8-12 8-17 2000
Hidroxiapatit 110-240 0,5-1,2 100 3700
Al,O, 500 4-5 380 24000
ZrO, 800-1200 5-15 210 14000
Ti 200 >30 110 7000
Co-Cr-Mo 300-700 >30 160-210 8000

A szén, tobbek kozott amorf szén, grafit, gyémant, liveges szén és pirolitikus szén
formajaban lehet jelen. Ezek koziil harmat hasznédlnak orvosi feladatokra (a pirolitikus
szén kis- (LTI) és nagyon kis hémérsékletli (ULTI) izotropjait, valamint az iiveges
szenet). A pirolitikus szén keramidkat jo biokompatibilitasuk, kémiai
ellendlloképességiik és tromborezisztens tulajdonsagaik miatt széles korben
alkalmazzék az orvosbiologiai gyakorlatban. Tovabbi elénylik, hogy a fizikai jellemzdik
a csontéhoz hasonlitanak. Ezeket az eszkozoket kémiai géztazisu lecsapassal készitik. A
szén implantatumok nagy elénye a vérrel és a lagy szovetekkel szembeni teljes sejtes
biokompatibilitds valamint a tromborezisztencia. Ezért a keringési rendszerben
véredények potlasara és mechanikus szivbillentyii protézisekként alkalmazzak. Ezeknél
a billentyiiknél polikristalyos grafit hordozora vagy monolit anyagra viszik fel az LTI
bevonatot és gyakran adnak hozzad sziliciumot (10 m/m%) vagy a matrixban
szubmikronos B-SiC részecskéket diszpergalnak. A szilicium-karbid adalék javitja a
mechanikai tulajdonsadgokat. Ez kiilondsen fontos a csatlakozasi helyeknél, ahol a
ciklikus faradas, fesziiltségkorrozio és kavitacids er6zidé miatt romlanak a mechanikai

tulajdonsagok (De Aza, 2006).



Irodalmi ésszefoglalo

1.2. Bioaktiv anyagok

A bioanyag akkor aktiv, ha biologiai és biokémiai folyamatok kovetkeztében a
csontszovetekbe részben vagy teljesen beépiil. Az emberi csont a 10 m/m% viz és
20 m/m% szerves anyag mellett 70 m/m% d&svanyi anyagbol, és ezen belill foként
kalcium-foszfatokbol all (White and Best, 2007). Kémiai Osszetételiiket tekintve a
bioaktiv kerdmidk a természetes csontokban talalhatdo kalcium-foszfat fazisokhoz
hasonl6 fazisokat tartalmaznak kiilonb6z6 mennyiségben. A bioaktiv keramiak lehetnek
feliiletaktivak (bioiivegek, bioiivegkeramiak) vagy bioldgiailag lebomlok/oldhatok. A
fémimplantdtumok beiiltetését kovetden nehézfém-ionok oldddhatnak ki, amelyek
gyulladdst okozhatnak az emberi szervezetben. Ezzel szemben a keramiakbol
esetlegesen kiold6dé elemek nem szovetidegenek, igy képesek aktivan Osszenéni a
csontszovetekkel. Ez az 6sszenOvés a biokeramiak kémiai dsszetétele mellett elsésorban
a megfelelé porusméretiiknek kdszonhetd. A véredények és a csontsejtek igy bejutnak
az implantdtumba, ezaltal az implantatumok hosszabb tavra és erdteljesebben kdtddnek
a természetes szOvetekhez. A beiiltetés sordn a keramia erds kotést alakit ki a
szomszédos szovetekkel, igy egy biologiailag aktiv karbonat-hidroxiapatit (CHA)
rétegen keresztiil kapcsolodik az €16 csonthoz €s biztositja a biokeramia €16 szervezettel
valo Osszeépiilését. Ez a CHA fézis kémiailag és szerkezetileg is megegyezik a csont f6
asvanyi komponensével. A bioaktiv anyagokhoz tartoznak a hidroxiapatit (HAP), SiO,
bazisu keramidk, biotivegek, bioilivegkeramidk és kompozitok. A csont helyreallitdsara
alkalmazott apatit alapti biokeramiak kozé tartoznak a szinterelt és granulalt szintetikus
apatit és bioldgiai apatitfazisok, melyek tengeri algabol, korallbol, tojashéjbol és allati
csontokbol szarmazhatnak (Groot, 1982; Joschek et al., 2000; De Aza, 2006; Baldzsi et
al., 2007; Yoganand et al., 2010; Rakmea et al., 2012; Hench, 2013; Jones, 2013;
Nandi et al., 2015).

Az oldhat6 bioanyagok folyamatosan feloldodnak, beépiilnek a szervezetbe ¢és
elosegitik a szovetek képzddését. A szovetképzddés, az implantatum beépiilése
szempontjabol kedvezd a nem tal gyors oldodéas, mivel ellenkezd esetben a vékony
hatarrétegbdl adéddan az implantatum konnyen elmozdulhat. Emiatt fontos az oldodas

és a szovetbeépiilés sebességének dsszehangolasa (Bahn, 1966).
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A bioanyagok sikeres klinikai beiiltetésének feltételei:
e stabil hatarfeliilet kialakulasa a kornyezo szovetekkel valo érintkezésnél,

e az implantatumnak funkcionalisan meg kell felelnie a helyettesitett szovetek

mechanikai viselkedésének (White and Best, 2007).
1.2.1. Feliiletaktiv biokeramiak

Az inert biokeramidk kidolgozasaval parhuzamosan tortént a 70-es évek elején a
feliiletaktiv keramiak fejlesztése. A feliiletaktiv anyagok lassu, folyamatos oldodasuk
révén eldsegitik a szovetképzddést, a gyodgyuldsi folyamatot, mivel a szovetekkel
kozvetlen kémiai, mechanikai kapcsolatot tudnak létesiteni. Ilyen specidlis fizioldgiai
tulajdonsagokkal rendelkez6 feliiletaktiv anyagok a biolivegek és a biotlivegkeramidk

(Talbert, 1969; Hench et al., 1972).

A feliiletaktiv anyagok atmenetet jelentenek a bioinert és lebomld/oldhaté anyagok
kozott. A hatarfeliileten jon 1étre kotés a csont és a bioanyag kozott. Néhany specidlis
Osszetételll liveg mind a lagy szdvetekkel, mind a csontokkal képes kotést 1étrehozni.
Beiiltetésnél mechanikailag rogzitik az implantditumot, majd a felillet id6fliggd
valtozasa, a felilleten biologiailag aktiv  HAP réteg kialakuldsa eredményezi a
mechanikai hatdsoknak ellenalld kotést. Sok esetben a feliileti réteg/implantatum
hatarfeliilet tapadési szilardsaga nagyobb vagy éppen ugyanakkora, mint az
implantatum anyagéban hatd kotéerdk, vagy a szovet/bioaktiv feliilet kozti kotderdk. A
meghibdsodasok ilyenkor leggyakrabban az implantatum/szovet hatarfeliileten
jelentkeznek. Ha az inert bioanyag feliiletét specialis Osszetételli, ugynevezett
feliiletaktiv anyaggal vonjak be, akkor bizonyos iddvel a szervezetbe valod beépitésiik
utan az implantatum és a kornyezo szovetek kozott biokémiai kotés johet 1étre (De Aza,
2006).

1.2.1.1. Bioiivegek

A bioiivegeket gyakran hasznaljdk az inert implantatumok feliiletének bevonasara,
eldsegitve a szervezetbe vald beépiilésiiket. Bioliveggel bevont korund kerdmidkat
sikeresen alkalmazzak a sz4jsebészetben, a bioiivegekkel bevont fémprotéziseket csipd-,
konyok- és térdiziileteknek a potlasara hasznaljak. A beépitéskor mechanikai rogzités
torténik, de bizonyos 1d6 elteltével kialakul a biokémiai kotés a csontszovet és a

bevonat kozott. A SiO,-Na,0-Ca0-P,0s5 rendszerhez tartozd biotivegeket Larry L.
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Hench fedezte fel (Hench, 1991). Ezek nem indukaljak a hegszovet képzodést az
implantditum koriil. A fiziologiai kornyezettel kémiailag reaktivak, kémiai kotést
alakitanak ki a szomszédos szovetekkel. Az elsé bioaktiv tiveg L. L. Hench nevéhez
fiiz6dik, mely a kereskedelmi forgalomban Bioglass® 45S5 (45% SiO;, 24,5% NayO,
24,4% CaO és 6% P,0s) néven kaphatd. Ezeket az tivegeket két csoportra oszthatjuk,
egyik az alkaliban gazdag (alkali-oxid > 20 m/m%) a masik csoport pedig az alkaliban
szegény (alkali-oxid < 5 m/m%) iivegek. A hagyomanyos iiveggyartadsi modszerekkel
allijak eldé nagy tisztasagu vegyszerekbdl. A pontosan kimért alapanyagokat platina
vagy platina/rodium tégelyben olvasztjak, homogenizaljak, majd az olvadékot grafit-
vagy acélformaba ontik €s utdlagosan hokezelik; vagy az olvadékot hideg vizbe Ontéssel
frittelik, a frittet szaritjak, Orlik, formazzak, majd Ujra hdékezelik. Az Osszetételtdl
fiiggben eltérd tulajdonsagokkal rendelkeznek. A 3. abran az ,,A” teriiletben talalhatok a
csonthoz kotddd bioiivegek. Ebben az esetben a csontszovet és az liveg kozotti
kapcsolat kis 1d6 elteltével 1étrejon. A ,,B” tartomanyban talalhatok az olyan csontokhoz
nem kapcsolddo ilivegek Osszetételei, ahol a feliileti reaktivitds nem elegendd a kotés

kialakitasahoz, mig a ,,C” Osszetételll iivegek teljesen feloldodnak.
SiO,

A: kotés 30 nap alatt

B: nem kot6, reaktivitas tal kicsi

o& C: nem kotd, reaktivitas tul nagy

D: nem kotd, nem iiveges forma
D

Ca0 Na,0

3. abra: Bioiivegek osszetételi tartomanyai (Griss et al., 1976)

A kotésmechanizmust vizsgalva megfigyelték, hogy a csonthoz ko6tdddé biolivegek
esetén a felilleten 3-30 nm vastag szilicium-dioxidban gazdag gélréteg alakul ki,
melynek aktivitasa novekszik, amennyiben a gél allapoti anyag mellett hidroxiapatit
kristaly-agglomeratumok is kialakulnak (Beckham et al., 1971; Hench and Paschall,
1973; Piotrowski et al., 1975; Stanley et al., 1976; Griss et al., 1976; De Aza, 2006;
Sureshbabu et al., 2012; Jones, 2013).
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Az apatitképzodeés mechanizmusa a biotivegeknél:

1. Az iivegfazisban talalhaté gyengén kotdtt modositd ionok (Na*, K, ca*", Mg2+

stb.) kioldodasa protoncsere-reakcioban:
=Si—0—-Na+H*"+0H -»=Si—0—H+Na*+ OH~

A reakcioképesség €s a szilanol (Si-OH) csoportok keletkezése a hatarfeliileten diffuzid
altal kontrollalt folyamat. Ennek soran a feliileten az OH™ koncentracié novekszik, ami

pH novekedést (pH=10,5-ig) eredményez.

2. A pH novekedés megkonnyiti a haldézat oldodasat és tovabbi szilanol csoportok

alakulnak ki:
=Si—-0-Si=+H—-0—-H->=Si—0H+ HO-Si =

Ezzel egyidejlileg az oldatbdl Si(OH)s forméjaban SiO, tavozik, és a feliileten géles

réteget képez.
3. A géles réteg polimerizacioja SiOz-ben gazdag amorf feliileti réteget eredményez.

4. A Ca*" és PO,* ionoknak a SiO, réteg feliiletére torténd vandorlasakor egy CaO-
P,Os-ben gazdag amorf réteg alakul ki. Ez a réteg folyamatosan ndvekszik az

oldatbol érkez tovabbi Ca?* és PO, ionok beépiilése miatt.

5. Az amorf CaO-P,0s réteg kristalyosodasa OH', CO3” és F anionok testfolyadékbol
torténd beépiilésével, ami karbonat-, fluor- vagy hidroxiapatit képzodését

eredményezi (De Aza, 2006).

A kereskedelmi forgalomban kaphato bioaktiv ilivegek kémiai Osszetételét a 2.

tablazatban mutatom be.
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2. tablazat: Kereskedelmi forgalomban kaphat6 bioaktiv iivegek dsszetétele (De Aza, 2006)

(hmsy S0z Ca0  NaO  P:Os  B:Os  CaFr KO
4555 45 245 245 6 - - -
45S5F 43 12 23 6 - 16 -
45B15S5 30 245 245 6 15 - -
45B5S5 40 24,5 24,5 6 5 - -
KCP 1 45 245 i 6 i i 245
4555-N 50 24,5 19,5 6 - - -
45S5-C 50 19,5 24,5 6 - - -

1.2.1.2. Bioiivegkeramiak

A bioiivegkeramiak olyan feliiletaktiv anyagok, melyek 0sszetételiikben (3. tablazat) a

biotivegeknél (2. tablazat) kisebb mennyiségli (tobbnyire 3-5 m/m%) Na,O-ot

tartalmaznak, tovabba kristalyos fazisként apatit, vagy TCP talalhato benniik.

3. tablazat: Kereskedelmi forgalomban kaphaté iivegkeramidk dsszetétele (De Aza, 2006)

Osszetétel  Bioglass® . Cerabone® . .
(M/m%) 4555 Ceravital® AW Ilmaplant®  Bioverit®
Na,O 24,5 5-10 0 4,6 3-8
K.O 0 0,5-3 0 0,2 0
MgO 0 2,5-5 4,6 2,8 2-21
CaO 24,5 30-35 44,7 31,9 10-34
Al,O3 0 0 0 0 8-15
SiO; 45 40-50 34 443 19-54
P20s 6 10-50 6,2 11,2 2-10
CaF; 0 0 0,5 5 3-23
apatit, apatit, apatit,
Fazisok iiveg apatit, iveg  wollasztonit, wollasztonit,  flogopit,
uveg uveg uveg

A jobb mechanikai tulajdonsagok, illetve megmunkalhatosag érdekében gyakran egyéb

(wollasztonit, csillam) fazisokat is kristalyositanak benniik. A kisebb Na,O tartalom az

tivegfazis kisebb oldhatosagat, a csonttal vald jobb kotést eredményezi (pl. Ceravital). A

kis mennyiségii Al-, Ta-, Ti-, Zr-oxid tartalom gatolja a csonttal valo k6tédést.
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Az lveges matrixban a kristalyos apatit (Caip(PO4)s(OH,F)2) ¢és wollasztonit
(Ca0-Si0,) fazis eldsegiti a csontszovetek kialakulasat a 4. abran bemutatott oldodasi
mechanizmus alapjan. Ennek sordn a testfolyadékok hatasdra az iivegkeramia és a
testfolyadékok kozott lejatszodo Ca®*||2 H* ioncsere kovetkeztében a testfolyadék Ca-
tartalma megnd és a testnedvekben 1évé foszforral apatitot képez. Az livegszerkezetben
ekkor kialakuld =Si-OH csoportok eldsegitik az implantditum feliiletén az apatit
keramiak a lassabban oldodo HAP kristalyos fazis mellett a nagyobb oldodasi sebességii
B-TCP-t is tartalmaznak, igy ezen fazisok mennyiségével, egymashoz viszonyitott

aranyaval szabalyozhatjuk az oldodasi sebességet és a biologiai tulajdonsagokat.

Mg* SO cl HCOs
SBF > 2 HPO+*
Ca™ Na: K*

Funkciés csoportok > Kalcium-foszfat nukleacisja

OH- oH Ca* Ll(;ilcium-foszfét novekedése
r Nron- H30" ‘/HPO"

Ionok

: HiO* |
vandorlasa B | I
NGNS 7N 7 NGEA INELZ NS
e Y
/0 o /O o] (o] 0 (o] O\

/sls\ /S;I\ /S:I\ /s;a\ /Sll\ /su\ sa\ /sn\
l OO '? ’ o o | / 3 |
=

4 Ca* Na*
Uveg ——p

4. abra: Apatit képzoédés mechanizmusa a CaO-SiO; bazisu iivegkeramia feliiletén (Lee et al., 2006)

Bioaktiv keramiak, példaul biolivegek, apatit-wollasztonit livegkeramidk vagy HAP/B-
TCP kétfazisi kalcium-foszfat keramiak beiiltetésekor, a beiiltetés helyén
nanokristalyos kalcium hidnyos karbonat-apatit képzddik a kotési feliileten. Ez a
kozbensd apatitréteg hasonld a biologiai apatithoz, mert kalciumhianyos és karbonat
helyettesitések talalhatok benne. Ez az oszteoblasztokkal (csontképzd sejtekkel) a
biologiai apatithoz hasonlé mdédon kolcsonhatasba 1€p. Ez az in vivo apatit képzddés
reprodukalhaté szimulalt testfolyadékban, melynek az ionkoncentracioja kozel azonos a
human vérplazmaéval. A szimulalt testfolyadékban (SBF) a feliilet apatittal valo teljes
boritottsagahoz sziikséges id6 a SiO;-tartalom novekedésével né (Kokubo et al., 1990b;
Kokubo et al., 1990c; Kotani et al., 1991; Fujita et al., 1991; Hench, 1991; Kokubo et
al., 1992; Kim et al., 1995; Héland and Beall, 2002; Daculsi et al., 2003; Fujibayashi
et al., 2003; Lee et al., 2006; Li et al., 2007).
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Kiilonbozd tipusu egyszeri fém-oxid géleket kezeltek SBF-ben és ennek eredménye az
lett, hogy a SiO,, TiO,, ZrO,, Ta,0Os és a Nb,Os feliiletén képzodott apatit, de az Al,O3
feliilletén ezt nem tapasztaltak. Ez azt jelzi, hogy a Si-OH, Ti-OH, Zr-OH, Nb-OH ¢és a
Ta-OH funkcids csoportok hatékonyak az apatit nukleacioban. Kiilonbozé funkcios
csoportokkal vizsgaltak az apatit-képz6 potencialt SBF-ben 6nallé monorétegeken, és azt
tapasztaltak, hogy a COOH ¢s PO4H; funkcionalis csoportok is hatdsosak az apatit
nukleaciojaban (Li et al., 1992; Li et al., 1994; Tanahashi and Matsuda., 1997; Uchida et
al., 2001; Miyazaki et al., 2001a; Miyazaki et al., 2001b).

A rétegszilikatokhoz tartozd flogopit ((SisAlO10)F,Mgs(Na,K)) csillamnak az apatit
melletti jelenléte a biokeramidk jobb megmunkalhatosagat eredményezi, mig a szalas
szerkezetli wollasztonit (CaO-SiO;) kristdlyok ndvelik a mechanikai szilardsagot. Az
tivegkeramiak eldallitasa egyrészt hagyomanyos iivegolvasztassal, forméazassal, majd ezt
kovetden a két 1épcsés utdlagos hokezeléssel torténd iranyitott kristalyositassal
lehetséges, ahol az elsd alacsonyabb (kb. 600-700 °C) hékezelés a magképzést, mig az ezt
kovetd magasabb homérsékletli (~800-1000 °C) hokezelés a kristalyok novekedését
szolgalja. A masik eljaras esetén a megolvasztott keveréket hideg vizbe ontve frittelik,
majd a frittet Orlés utdn keramiai eljarassal formazzak, és ezt koveti a két 1épcsds
hokezeléssel torténd iranyitott kristalyositds. Ennek eredményeként alakul ki az iiveges
matrixban a kisméretli, homogén eloszlasti kristalyos fazist/fazisokat tartalmazo
szerkezet. A legtobb iivegkeramia Osszetétele az orvosbioldgiai alkalmazasokban a
Bioglass®-hez (3. tablazat) hasonlo (Elmore and Farr, 1940; De Aza, 2006; Massera et
al., 2012).

A bioaktiv anyagok felhasznalasanak legtobbszor kis mechanikai szilardsaguk szab
korlatot. Tombanyagként csak olyan helyen lehet alkalmazni 6ket, ahol csak nyomod
igénybevételnek vannak kitéve. Egyéb helyeken a keramiaval bevont nagyobb szilardsagu

fémek kerlilnek felhasznalasra (Dubok, 2000).

1.2.2. Biolégiailag oldod6 vagy felszivodé anyagok

Ezek a biokeramidk feloldodnak és idével fokozatosan felvaltja Oket a természetes szovet.
Ezek lennének az idealis implantatumok, mivel csak addig maradnak a szervezetben,
amig a feladatukra sziikség van, majd eltlinnek, €s amig a szovetek regeneralodnak,

tulajdonképpen allvanyzatként szolgalnak. Nagy hatranyuk, hogy a mechanikai szilardsag
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csokken a felszivodasi folyamat soran. Minden felszivodo keramiai (kivéve a gipsz)

kalcium-foszfat alapu és kiilonboz6 biologiai lebomlasu.

Az oldhato biokeramidk f& alkotéi a kalcium-foszfatok, példaul p-whitlockit
(B-Caz(POy4)2) és hidroxiapatit (Caio(POs)s(OH)2). Az oldhatdé biokeramia kedvezd
feltételeket teremt arra, hogy a természetes csontszovetek az implantatumba behatoljanak,
igy nagyon megkonnyitik a csont regeneralodasat. Ezek az anyagok olyan allvanyzatként
vagy 0sszekotoként szerepelnek, amelyek lehetdvé teszik a csontszovet bendvését azaltal,
hogy a kalcium ¢és a foszfor a testnedvek hatdsdra csontszovetté alakul. Ezeknek a
biokeramidknak a legfontosabb alkalmazasi teriilete az esztétikai/plasztikai sebészet,
ortopédia és a fogdszati implantaci6. Csonttorések esetén gyakran hasznaljak a baleseti
sebészetben is. Ilyen keramidval végzett csontpotlasok esetén a gyogyulds hosszabb id6t
igényel, mivel az implantatum feloldodasa néhany honapig is eltarthat (Groot, 1982;
Hulbert, 1982; Jacobs, 1983).

Az emberi csontokban talalhatd asvanyi anyagok kb. 70%-a hidroxiapatit, 30%-a pedig
amorf kalcium-foszfat (CaHPO,4 2H,0, CasH(POy4)3 2H,0, (Ca,Mg)3(PO4),). Az emberi
csontszovet potlasara tehat ehhez hasonld Osszetételli Ca-foszfat bioanyagok sziikségesek.
Fontos a kalcium és a foszfor atomaranya. Azok a foszfatok, melyek Ca/P atomaranya
1-1,33 kozotti, fiziologiailag nem alkalmazhatok, mert til gyorsan oldédnak. Az orvosi
gyakorlatban a trikalcium-foszfat és a hidroxiapatit alapu keramiak terjedtek el, ahol a Ca/P
atomarany 1,5 illetve 1,67 értékii. A biodegradaci6 sebessége né a fajlagos feliilet
noveléseével, a kristdlyosodasi fok, a szemcsemeéret €s a kristalyméret csokkenésével, €s ha

az anyag COz”, Mg®", Sr** ionos helyettesitéseket tartalmaz.

A szintetikus HAP sztdchiometrikus, a kémiai 6sszetétele Cayg(PO4)s(OH), és hexagonalis
racsban kristalyosodik (P63/m, a=0,9432 nm ¢és ¢=0,6881 nm). A hidroxil ionok a
megtervezett bazissikok sarkaiban taldlhatok egyenld tavolsadgra az oszlopok mentén,
merdlegesen az alapsikra és parhuzamosan a ¢ tengellyel. A tiz Ca’* ionbdl 6 az elemi
cellaban tarsul a hidroxil csoportokkal ezekben a meghatarozott oszlopokban. A hat
(PO4)* tetraéder spiralis elrendezésben helyezkedik el, és ezeknek a (PO4)*

csoportoknak a halozata hozza létre az apatit stabilitasat ado vazat (5. abra).
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5. abra: A hidroxiapatit kristalyszerkezete (Carter and Norton, 2007)

Tiszta vagy sztochiometrikus HAP nem létezik az emberi csontokban, mivel kiilonb6zo
helyettesitd ionokat, példaul karbonat iont, valamint nyomokban Na', Mgz+, Sr2+, Fez+, Cr
és F ionokat tartalmaz. Igy a biologiai apatitok 4ltalanos kémiai képlete
(Ca, Mg, Na)1o(PO4, HPO4, CO3)s (OH),. A hexagonalis struktiraji hidroxiapatit a csontok
¢s a fogak Ilegfontosabb dasvanyi alkotdja, ezért széles korben alkalmazzak
implantatumgyartasnal. Jelentds szerepe van a csontpotldsban, mivel biokompatibilis az
emberi szovettel, tovabba oszteokonduktiv, bioaktiv, kémiailag stabil, igy alkalmas a
csontok illetve csonthidnyok részleges vagy teljes potlasra. Gyakran alkalmazzék bioinert
anyagok (pl. titan) bevonataként, ezaltal el0segitik az implantditum gyors rogzitédését.
Természetes eléfordulasai is vannak, példaul a mészkdben, vulkani kézetekben, kiilonbozo
fémek érceiben és korallokban (Kostorz, 1989; Vallet-Regi, 2001; Wiltfang et al., 2002;
Singh et al., 2005; De Aza, 2006; Murugan et al., 2006; Carter and Norton, 2007; John et
al., 2008; Bodhak et al., 2011; Hench, 2013).

Napjainkban néhany injektalhaté hidraulikus csontcement, biologiailag lebomld
biokeramia és csontjavitasra alkalmas kompozit alapanyagaként egyre nagyobb
figyelmet kap az a-trikalcium-foszfat (a-TCP, a-Cag(PO4)2). A CaO-P,0Os5 rendszer
fazisdiagramjaban (6. abra) Caz(PO,); Osszetétellel harom polimorf modosulatot

ismertiink: B-TCP, a-TCP és o’-TCP.
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6. abra: CaO-P,0s fazisdiagramja (Carrodeguas and De Aza, 2011)

Az o-TCP a kis hdémérsékletli B-TCP modosulat hevitésével vagy a megfeleld
Osszetételli amorf prekurzor transzformécidos homérséklet folotti kristalyositasaval
keletkezik. Az o-TCP fazis gyors hiitéssel szobahOmérsékleten metastabil allapotban
megtarthatd, stabilitdsi tartomanyat erésen befolyasoljdk az ionos helyettesitések.
Ugyanugy biokompatibilis, mint a B-TCP, de oldhatdésdga nagyobb és gyorsan
kalciumhianyos hidroxiapatittd hidrolizal, ezért az o-TCP az 6nkotd oszteotranszduktiv
csontcementek, csontjavitdsra alkalmas biologiailag lebomlé biokeramidk és
kompozitok hasznos komponense. Az o’-TCP moddosulatnak nincs gyakorlati
jelentésége, mert csak 1430 °C folotti homérsékleten létezik és hiités kozben az
atalakuldsi homérséklet alatt csaknem azonnal o-TCP modosulattd alakul. Ezzel
szemben a B-TCP szobahdémérsékleten stabil és 1125 °C hdmérsékleten Ujraképz0do
atalakulassal a-TCP modosulatta alakul, amely szobahémérsékletre torténd gyors hiités

kdzben metastabil allapotban megmarad (Carrodeguas and De Aza, 2011).

Az o-TCP elemi cellajaba a 7. dbran vékony folytonos vonallal berajzolt rombusz a
hidroxiapatit szerkezetnek megfeleld elemi cellat jelzi, amelyben az OH-o0szlopokat a
cella sarkain a C-C (kation-kation) oszlopok helyettesithetik. Hasonldan a hidroxiapatit
Ca—PQO, oszlopai nagyon torzult C-A (kation-anion) ,,0szlopoknak” tekintheték, és
mindegyik oszlopot az a-TCP-hez hasonléan harom C-A oszlop, két C-C oszlop és egy
OH oszlop vesz koriil (Mathew et al., 1977).
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Az o-TCP és B-TCP kozotti jelentds szerkezeti kiillonbség, hogy az utdbbiban nincsenek
C-C oszlopok. Ehelyett a B-TCP-ben kétféle C-A oszlop van, ahol az A oszlopok
..—P—Ca-Ca—P-..., a B oszlopok ...-P—Ca-Ca—Ca—P-P-...szekvenciaval rendelkeznek,
¢s mindegyik A oszlopot hat B oszlop veszi koriil, mik6zben minden B oszlop koriil két

A és négy B oszlop talalhato (Yashima et al., 2003).
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7. abra: Az a-TCP, B-TCP és o’-TCP elemi cellak [0 1 1] iranyt projekcidja
ca*" zold; P> lila; az attekinthetdség kedvéért az 07 ionok nincsenek abrazolva.

C-C: kation-kation oszlop; C-A: kation-anion oszlop (Carrodeguas and De Aza, 2011).

Az azonos kémiai Osszetétel ellenére az o- és P-TCP szerkezete, siirlisége és
oldhatosaga jelentdsen eltér, ami viszont meghatarozza bioldgiai tulajdonsagaikat és
klinikai felhasznalasukat. Az a-TCP szerkezete kisebb stiriségli, mint a B-TCP, és
tomorebb, mint az o’-TCP. A hdrom polimorf szerkezeti tomorségének kiilonbsége
Osszhangban van a termodinamikai szempontokkal ¢és stabilitasi hémérséklet-
tartomanyukkal. Ezen kiviil véarhato, hogy egy fizioldgiai kornyezetben a "lazabb"
szerkezetli a-TCP oldodasa és degradacidja gyorsabban megy végbe, mint a B-TCP
anyagé. A hidroxiapatittal és a B-TCP fazissal ellentétben nincsenek olyan szabvanyok,
amelyek eldirndk a sebészeti implantatumok céljara szant a-TCP alapti anyagok kémiai
Osszetételével kapcsolatos kovetelményeket. Mindazonaltal az a-TCP és a csontjavito
anyagként hasznalt egy€b kalcium-ortofoszfatok pontos jellemzésére a kémiai analizis
csaknem megszokott. Az alabbiakban targyaltak szerint a Ca- és P-tartalom, a Ca/P
gyakorolnak a termikus stabilitdsra, a fazistisztasagara és az o-TCP oldhatosagara. A
mennyiségi rontgenfluoreszcencids modszerek sikerrel alkalmazhatok a tiszta és

szubsztitualt a-TCP Ca- és P-tartalmanak, valamint egyéb, kisebb koncentracioban és
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nyomnyi mennyiségben jelenlévé Mg, Si és egyéb elemek meghatirozdsara. A TCP
a- ¢és P-moddosulatok eltéré6 kémiai és Dbiologiai viselkedésének, igy eltérd
tablazat az o-TCP ¢és egyéb kalcium-ortofoszfatok oldhatosadgat tartalmazza.
Megallapithatd, hogy a fiziologias pH-értékek (7,2-7,4) mellett a kalcium-
ortofoszfatokbol kioldodé Ca és P mennyisége a kovetkezd sorrendben csokken:
TTCP > o-TCP > DCPD > DCP > OCP > B-TCP > HAP. Ugyanakkor ilyen koriilmények
kozott az Osszes kalcium-ortofoszfat koziil a HAP a legstabilabb, ezért az o-TCP

oldddasanak eldrehaladtaval ennek kell az oldatbdl kivalnia.

4. tablazat: Egyes kalcium-ortofoszfatok oldhatésaga (Carrodeguas and De Aza, 2011)

Ca/P  Vegyilet —log Kjs Oldhatéség (mg L")
25°C 37 °C 25°C 37°C

1.0  CaHPO4-2H,0 (DCPD) 659 673 87 74

1.0 CaHPO,(DCP) 6.90 7.04 48 41

133 Cag(HPO,),(PO4)s:5H,0 (OCP) 966 986  0.025 0.018

1.5 o-Cas(POy); (-TCP) 255 285  0.97 024

1.5  B-Casz(PO4) (B-TCP) 289 296 020 0.15

1.67 Ca;o(P04)s(OH); (HAP) 116.8 117.2 0.00010 0.000096

2.0 Ca4(P04),0 (TTCP) 38-44 37-42 0.28-0.038 0.39-0.075

Az o-TCP szintézisét alapvetden az eldzdleg eldallitott, Ca/P = 1,5 atomaranyu
(kalciumhianyos hidroxiapatit, amorf kalcium-foszfat, vagy B-TCP) prekurzor termikus
atalakitasaval, vagy a szilard prekurzorok keverékének nagy hdmérsékletl szilard fazistu
reakciojaval lehet végrehajtani. Az o-TCP szintézisének legkdzvetlenebb és
valoszintlileg leggyorsabb €s legolcsobb modja a B-TCP termikus atalakitasa. A 6. abra
egyensulyi fazisdiagramja szerint >1130 °C homérséklet elegendd kell, hogy legyen a
B-fazis o-TCP fazissa alakitasahoz. Egyes ionos helyettesitések drasztikus hatassal
vannak az a- és B-TCP kozotti termodinamikai egyensulyra, igy példaul a kalcium
magnéziummal vald helyettesitése noveli a B-TCP fazis stabilitasat és 1étrehoz egy biner
fazismez6t, ahol egyiitt 1étezik a P- és 0-Cag(PO,), szilard oldat. Ugyanigy a
magnéziumhoz hasonlé hatasi a Ca-ionok Zn- ¢és Sr-ionokkal valé részleges
helyettesitése. Ennek figyelembe vételével nyilvanvalo, hogy az a-TCP szintézisé¢hez
hasznalt nyersanyagok nem tartalmazhatnak Mg, Sr, Zn és semmilyen mas szennyezést
sem, ami stabilizalhatna a -fazist. Ezzel szemben, ha a PO43' - tetraéderekben a foszfor
egy részét szilicium helyettesiti, Ugy az stabilizalja az a-fazist és a polimorf atalakulés

homérséklete csokken. Ezért alkalmazhato a szilikatos adalékolas a tiszta o-TCP fazis
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szintéziséhez. Biologiai szempontbol az a-TCP in vitro és in vivo koriilmények kozott
egyarant nem toxikus, oszteokonduktiv és bioaktiv. Az a-TCP csont implantdtumként
valo felhasznalasa irdnt az egyre nagyobb érdeklddés f6 oka az anyag biodegradacios
képessége. Bioldgiailag jobban reszorbealdodik, mint a klinikai gyakorlatban jelenleg
alkalmazott HAP, B-TCP és a kétfazisa (HAP/B-TCP) biokeramiak. Ezaltal az a-TCP
idealis implantatum anyag lehet, amelyet az 0j csont gyorsabban helyettesithet, mint
barmelyik, manapsag kereskedelmi forgalomban kaphaté kalcium-foszfat alapa
anyagot. Ezen kiviil felhasznalhatd a gyogyszerek, makromolekuldk vagy sejtek

biologiailag lebomld hordozojaként is (Carrodeguas and De Aza, 2011).
1.3. Bevonatok

A hidroxiapatit biokompatibilis és oszteokonduktiv, igy lehet6vé teszi a csontsejtek
novekedését a feliileten. A kedvezd bioldgiai tulajdonsdgok eredményeként maér
sikeresen alkalmazzak a fogaszatban és ortopédiaban implantatumok bevonataként is
(Levingstone et al., 2015). A plazmaszorassal készitett hidroxiapatit bevonatok
orvosbiologiai alkalmazasa sikeresnek bizonyult, mivel a hidroxiapatit rétegben
lejatszodo csontszovet képzodés révén erds kotés jon létre az inert implantatum és a
csontszovet kozott (Nimkerdphol et al., 2014). A plazmaszért wollasztonit bevonatok az
in vitro vizsgalatok alapjan kivald6 biokonduktivitassal ¢és jo mechanikai
tulajdonsagokkal rendelkeznek, ami eldrejelzi, hogy a wollasztonit bevonat alkalmas
lehet csontpétlasra és helyreallitasra, kiillonosen a teherviselé helyeken (Xue et al.,
2005). Az ilyen implantatumok sikeres beiiltetése szempontjabol legfontosabb tényez6 a

bevonat stabilitasa.

Sokféle moddszerrel, példaul plazmaszordssal, pulzald lézeres levalasztassal (PLD),
gbzfazisu kémiai levalasztassal (CVD), szol-gél moédszerrel (SG), nedves kémiai
levalasztassal, elektrokémiai levalasztassal (ED), elektroforetikus bevonassal (EPD),
eletrosztatikus ~ szoérassal (ES), katodporlasztassal, bemeritéses (dip coating)
technologidval készithetiink HAP vagy egyéb keramia bevonatot fém- és mas
implantatum feliiletére. (Yoshinari et al., 1994; Li et al., 1996; Kaciulis et al., 1998;
Gross and Berndt, 1998; Wie et al., 1998; Cleries et al., 2000; Han et al., 2000; Choi et
al., 2000; Habibovic et al., 2002; Ding, 2003; De Groot et al., 2004; Mohensi et al.,
2014; Furko et al., 2017).
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Az egyes modszerekkel eldallitott rétegek vastagsaga széles hatarok kozott valtozik

(Mohensi et al., 2014; Ben-Nissan et al., 2015):

= ¢lektrokémiai levalasztas: 0,05-0,5 mm

= clektroforetikus levalasztas: 0,1-2 mm

» plaszmaszoras: 30-200 pm

» pulzalo 1ézeres ablacio: 0,05-5 um

= szol-gél eljaras: 50-400 nm

= katodporlasztas: 0,5-3 um

» clektrosztatikus szoras: 40-120 pm

* nedves kémia levalasztas: 100-250 um (egy lépésben)
= katodporlasztas: 0,5-3 um

» termikus levalasztsas: 30-200 pm

» bemeritéses technika (dip-coating): 0,05-0,5 mm

A plazmaszorassal kialakitott rétegek jellemzd vastagsaga 30 és 200 mikrométer
kozotti. Megitélésiink szerint ez az a rétegvastagsag, amellyel optimalis biolivegkeramia

bevonatok készithetok. A bevonatok elkészitésére ezért a plazmaszorast valasztottam.

Plazmaszoras esetén az erre a célra mechanikus modszerekkel (pl. homokszorassal)
elOkészitett hordozéra vald felszords elott a port egy vivogazzal bevisszik a
plazmasugar belsejébe. Az olvadt por részecskéket (cseppeket) ezutan a bevonandd
feliiletre permetezik, igy kialakul egy védoréteg, amely meggatolja a korroziot, véd a
kopas és a magas homérséklet ellen. A modszer nagy elénye, hogy viszonylag olcsé és

gyors a levalasztas sebessége (Boch and Niepce, 2007; Mohensi et al., 2014).

Hidroxiapatit bevonatok készitésénél ez a modszer tobb kérdést vet fel, alapvetéen a
HAP szemcsék nagy hdmérsékleten bekdvetkez6 részleges és feliileti bomlasa miatt.
Ennek kovetkeztében az igy kapott bevonat a rétegben heterogén eloszlasban megjelend
kiilonféle fazisokbdl all. Ezek a kiilonbozd idegen fazisok (CaO, TCP, TTCP, oxiapatit)
mennyiségiiktdl fliggéen modosithatjak a bioanyag kémiai, mechanikai és biologiai
viselkedését. A HAP fazisnal nagyobb oldhatosagl fazisok (TCP, TTCP) jelenléte in
novelheti a bioanyagok biologiai aktivitasat. Az ortopédiaban a bevonatokat a fém
protéziseknek a csontokkal kozvetlentil érintkezd feliiletén kell 1étrehozni, igy ez a réteg
egybeépiilhet a csonttal. A keramia bevonatot elsddlegesen a réteg bioldgiai

tulajdonsagai, a bevonni kivant hordozo anyag, valamint a hordozo ¢és a felvitt réteg
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kozotti kotés kivant tulajdonsdgai, illetve a réteg fizikai, kémiai és mechanikai

tulajdonsagai alapjan kell kivalasztani (Boch and Niepce; 2007).

A fém hordozon 1évd hidroxiapatit bevonat élettartamat kiilonb6zo tipust hibak
megjelenése korlatozza. Ilyen hiba a bevonat repedése, szétvalasa, a réteg/hordozéd
kozotti kapcsolat gyengitilése, a fém hordozé korrézidja stb. Az implantatumok
beépiilését két folyamat teszi lehetové. Egyrészt a hidroxiapatit bevonatba bend a
csontszOvet, amely mechanikai rogzitést ad, masrészt pedig egy kétiranyh
oldédasi/kicsapddasi reakcio jatszodik le a csont és a bevonat kozott, amit a
testfolyadékokban 1évé ionok (példaul a Ca®*, OH, és PO,”) hataroznak meg. Ezek a
folyamatok erdsen befolyasoljak a HAP és mas foszfatalapi bevonattal rendelkezd

implantatumok mechanikai tulajdonsagait (Nimkerdphol et al., 2014).

Kimutattak, hogy a HAP bevonatok stabilitasat nagymértékben befolyasolja a
kristalyosodottsagi fok és a tisztasag. Erésen amorf bevonatok (amelynek nagyobb a
belsd energiaja) gyorsabban oldodnak, ami a bevonat gyors gyengiilését és szétesését
eredményezi. A nagy kristalyossagi foka bevonatok Kisebb kioldodasi sebességgel
rendelkeznek, igy in vivo stabilabbak. A plazmaszort HAP bevonatoknal a nagy
eldallitasi homeérsékleten a HAP bomlik. Ennek soran kevésbé stabil kalcium-foszfat
fazisok, mint példaul a-trikalcium-foszfat (a-TCP), B-trikalcium-foszfat (B-TCP),
tetrakalcium-foszfat (TTCP), valamint amorf kalcium-foszfat (ACP) és kalcium-oxid
keletkezhetnek (Levingstone et al., 2015). A bevonat hossz(i tava stabilitasa
szempontjabol kritikus tényez6 az oldddasi viselkedés. A bevonat oldodasi viselkedését
meghatarozd két legfontosabb tényezé egyrészt az anyagi tulajdonsagok (kémiai
Osszetétel, szekunder fazisok, kristalyossag, szemcseméret, feliileti morfologia, feliileti
érdesség), masrészt a kornyezeti hatas (kézeg Osszetétele, pH értéke). A HAP bevonatos
implantatumoknal az amorf kalcium-foszfat jelenléte erdsen fokozza a bevonatok
oldodasat (Vahabzadeh et al., 2015).

A HAP bevonatok beépiilésének kezdeti szakaszdban nagy jelentdségii a feliileti
érdesség (mikrométeres tartomany) (Hayashi et al., 1994; Deligianni et al., 2001), mert
befolyasolja a csontképzd (osteoblast) sejtek tapadasat és igy a csontndvekedést. Az
osteoblastok kapcsolddasa és szaporoddsa a durva feliileteken hatékonyabban megy
végbe, mig a rostos szovetek (fibroblasztok) és a hamsejtek inkabb a simabb feliileteket
kedvelik. Egyértelmii tehat, hogy az implantatum élettartamanak javitasahoz rendkiviil

fontosak a HAP bevonatok tulajdonsagai (Levingstone et al., 2015).
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1.4. Az implantatumok biolégiai tulajdonsagai

Az emberi szervezetbe bevitt bioanyag €s a szervezet kozott kiilonb6zd kolcsdonhatasok
jatszodnak le. A biologiai viselkedés idovel modosul, a valtozas gyakran Gsszefiigg a
beiiltetett keramia feliiletével vagy annak lebomldsédval. A biointegraciot, azaz a
meg. A mechanikai rogzités az implantitum kezdeti stabilizdlasat adja, a kémiai
rogzités pedig meghatdrozza az implantatum beépiilését a gazdaszervezetbe.
Ha egy kémiailag inert idegen test kertil a szervezetbe, akkor tobb reakcid jatszodik le,
amelyek végeredménye egy rostos, beagyazd szdovet kialakulasa. Ez a szdlas szdvet
elszigeteli az idegen testet, biztositja a csatlakozast az egészséges szOvet és az
implantatum kozott. Ez a biointegracio elsddleges formaja. Nem megfelelé mindségii
csontszovet képzOddésénél a rostos réteg lehetdvé teszi az implantdtum viszonylagos
mobilitasat, mikromozgasok kialakulasat, végiil kopasi jelenségek és gyulladasos
folyamatok johetnek 1étre. A mikromozgasok kialakulasa ndveli a beagyazo rostos réteg
vastagsagat. A kis amplitid6ji mozgédsnak (<50 pm) nincs hatasa a rostos réteg
vastagsagara, viszont a 200 pum-nél nagyobb amplitidoji mozgas esetén rostos szovet
alakul ki. A morfologiai tényezok meghatarozzak az implantitum mechanikai
rogzitését, igy a pordzus vagy durva feliilet a kedvezo.
A részben lebomlo feliiletek szabalytalan modon szivodnak fel, és ezt a mechanikai
integracid szempontjabol kedvezdnek tekinthetjiik. Az implantdtum csontszovetbe
torténd integracidja fiigg a biomechanikai tényezOktdl. A csontszovet sejtaktivitasa
kiilondsen szorosan kapcsolodik a mechanikai ingerekhez: mechanikai fesziiltségek
hidnyaban a csontosodas lelassul. A keramiak Young-modulusa sokkal nagyobb, mint a
csontszOveté, és maga az implantatum is okozhat mechanikai fesziiltséget a csont
feliiletén. A nem megfeleld mechanikai fesziiltségek az implantatum kozelében
csonthibdkat hozhatnak létre. Ez a jelenség néha rontgen vizsgélattal is kimutathato,
amelyet az implantatum kozelében a csokkend csontsiirliség jelez. A jelenség Osszefligg
a csontszOovet mechanikai ingerlésével (Bonfiled and Lublinska, 1991; Hollis et al.,
1992; Pillar et al., 1995).

A fenti kutatdsi eredményekben jelentkezd ellentmondasok arra utalhatnak, hogy a
szervezetbe lltetett anyagok jelenléte, azok anyagi mindsége modosithatja a sejtek
aktivitasat és befolyasolhatja a szovet rekonstrukcigjat, ezért fontos a sejt és a keramia

kozotti kolcsonhatas. A keramiakon kialakul6 sejtnovekedést a 8. abra mutatja be:
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1. Egyensuly a keramia feliiletén és az oldatban, asvanyi ionok esetleges
megjelenése, ionok és/vagy proteinek adszorpcidja.

2. Karbonat-apatit réteg nukleacidja és novekedése (a réteg szamos bioaktiv fehérjét
tartalmaz).

3. A sejtek a modositott feliilet fel¢ vandorolnak — letilepednek, differencialédnak
annak érdekében, hogy oszteoblasztok keletkezzenek.

4. Oszteoblasztok szaporodnak, elfoglaljak a bioanyag feliiletét.

5. Sejtréteg szintetizalja a kollagén szerves matrixot.

6. Szerves matrix mineralizacioja és lerakodik az 0j csont.

8. abra: Sejtnovekedés a keramia feliiletén (Boch and Niepce, 2007)

Az apatitos réteg kialakuldsa csak a csontpodtlasnal pozitiv jelenség, szivbillentyll
implantatumoknal és surlodasi paroknal nem kivanatos. Vannak keramiak (pl. Al,Os)
szempontjabol az Gjonnan képzddott réteg meghatarozo fontossagu elem. Az Ujonnan
képzddott apatit nanokristalyok rendkiviil reakcioképesek és hajlamosak arra, hogy
kotddjenek a specifikus csontfehérjékhez (oszteopontin, oszteokalcin, stb.), amelyek
késobb eldsegitik a tapadast, sokszorozddast és a sejtek megjelenését. Ugyanakkor
ennek a rétegnek a képzddési folyamata teljesen eltér az elsddleges csontképzddés alatt
végbemend folyamatoktdl, amelyek az eldzetesen kialakuld kollagén matrix
mineralizacidjanak (asvanyosodasanak) tekinthet6k. Ezen kiviil ez a réteg nem
rendelkezik a kollagén szadlakhoz viszonyitva jol orientdlodd apatit kristalyokat
tartalmazd csontszovet jellegzetes szervezddésével, €és sokkal inkabb szabalyozatlan
asvanyosodasnak tekinthetd. Ugyanakkor a bioaktiv asvanyok feliiletén végbemend
jelenségek bizonyos mértékig hasonloak azokhoz, amelyek a csontpotlasnal a
cementalodd zonaban lejatszodnak és korlatozzak a csont-oszteonokat. Az jonnan
képz6dott réteg az oszteoblaszt sejtek tapadasanak kedvez, amelyek ezutan

megsokszorozoédnak és eldszor létrehozzak a kollagén matrixot, majd késdbb ezt
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asvanyositjak. Meg kell emliteni azt is, hogy az oszteoblasztok a nem bioaktiv anyagok
feliiletén is megtapadhatnak, kifejlddhetnek és csontot alkothatnak. Példaul miianyagbol
késziilt sejttenyésztd csészékben, érdekes modon rendszerint hatékonyabban, mint az

apatit hordozon.

A bioaktiv jelz6 megbrzéséhez az anyagnak egyidejlileg képesnek kell lennie arra, hogy
kotést alakitson ki a szovettel és eldsegitse annak megujuldsat. A sejtek altalaban
aminosav-szekvenciakkal (kiilondsen az arginin-glicin-asztpartamsav—RGD-atripeptid-
szekvenciaval) jellemezheté tapadoképes (adheziv) fehérjékkel telepednek meg egy
szubsztraton. Masrészt ezen proteinek kivalasztodasa és/vagy adszorpcidja, valamint a
feliileti jellemzok kozotti kapcsolat tovabbra sem ismert. Az energia tartalom és a
feliileti terhelés elsddleges szerepet tolt be, igy a hordozon eltérd terheléssel rogzitett
fehérjék eltérd tulajdonsdguak és befolydsolhatjak a sejtek potlasat és kifejlodését. A
negativ toltésti sejtek feliiletre vald beépiilése és tapaddsa szempontjabol a pozitiv
toltésti szubsztratok altalaban kedvezdbbek. Ugyanigy a nagy bipolaris energiaja
felilletek elosegitik a sejtek fejlodését. Ugyanakkor, ha egy idé utan a fehérjefilm
kialakult a feliileten, Gigy ezek a kezdeti tényezO6k mar nem befolyasoljak a sejtek
aktivitasat. Ezért ugy latszik, hogy a fehérjefilm képzddésének kinetikai tényezoi,
valamint a kiilonféle proteinek egymassal versengd (kompetitiv), és valoszinlileg a
feliilet tulajdonsagai altal meghatarozott megtapadasa dontd szerepet tolt be a sejtek
aktivitasaban. A sejt rehabilitacid szempontjabol nagyon fontos az implantatum
porusmérete, ezeknek az anyagoknak hatdrozott porusmérettel kell rendelkezniiik. A
nagyon nagy porusok nem 0sztonzik a csont novekedését, mig a nagyon kicsik nem
teszik lehetdveé a megfeleld vérellatast. A porus atmérd legyen legalabb 100 pm, de akar
500 pum is. A szoveti rehabilitacié 6sszekapcsolodd porusokat igényel (Shelton et al.,
1988; Mckee and Nanci, 1993; Hott et al., 1997; Dewez et al., 1999).

A biologiai kornyezetek kiilondsen korrozivak (oxid gyokok kialakulasa és a molekulak
erds kelatképz6 képessége miatt) és viszonylag savas pH-t tudnak kialakitani Ezek a
jelenségek a keramidk biodegradacidjahoz vezethetnek, melyek hol kivanatos, hol nem
kivanatos folyamatok is lehetnek. Kiilonbséget lehet tenni passziv (nem sejtes) biologiai
lebomlas ¢és sejtaktivalt biologiai lebomlds kozott. A passziv bomlasmodok nem
kiilonboznek attdl, amit mas vizes kozegben meg tudunk figyelni. Ilyen példaul a
szemcsehataroknal kialakuld oldodas, a részecskék felszabadulasaval kapcsolatos

hidrolizis  jelenségek, amelyek néha az anyag feliiletére korlatozodnak.
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A részecskék szovetekbe vagy biologiai folyadékokba torténd kibocsatasa olykor
gyulladésos reakciot eredményezhet. A kopési tormelék a lebomlési folyamatot
gyorsitja, a surlodasi parok feliilete romlik és ilyenkor is helyi gyulladas l1éphet fel,
amely az implantaitum kilazulasdhoz vezethet. A miitét utani els6 néhany napban a
szervezet integritasanak védelme érdekében minden implantatum a sejtek (tobb magvu
orias sejtek, makrofagok, monocitak) tamadéasanak van kitéve. A lebomlasban résztvevo
fo sejt a makrofag. Ezek a sejtek, melyek kezdetben karos feltételeket (pH
megvaltozasa) hoznak 1étre, oxidaljak az anyagot. A beiiltetés utdni néhany napban a
bevonatok jelentds bomlast szenvedhetnek. Ha az implantatum nem toxikus, ezek a
folyamatok leallnak és nem generalnak gyulladast. Ellenkez6 esetben helyi gyulladasos
reakcio alakulhat ki és romlik az implantatum és a kornyez6 szovetek kotédése. Anyagi
mindségiikté]l fliggetleniil az oldhatatlan részecskék sulyos gyulladdsos reakciokat
valthatnak ki. Ezek a jelenségek hasonlatosak azokhoz, amelyeket a kristalyos
bevonatokkal kapcsolatos betegségek idéznek el6: artritisz (whitlockit, apatit, kalcium-
pirofoszfatok), iziileti gyulladds vagy koszvény (hugysav), inak meszesedése (kalcium-
foszfatok). A gyulladasos reakcid rendszerint iddszakosan visszatérd jelenség, amely
ugyanakkor sulyosan karosithatja a szoveteket és a bioanyagokat és végiil a protézis
elvesztéséhez vezethet. A szemcsékkel kapcsolatos gyulladasos jelenségek elsddleges
tényezdje a szemcseméret. Az 50 pm-nél kisebb szemcséket a makrofagok a
lizoszomakban végbemend lehetséges degradaciohoz fagocitozissal bekebelezik. A
fagocitozis aktivalja a makrofagokat, amelyek viszont az effektor sejtekre hatdsos
novekedési faktorokat, kiilonféle citokineket szintetizalnak. Ezek kozott vannak tavoli
hatdst immunizal6 sejtek vagy lokalis hatasu sejtek, példaul oszteoklasztok, amelyek —
ha egyszer aktivalédnak — massziv csontpusztuldst idéznek eld. A gyulladasos jelenség
anndl stlyosabb, minél kisebb a szemcseméret. Ugyanakkor egyéb tényezdok, példaul a
kémiai Osszetétel, kristalytipus, a kristalyok morfologiaja, a feliilet Gsszetétele, a
fehérjék adszorpcidja és deszorpcioja is szerepet jatszik. Az €les sz€li szemcesék példaul
sokkal inkabb gyulladaskelté hatastak, mint a gomb alakaak. A gyulladasos
folyamatokkal foglalkoz¢ vizsgalatok tobbségét ugyanakkor lagy szoveteken végezték,
¢s altalanossdgban elmondhatdo, hogy a csontszovetek gyulladdsos reakcidja

korlatozottabb.
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Az orvosi, biologiai anyagoknal foglalkozni kell az alkotdé elemek toxicitasaval
(5. tablazat) is. Tobb elem is eléfordulhat a keramiakban, akar mint szennyezd, vagy
mint alkoto elem, melyek veszélyesek lehetnek. Megkiilonboztethetiink elengedhetetlen
nyomelemeket, az ¢lethez sziikséges oligoelemeket és toxikus nyomelemeket. Ezeknek
az elemeknek kiilonbozd a toxikus hatarértéke. A beliiltetett anyag esetében meg kell
kiilonboztetni a helyi hatast (szoveteken) a tavoli hatastol (szoveteken vagy szerveken).
Mérgez6 az aluminium, o6lom, arzén, higany és kadmium jelenléte. Ugyanakkor az
a-Al,O3 (korund) implantatumok soha nem mutattak az aluminiummal Osszefiiggd
toxicitast. A lebomld livegek kisebb mennyiségben tartalmazhatnak aluminiumot, ez
jelentdsen karosithatja a csontszovet kialakulasat. A korundhoz hasonléan viselkedik a
fluorapatit, mely erésen oldhatatlan, igy a fluor toxicitasa ellenére nem indukal
semmilyen negativ reakciot. A fogaszati amalgam is hasonl6, a higany mérgezd hatdsa
nagyon ellentmondasosnak tiinik. Az elemek toxicitdsa egyarant fiigg az oxidacio
mértékétdl és azok komplexképzodési allapotatol. A kalcium-foszfatokban
nyomelemként jelenlévd arzendtok sokkal kevésbé toxikusak, mint az arzenitek. A
foszfor bizonyos szerves vegyliletei erdsen mérgezdek, ugyanakkor az ortofoszfatok
artalmatlanok. A nagy homérsékleten végzett kezelések (szinterelés, plazmaszoras)
altalaban csokkentik az illékony szennyezések hatasat. Az egyes szennyezések
szemcsehataron vagy a felszinen kialakulod szegregacidja eldsegitheti és nodvelheti a

bioldgiai hatasukat (Boch and Niepce; 2007).

5. tablazat: Szervetlen bioanyagokban eléfordulé elemek toxicitasa (Boch and Niepce, 2007)
Elemek Bioloégiai hatas
Alapvetd elem, hatassal lehet helyileg a sejtmiikodésre, gatolja a

Mg csontasvany kristaly novekedését.
Az elem neurologiai hatasa nem kelléen megalapozott. Kis
Al dozisban segiti a sejtszaporodast. Nagy dozisban gatolja a sejt
fejlodést, megvaltoztatja a mineralizaciot és gatolja a
csontasvany kristaly novekedését.
Si Alapvet6 elem, az izolalt szilikat ion toxikus lehet a sejtekre.

Segiti az ijonnan képz6dd apatit réteg kialakulasat.
Ezek a nyomelemek inhomogén eloszlasban a legtobb
As, Pb, Hg, | keramidban megtalalhatok. Fontos neuroldgiai kovetkezményiik
Cd van ¢€s sulyosan zavarjak a sejtek miikodését. A maximalisan
elfogadhat6 koncentracid szabvanyban rogzitett.
Fontosabb toxikus hatdsa nem ismert. Az egyedi fém- vagy
oxidrészecskék toxikusak lehetnek.
Nagyobb a toxicitasa, mint az ugyanakkora d6zisu
Zr aluminiumnak. Lerakodik a petefészekben, kisebb mértékben a
csontokban és a tiidében.

Ti
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1.5. A csont szerkezete

A legtobb biokeramia implantatum érintkezik a csonttal. A csont hierarchikusan
strukturalt kompozit anyag, amely foként biopolimert (1. tipust kollagént), asvanyi fazist
¢és vizet tartalmaz. Ezen kiviil tartalmaz bizonyos mennyiségii nem-kollagén proteint is,
amely Osszeragasztja egymassal a kollagén szalakat és rogziti az asvanyt a kollagénhez. A
kollagén rugalmas ¢és nagyon szivos, a hidroxiapatit komponens pedig a csontok
keménységét adja. A csont f0 dsvanyi anyaga a kalciumhidnyos, gyengén kristalyosodott
hidroxiapatit. A hidroxil- és foszfat-csoportot mintegy 4-6% karbonat-csoport helyettesiti,
ezért pontosabb karbonat-hidroxiapatitként leirni. A biologiai apatitok eltérnek a tiszta
szintetikus apatitoktol, més a kémiai Osszetétel, a kristalyossag, a kristdlyok mérete,
eltérok az oldodasi, fizikai és mechanikai tulajdonsagok, ami 6sszességében a csontoknal
jobb mindségli biokeramiat eredményezhet. Két kiilonb6zo tipust csont talalhatdé az
emberi szervezetben:
e szivacsos csont (cancellous)

e tomor (kérges) csont (cortical)

A csontvdz minden csontjan egy, a szivacsos csontot fedd kiilsd, nagyobb siirliségi,
kompakt réteg talalhatdo. Ez a réteg méhsejt szerkezetli, kis tiiszerli vagy lapos
részekbol, tigynevezett trabeculakbol all. A 9. dbra vazlatosan mutatja be egy hosszu

csoves csont hosszanti metszetét.

9. abra: A csont szerkezete (Carter and Norton, 2007)
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A nyitott tereket trabeculdk toltik ki vords vagy sarga csontvelével az €16 csontban.
Mindkét tipusti csontnak nagyobb a rugalmassdgi modulusa (E), mint a lagy
kotészoveteknek (inaknak és inszalagoknak). A kiilonb6z6 tipusu kotészovetek kozotti
eltér6 E-értékek biztositjdk a folyamatos gradienst az egész csont mechanikai
igénybevételénél (a csontok és az izmok-csontok kozott). Az implantdtumok
mechanikai tulajdonsagai egyértelmiien nagyon fontosak. A 6. tablazat sszehasonlitja a

csont egyes részeinek mechanikai tulajdonsagait.

6. tablazat: Csontvaz szoveteinek mechanikai tulajdonsagai (Novitskaya et al., 2011)

Tulajdonsag Tomor csont  Szivacos csont  Iziileti pore In
Nyomoszilardsag
100-230 2-12
(MPa)
Hajlitoszilardsag
50-150 10-20 10-40 80-120
(MPa)
Toroero arany 1-3% 5-7% 15-50% 10%
E (GPa) 7-30 0,05-0,5 0,001-0,01 1
Kic (MPa m*?) 2-12
Nyomomerevsé
Y 8 20-60
(N/mm)
Alakvaltozasi
4-15
modulus (MPa)
Szakité
50-225
merevség (MPa)

Ha az implantaitum E-értéke sokkal nagyobb, mint a helyettesitett csonté, akkor
ugynevezett fesziiltségarnyékolasi probléma fordulhat eld. A fesziiltségarnyékolas
abban a tartomdnyban gyengiti a csontot, amelynél az alkalmazott terhelés €s a nyomas
a legkisebb. (A csontot terhelni kell, hogy egészséges maradjon). A terhelt vagy
terheletlen csontban a nyomds hatdsdra bioldgiai valtozasok kovetkeznek be. A
fesziiltségarnyékolds kikiiszobolés¢hez az E-értékét csokkenteni kell, a biokeramia
kompozitok fejlesztésének ez az egyik elsddleges motivacidja (Vallet-Regi and
Gonza’ lez-Calbet, 2004; Carter and Norton, 2007; Kokubo, 2008; Novitskaya et al.,
2011).
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2. CELKITUZES

A kutatdsaim célja olyan bioilivegkeramidk eldallitasa, ahol a Ca-P tartalmu kristalyos
fazisok kialakulasdhoz sziikséges kalciumot ¢és foszfort analitikai tisztasagu
vegyszerekkel, lecsapasos modszerrel eldallitott hidroxiapatittal (HAP) vagy allati
csontdrleménnyel vittem be. A fritteléssel eldallitott B-whitlockit kristdlyos fazist
tartalmazo bazisliveghez természetes ¢és mesterséges kalcium-foszfat adalékok
hozzaadasaval, az Osszetétel és az eldallitasi paraméterek szisztematikus valtoztatasaval
bioaktiv iivegkeramidkat készitettem. A csontbodl eldallitott, eltéréd homérsékleteken
égetett természetes adalékok kiilonb6z0 aranyban tartalmaznak hidroxiapatitot, [-
whitlockitot és a-whitlockitot. Vizsgaltam az eltéré kémiai- és fazisosszetétel, valamint
a morfoldgia hatdsit az livegkeramidk fizikai, kémiai és bioldgiai tulajdonsdgaira. A
fazisosszetételt rontgendiffrakcioval, infravords spektroszkopidaval ¢és termikus
analizissel hataroztam meg. A morfoldgiat fénymikroszkoéppal és pasztazo
elektronmikroszkdppal vizsgaltam ¢és mértem a mintdk porozitasat. A biologiai
viselkedést szimulalt testfolyadékban végzett oldasi vizsgalatokkal jellemeztem. A
mikroszerkezet és fazisosszetétel mechanikai tulajdonsagokra gyakorolt hatdsat a
hajlitd- és nyomoszilardsag, valamint a mikrokeménység mérésével adtam meg. A
biologiai aktivitas alapjan kivalasztottam két dsszetételt, melyekbdl kiilonb6z6 hordozo
anyagok feliiletére plazmaszorassal bevonatokat készitettem. Vizsgaltam a bevonatok
anyagszerkezeti tulajdonsagait €s biologiai aktivitdsat. A kapott eredmények alapjan
javaslatot tettem az allati csontérlemény bioaktiv ilivegkeramiak gyartasanal vald

felhasznalasara €s az optimalis eldallitasi paraméterekre.

A bioaktiv iivegkeramiak elGallitasahoz hasznalt bazistiveg B-whitlockitot és a
szilardsagot noveld wollasztonit kristalyos fazist is tartalmazott. A fritthez, mint matrix
fazishoz adagoltam kiilonb6z0 mennyiségben az eltérd moddon kezelt allati
csontdrleményeket, valamint a csapadékos modszerrel eldallitott hidroxiapatitot. Célom
tehat olyan bioaktiv iivegkeramiak eléallitasa volt, ahol a viszonylag kisebb méretii -
whitlockit és wollasztonit kristalyokat tartalmazo tiveges fazis koti 6ssze a mesterséges
hidroxiapatit, illetve a csontérlemények nagyobb méretii szemcséit. Ezaltal a kiillonb6z6
felhasznalasi igényekhez jobban igazod6 tulajdonsagokkal rendelkezd, szabalyozhatobb

mindségli bioiivegkeramiak eldallitasdhoz kivantam hozzéjarulni.
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3. VIZSGALATI MODSZEREK

3.1. Mikroszkopia: Hevito-, fény- és pasztazo elektronmikroszkop

Novekvd homérséklet hatasara az anyagokban olyan kémiai ¢és fizikai valtozasok
kovetkezhetnek be, amelyek méret- és/vagy alakvaltozassal jarnak. A hevitémikroszkop
alkalmazéasaval ezeknek a tulajdonsdgoknak a vizsgalata alapjan kovetkeztethetiink az
anyagban végbemend zsugorodasi, szinterelddési, gazképzddéssel jaro, tovabba lagyulasi,
olvadasi folyamatok homérsékletére és intenzitasara. Ez a mddszer kiilondsen az iiveges

fazist tartalmaz6 anyagok vizsgalataban jatszik fontos szerepet (Duma, 1983).

A klasszikus atesé vagy rdesé fényben miikodo fénymikroszkopok a morfologia
vizsgalatanak fontos eszkozei. A leképezés feloldoképességét (felbontasat) a lathatd fény
hulldmhossza korlatozza. A fénymikroszkopok rendkiviil kis mélységélessége a tagolt,
durvabb feliiletek vizsgdlatat megneheziti. Ezen segitenek a korszerli digitélis
fénymikroszkopok, amelyek a targyasztal vagy az objektiv folyamatos mozgésa kdzben

rogzitett éles képsikokbdl rekonstrualnak egy nagy mélységélességli képet.

A pasztazo elektronmikroszkop a leképezést (a targy- és képpontok kozotti kdlcsondsen
egyértelmli  megfeleltetést) gy valositia meg, hogy egy finoman fokuszalt
elektronsugarral sorrol sorra, pontrdl pontra végigpasztdzza a targy feliiletét. A képalkotas
fontos jellemzdje a pont-pont megfeleltetés. A letapogatott minta minden egyes pontjahoz
a megjelenitd képerny6n egy és csak egy pont rendelhetd. Az elektronsugar és az anyag
kolesonhatasakor keletkezd jelek egyrészt képalkotasra, masrészt az osszetétel elemzésére
alkalmas informaciét hordoznak. A primer elektronok altal gerjesztett szekunder
elektronokat a feliilet topografidjanak megjelenitésére hasznaljuk. A rugalmas szorodassal
keletkez6 visszaszort elektronok a topografiai informacio mellett utalnak az dsszetételre is
(a nagyobb rendszamii atomokrol tobb elektron szoérodik és forditva). A primer
elektronsugar a maghoz kozeli (belsd) héjakrol elektronokat iithet ki. Az elektronhidnyt az
anyag a magtol tavolabbi (kiils6, nagyobb energidju héjakrol) potolja. Az atmenet kozben
az elektronok energiatobbletiiket karakterisztikus rontgensugarzas formajaban leadjak. A
félvezetd detektorral érzékelt rontgensugarzas szamitogépes feldolgozas utdn mindségi és

mennyiségi elemzésre alkalmas (Pozsgai, 2016).

Késziilek adatok. ZEISS MHO-2  hevitomikroszkop, Keyence VHX 2000 digitalis
fénymikroszkop, FEI/PHILIPS XL30 pasztazo elektronmikroszkop és EDAX Genesis

energiadiszperziv rontgenanalizator
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3.2. Rontgendiffrakcios fazisanalizis

A polikristdlyos anyagban jelenlévé kiilonbozé  kristdlyos fazisok jellemzo
rontgeninterferencia-képet adnak. A rontgendiffrakcidos vizsgélat lehetévé teszi a
fazisok mindségének ¢és mennyiségének meghatdrozasdt. A  monokromatikus
rontgensugarzas hatdsdra az atomok gombhullamok alakjaban koherens sugarakat
bocsatanak ki. A hullamok egymaéssal interferalnak, erdsitést csak azokban az
iranyokban észleliink, amelyekben a taldlkozd sugarak uthossz kiilonbsége a
hullamhossz egész szamu tobbszordse. Az elhajlas jelenségének leirasara a Bragg-féle
értelmezés terjedt el a rontgenanalitikaban. Bragg szerint a kristalyracs hkl indexszel
leirhatd racssikjain elhajlik, visszaverddik a sugarzas. A Bragg-féle értelmezés
(10. abra) szerint a tokéletesen parhuzamos, tokéletesen monokromatikus A

hullamhossza rontgensugar 0 szog alatt esik az egymastol d tavolsagra 1évo racssikokra.

ASC ‘

10. abra: Vazlat a Bragg-egyenlet levezetéséhez (Tamds, 1970)

A sugarak az atomokkal {itkdzve minden iranyban szorodnak, és akkor kapunk jelet, ha
erdsitik egymast. Ezek @ szoget zarnak be a racssikkal, igy a két sugar kozott uthossz és
faziskiilonbség nincs. Az 17 és 2 sugar kozott A’C + CE tuthossz kiilonbség 1ép fel. Az 1°
¢és 2’ sugarak akkor lesznek tokéletes fazisban, ha az thossz kiilonbség a hullamhossz n

egész szamu tobbszordse. Ez a Bragg-egyenlet (1), ahol az n a reflexio rendiiségét jelenti:
2d-s5in® = ni 1)

A fazisok mindségi elemzését az teszi lehetdvé, hogy a kristalyok egyedi diffrakcios
képet adnak. Adatbankok tartalmazzak a tiszta anyagokra jellemezd reflexiok d és

relativ intenzitas (I) értékeit (Tamads, 1970).
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Késziilék adatok: PW3710 X-ray diffraktométer (PANanalytical X Pert Data Collector,

X'Pert High Score Plus), mennyiségi meghatarozashoz 10 m/m% ZnO-os belsé

standard modszer, Rietveld analizis.

3.3. Rontgenfluoreszcens spektrometria

A rontgenfluoreszcens spektrometria (XRF) szilard és folyadékmintak elemi
Osszetételének meghatirozasara szolgalé miszeres analitikai eljaras. A modszer elve,
hogy rontgensugarzas hatasara a mintaban 1évé atomok gerjesztédnek, €s az adott
elemekre jellemzd karakterisztikus sugarzast emittalnak. A karakterisztikus sugarzas
energiaja (hullamhossza) az elem mindségére, intenzitasa pedig a koncentraciojara
jellemz6, amely kvantitativ analizist tesz lehetové. Elméletileg ezzel a modszerrel az
elemek bortol uranig vizsgalhatok. Ugyanabbol a mintabol végezhetd el a nyomelemek
analizise (ppm tartomany), valamint a fokomponensek (%-os tartomany) meghatarozasa
is. A spektrométer f6 egységei: sugarforras, jelfelbontdé rendszer és a detektor.
Alapvetden megkiilonboztetik a szekvencidlis (pasztazd) és a szimultan (tobbcsatornas)
késziilékeket. Masrészrol, attdl fliggden, hogy milyen modon torténik a karakterisztikus
rontgensugarzas mérése, hullamhossz-diszperziv (WD-XRF) €s energia-diszperziv (ED-
XRF) rontgenfluoreszcens spektrometriat, illetve spektrométereket kiillonboztetiink
meg. A hullamhossz-diszperziv késziilékek az elemek altal emittalt sugarzasok
azonositasara rendkiviili felbontast biztositd analizald kristalyokat alkalmaznak, az
energia-diszperziv késziilékeknél erre a célra sokcsatornds analizatorok szolgalnak.
Jelfelbontasuk az elézdeknél joval gyengébb, kevésbé érzékenyek, ugyanakkor
gyorsabb berendezések. Az egyszerli, egyelemes spektrométerek alapja altaldban egy
radioizotopos sugarforrds, a multielemes spektrométereknél pedig altalaban

rontgencsoves gerjesztést alkalmaznak (Woldseth, 1973).

Késziilék adatok: Philips Minipal 4, Philips Axios 4400/24

3.4. Rontgentomografia

A képalkotasi eljarasok specidlis teriilete a rontgensugaras leképezés. A rontgensugar a
targyakban az Osszetételtdl, strliségtol, vastagsagtol fiiggden kiillonbozéd mértékben
nyelédik el. Ezt a tényt az orvostudomany évtizedek Ota hasznalja, és a
szamitastechnikai eszkoztar fejlddésével tokéletesiti. Az anyagtudomanyi alkalmazasok

elve azonos: rontgensugar-nyalabbal atvilagitjuk a targyat és sikdetektorral érzékeljiik
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az elnyel6dést. Igy eléallitjuk a targy sikbeli rontgenképét (arnyképét). A targy (vagy a
rontgensugar-forras €s a detektor) forgatdsaval sikfelvételek sorozatat rogzitjik. A
rogzitett sikbeli képekbdl a miiveleteket tekintve egyszerli, am hatalmas
adatmennyiséggel dolgozd programmal térbeli rekonstrukciot végezhetiink, a sikbeli,
digitalisan rogzitett képpontokbol (pixelekbdl) térbeli képpontokat (voxeleket)
allithatunk elé. A térbeli képpontokat tartalmazo rekonstrudlt adatdlloméanybdl tetszés
szerinti sik mentén metszetek készithetOk, igy a targyak belsé szerkezete,

méretviszonyai roncsolasmentesen vizsgalhatok és mérhetdk (Maire et al., 2000).

Késziiléek adatok: NIKON XT 225 HS rontgentomograf, VGStudio 2.2 rekonstrukcios
szoftver

3.5. Hajlité- és nyomoszilardsag meghatarozasa

A mintdk hajlitd- ¢és nyomoszilardsaga — kiilonds tekintettel a biokeramidk
funkcionalitasara ¢s felhasznalasi koriilményeire — fontos jellemz6 paraméter. A mintdk
jellegébdl addddéan a mérésekhez esetenként a szabvanyostdl eltéré méretli/alaktl
probatesteket haszndltam, de az egyedi geometriai méretek ismeretében mind a
hajlitdszilardsagot, mind a nyomdszilardsagot pontosan szamithatjuk.

A hajlitészilardsagot a (2) képlet alapjan szadmithatjuk:

o(MPa) = % (@)

ahol, F a hajlitoer6 (N), L az alatamasztasi tavolsag (mm), W a keresztmetszeti tényezo

(mm?).

A nyomoszilardsagot a (3) képlet alapjan szamithatjuk:

o (MPa) = g (3)

ahol, F a nyoméerd (N), és A a feliilet (mm?) (Tamds, 1970).

Késziilék adatok: Instron 3385 H nyomoszilardsag mérd, Plastobend hajlitoszilardsag
méro
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3.6. Testsiiriiség, vizfelvétel, porozitas meghatarozasa

A probatestek teststiriiségét (p;), vizfelvételét (W) és latszolagos porozitasat (PL)
hidrosztatikai modszerrel hataroztam meg. Ekkor a kiégetett, ismert tomegii (M)
probatestek nyitott porusait desztillalt vizben torténd masfél oras forralassal telitettem,
majd a tomegiik (m,) mérése utan a desztillalt vizbe l6gatott probatestek felhajtod erdvel
csokkentett tomegének (m,) mérésével meghatdroztam a térfogatukat. Az igy kapott

értékekbdl az adott jellemzok a kovetkezd képletekkel szamithatok:

3y — Msz__, 4)
pe(g/cm?) epp——
W (%) = w 100 (5)
SZ
‘W 6
P =2 ©)

v

ahol p, a viz siirlisége (g/cm®) (Tamds, 1970).

3.7. Infravoros és Ramann spektroszkopia

Az anyagszerkezeti vizsgalati moddszerek koziil nagy jelentéségiick a rezgési
spektroszkopiai modszerek, amelyek nemcsak egy molekulat azonositanak, de a
csoportfrekvencidkon keresztiil a molekula felépitésérdl/szerkezetérdl is adnak
informaciot. Rezgési spektroszkopiai modszerek az infravords spektroszkopia és a
Raman spektroszkopia. Az infravords tartomanyban az elektromagneses sugarzas
energidja mar nem elegendd ahhoz, hogy elektrongerjesztést idézzen el6. Az anyag és
infravords sugarzds kolcsonhatdsa kovetkeztében a molekuldk rezgési és forgasi
viszonyai véltoznak meg. Az infravords tartomany 3 f6 részre oszthatd.
A 12800-4000 cm™ tartomény az tn. kozeli IR tartomany. Az analitikai alkalmazasok
nagy része a kozepes (4000-400 cm™) tartomanyba esik. Az Gn. tavoli IR tartomany
400 cm™-t61 10 cm™ig terjed. Ezen moédszerek elve, hogy a foton és a molekula
kolcsonhatasba 1ép, azaz az elektromagneses hullam elektromos komponense és a

molekula kélcsonhat, igy a molekula rezgési energiaja megvaltozik és ez hordozza az
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informéciot. A rezgési energiat két paraméter befolyasolja: az amplitadd és a
frekvencia. A gerjesztés soran az amplitudo valtozik. A frekvencia-eltolodasok oka az
inter- és intramolekularis kolcsonhatasok kovetkeztében a kotderd-allandod valtozasa

(Kristof, 2000).

Késziilek adatok: Bruker Vertex ATR feltétes FT-IR spektrométer, Kubelka Munk
fiiggveény, 2 em™ felbontas; Bruker RFS 100/S spektrométer, 1065 nm hullamhosszu
gerjesztd lézer, 2 cm™ felbontds

3.8. Derivatografia

A derivatografia olyan Osszetett termoanalitikai modszer, amellyel a vizsgalt minta
hevitése soran bekovetkezé atalakulasokat kiséré entalpia és tomegvaltozasok
egyidejlileg meghatarozhatok. Az erre alkalmas késziilék a Paulik F.- Paulik J. —Erdey
L.-féle derivatograf, amely a DTA-, TG-, T- és DTG-gorbéket egy iddben
automatikusan veszi fel. A derivatografos gorbék alapjan konnyebben tudunk
értelmezni, illetve ellendrizni olyan folyamatokat, amelyek hétartalom valtozassal

jarnak (Tamds, 1970).

Késziilék adatok: Q-1500 D MOM

3.9. Lézeres szemcseméret eloszlas

Szemcseméret meghatarozds tobbféle modszerrel torténhet. A durva (tSbbnyire
800-1000 um feletti) szemcsék esetén a leggyakrabban hasznalt eljaras a szitalas, mig a
finomabb szemcséknél altalaban a kovetkez6 moddszereket alkalmazzak: mikroszkopi,
ilepitéses, feliiletmérés, fény/lézer sugarelhajlas, elektromos vezetés vizsgalatan
alapulo eljardsok. Az Analysette 22 egy lézersugar elhajlason alapuld berendezés,
amely a Fraunhoffer-féle elhajlasi elv alapjan mitkodik. A kis részecskék kevés fényt a
nagy szoOgtartomanyban, mig a nagy részecskék sok fényt kis szdgtartomanyban
szornak. Ha egy megfeleld elektromagneses sugarzast bocsatunk egy gémb alaku testre,
ugy azon a sugarzas a tér minden irdnyaba szorodik. A szort sugérzas térbeli intenzitas
eloszlasa a gomb atmérdjének a sugarzas hullamhosszédhoz vald viszonyatol fliggden
valtozik. Eszerint hdrom tartomanyt lehet megkiilonboztetni:

e gombatmérd Ilényegesen kisebb a hullamhossznal, ez a Raylight-szoras

tartomanya (fels6 hatara kb. 0,02 um-nél),
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e gombatmérd kisebb a hulldmhossznal, ez a Mie-szords tartomanya (0,2 pm
koriili részecskeméret),

e gOmbatmérd nagyobb a hulldamhossznal, ez a geometriai optika tartomanya.
Ha ebben a tartomanyban egy gomb alaki részecskét parhuzamos és
monokromatikus sugdrzas ¢ér, ugy a test mogott elhelyezett lencse
fokuszsikjaban a gomb szélein elhajlitott sugarak interferenciaja révén egy
elhajlasi kép keletkezik, amit Fraunhoffer-féle elhajlasi képnek neveziink. Egy
gomb alaku részecske elhajlasi képe egymastol fokozatosan eltdvolodo vilagos
¢és soOtét koncentrikus korokbdl all. Az elsé sotét kor sugara (Rg) a kovetkezod
egyenlettel szamithato: Ro=1,84-f'A/d. Ha A hullamhosszusagii monokromatikus
sugarzast ¢s egy adott fokusztavolsagu (f) optikai elrendezést hasznalunk, ugy az
Ro mérésével meghatarozhatd a részecske atméréje (d). Egy Fraunhoffer-féle
elhajlasi  kép intenzitds eloszldsdnak vizsgalatahoz 4ltalaban Fourier-
transzformécios lencsét hasznalnak, melynek fokuszpontjdban talalhaté a
detektor, melyben egy szogfiiggd energia spektrumot kapunk (Gotz von Bernuth,
1988; Babl, 1989).

Késziilék adatok: Fritsch Particle Sizer Analysette 22

3.10. Vickers-féle mikrokeménység

A benyomoédason alapuld alakvaltozas- és repedésvizsgalatokat a gyakorlatban
altalanosan alkalmazzdk keménység és torési szivossag mérésére. A feliilet megfeleld
elOkeészitése  utan  ezek  gyakorlatilag  roncsolasmentes  vizsgalatok. A
keménységméréseknél azt vizsgaljuk, hogy egy standard eréforrast alkalmazva hogyan
all ellen a kérdéses anyag a plasztikus deformaciénak. A Vickers-féle keménységmérés
mérési tartomanya az egyik legszélesebb a keménységvizsgalati modszerek koziil. A
mérés soran egy szabvanyos méretli gyémant behatolo testet, - amelynek alakja olyan
négyzet alapt szabalyos gula, amelynek szemkozti lapjai altal bezart lapszoge 136° - a
probadarab felszinébe adott terheld erd (F) és terhelési id6 alkalmazasaval be kell
nyomni, majd a terheldéer6 megsziintetését kovetden meg kell mérni a felszinen

keletkezett lenyomat atloéinak hosszat.
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A Vickers-féle keménység (Hy) a kdvetkez6 osszefliggés segitségével adhaté meg:

F 1854-F
HV(MPa) :ZzT (7)
ahol F a behatol6 test altal kifejtett terhelSerd (N), A lenyomat feliilete (mm?), d az atlok
atlaga (mm).
A kritikus fesziiltségintenzitasi (K c) tényez6 az a fesziiltség, ahol a repedésképzddés

bekovetkezik. Szamitasa a kovetkezd egyenlettel lehetséges:

0,0084 - (E/, )04 p

al/Z

(8)

Kic (MPa-m'/2) =

ahol, E a Young-modulus (GPa), H a Vickers-keménység (GPa), P a nyomoerd (N), a a
benyomodas atmérdjének a fele (um), | a repedés hossza (um) (Lawn, 1983).

Késziilék adatok: \Wolpert 402M/VD mikrokeménység-mérds, 200 pond (1,962 N)
terheles, 10 s terheleési ido
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4. VIZSGALATI EREDMENYEK ES ERTEKELESUK
4.1. Bazisiiveg készitése

A bazisliveg nyerskeveréke a kovetkezo alapanyagok felhasznélasaval késziilt:

e  SiO;,: analitikai tisztasagi (Reanal)

o NayCOs: analitikai tisztasagu, 99,9% (Merck)
e CaCOg: analitikai tisztasagt (Reanal)

e K,COg: analitikai tisztasagu, 99% (Reanal)

e P,0s: analitikai tisztasagu, 98,2% (Reanal)

e  MgO: analitikai tisztasagl, >97% (Merck)

Az Osszes tovabbi kisérlethez ugyanazt a bazisiiveget hasznaltam. A nagy tisztasaga
vegyszerekbdl eléallitott nyerskeveréket (7. tablazat) porcelan golydosmalomban 1-3 cm
atmérdjii porcelan golyokkal (minta:6rldtest 1:1 tomegarany alkalmazasaval) széraz

Orléssel homogenizaltam.

7. tablazat: A nyerskeverék osszetétele

Alapanyag Osszetétel (m/m%)
SiO, 35
CaCOs3 42
MgO 2
Na,CO; 7
K,COs 1
P20s 13

A késobbi kisérletek soran bevitt adalékok hatasdnak 6sszehasonlitdsara, az eredmények
reprodukalhatosdganak biztositdsara Vvizsgaltam az alapiiveg keverék termikus
tulajdonsagait, az eldallitott fritt fazisosszetételét és Orlés utdni szemcseméret-

eloszlasat.
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Az alapiiveg nyerskeverék olvadasi viselkedését Zeiss MHO-2 tipusu
hevitémikroszkoppal korund alatétre helyezett, kézi préssel formazott 3 mm
¢lhosszusagl kocka alaku probatesten vizsgaltam. A prébatest a hevités soran az
olvadasi hémérsékletet jelz6 félgdmb alakot 1280 °C-on érte el és 1300 °C-on elfolyt az
alatéten (11. abra).

Hémérséklet (°C)
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11. 4bra: A nyerskeverék linearis méretvaltozasa

Ezeknek az eredményeknek megfelelden a bazisiiveg elballitasakor a nyerskeveréket
korund tégelyben 1300 °C-on megolvasztottam, majd hideg vizbe ontéssel fritteltem. A
kiszaritott frittet elobb porceldn golyésmalomban, majd a végsé 100 pm alatti
szemcseméret eléréséhez bolygdmalomban Ordltem. Az igy készitett alapiiveg fritt
termikus tulajdonségait ismét hevitdmikroszkoppal vizsgaltam és megallapitottam, hogy
a fritt olvadasa (félgombpont) 1100 °C-on, mig a folyasa 1250 °C-on, vagyis a
nyerskeverékénel kisebb homérsékleten figyelhetdé meg (12. abra).
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Hémérséklet (°C)
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12. abra: Az alapfritt linearis méretvaltozasa

A rontgendiffrakcidos felvétel alapjan (13. 4bra) megdllapithatdo, hogy a fritt
tulnyomorészt tiveges (amorf) fazisbol all. Rietveld analizissel meghatarozva a fritt 82%

tiveges és 18% kristalyos fazist tartalmaz.

Kristalyos fazisként a kiilonbozé szilicium-dioxid modosulatok (2,23 m/m% tridimit,
8,79 m/m% krisztobalit, 2,34 m/m% a-kvarc) mellett pB-whitlockit (2,33 m/m%),
wollasztonit (0,96 m/m%) ¢és  kisebb (1,35 m/m%)  mennyiségben
Na,CazAly(PO4),2(SiO4), mutathatok ki. Az utdbbi fazis jelenléte a fritt olvasztasnal
hasznalt korund tégellyel (beoldodott aluminium-oxiddal) valé reakcionak
tulajdonithato. Altalaban az aluminium jelenléte az iivegben novelheti a kémiai
ellenalloképességet, viszont csokkentheti az iivegkeramiak kristalyosodasi hajlamat,
ami befolyasolhatja az ivegkeramia oldodasi viselkedését. Ez a csekély
aluminiumtartalom (<1 m/m%) azonban lényegesen nem befolyasolja az iivegkeramia

viselkedését.
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13. abra: Az alapfritt XRD felvétele

Az alapfritt derivatografias felvétele a fazisosszetételnek megfeleléen 1000 °C
hémérsékletig nem mutat szamottevd tomegvaltozast. A DTA-gorbén (14. abra)
jelentkezd exoterm cstcsok részben az ilivegfazisban jelenlévd kristalyos fazisok
polimorf moédosulat valtozasait, (példaul az a-kvarc < B-kvarc 573 °C koriili, a B-
kvarc— o-tridimit 870 °C korili fazisatalakulasat) részben pedig az livegfazisbol a

kiilonboz6 fazisok (whitlockit, wollasztonit) kristalyosodasat jelzik.

| 885°C || 956°C |
472°C | [ 5p3°C N

DTA

0 200 400 600 800 1000

Hémérséklet (°C)

14. abra: Az alapfritt DTA gorbéje
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Az alapfritt hokezelésekor lejatszodd fazisatalakulasok pontosabb megismeréséhez
hevitékamras  rontgendiffrakcios  felvételt  készitettem  Philips PW 3710
rontgendiffraktométer HTK 16 Anton Paar tipust hevitdkamrajaval a platina alatéten
levegd atmoszféraban 1100 °C csucshdmérsékletre 1 °C/perc flitési sebességgel hevitett
mintardl. A felvételek a 28-1100 °C hémérséklet-tartomanyban 600, 700, 800, 900, 950,
1000, 1050 és 1100 °C homérsékleteken, valamint a 28 °C-ra visszah(it6tt mintarol

20 = 20-37° szogtartomanyban késziiltek (Melléklet 77. abra).

A felvételek alapjan krisztobalit, tridimit, a-kvarc, p-whitlockit, wollasztonit és
Na,CazAly(PO4),(SiO4); kristalyos fazisokat tartalmazo fritt hevitésekor a krisztobalit és
a tridimit fazis a homérséklet novelésével folyamatosan oldodik, de csucsaik Kis
intenzitassal a visszahiitott mintaban is megtalalhatok. A homérséklet novelésvel az
a-kvarc is oldodik és 900 °C felett mar nem mutathat6 ki a jelenléte. A frittben talalhatod
wollasztonit 950°C-ig folyamatosan feloldodik, majd 1000 °C-on atalakul
pszeudowollasztonitta és a szobahOmérsékletre hiitoétt mintaban a wollasztonit
kristalyosodik ki ujra. A B-whitlockit jellemz0 reflexidinak intenzitasa a hevités soran
csokken, azonban mind az 1100 °C-on hdntartott, mind pedig a lehiitott mintaban
kimutathato.

A NayCazAly(PO4)2(Si0,4), vegyiilet mennyiségének valtozasat nehéz nyomon kovetni,
mivel csucsai egybeesnek mas fazisok reflexidival. A 28 °C-ra hitott fritt
fazisosszetételének vizsgalata alapjan (Melléklet 78. abra) az 1100 °C-ig hevitett, majd
lehtitott frittben ugyanazok a kristalyos fazisok talalhatok, mint a kiinduldsi mintaban,
azonban attol eltéréd mennyiségben. A hdkezelt mintaban a B-whitlockit, wollasztonit és
krisztobalit f6 kristalyos fazisok hasonld mennyiségben vannak jelen, mig a kiindulasi
Osszetételhez képest a krisztobalit mennyisége jelentdsen csokkent és a wollasztonit

mennyisége nott.

A leh{itott minta pasztazo elektronmikroszkopos felvételén (15. dbra) lathatdo 10-50 pm
méretll szemcsék az energiadiszperziv elemanalizis szerint Na-Mg-Al-Si-P-K-Ca
tartalmu iiveges részecskék, mig az 1-2 pm-es, koézel gomb alaku részecskék
(Ca/P=1,64) olyan kristaly kivalasok ahol, a B-whitlockit kristalyos fazis feliiletén
szalas wollasztonit kristalyok talalhatok. Ebbdl adddéan a Ca/P atomariny az
elméletinél (Ca/P=1,5) nagyobb értékli. A gerjesztett térfogat nagyobb, a gerjesztési
mélység mélyebbre hatol, mint a gdmb alakt szemcsék mérete. Ezért az dsszetételben

szerepet jatszik a gerjesztett térfogat nagysaga is (Melléklet 79. abra).
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_200kvV 50 1000x BSE 109 76342 1.2 mBar Hevitokamras fritt

o e R

15. abra: 28 °C-ra visszahiitott hevitéses rontgenkamras fritt minta SEM felvétele

A 100 pm-nél finomabbra O&rolt alapfritt szemcseméret eloszlasat (16. &bra)
8-10 m/m%-os szilard anyag tartalmu szuszpenziok esetén desztillalt vizben vald
keverés és 60 masodperces ultrahangos diszpergalas utan Fritsch Analysette 22 tipusu
lézeres szemcseméret-analizatorral mértem. A kozel izometrikus szemcséket tartalmazé
fritt atlagos szemcsemérete a négyzetes kozépértékekkel szamolva 25 pm.
Megfigyelhet6, hogy a szemcsék dontd hanyada (60 m/m%) 10-50 upm-es
mérettartomanyban talalhato, igy a finomabb (<5 pm) szemcsék mennyisége mindossze
17 m/m%. Mindez 0Gsszhangban van a fritt pasztazo elektronmikroszkopos és
rontgendiffrakcios fazisosszetétel vizsgalati eredményével, mely szerint a frittben
~82 m/m% tiiveges/amorf és ~18 m/m% kristalyos fazis van, vagyis a kristalyos fazisok

a finomabb szemcsékben talalhatok.
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16. abra: A tiszta vegyszerekbdl eléallitott alapfritt szemcseméret eloszlasa

45



Vizsgalati eredmények és értékelésiik

i % g < 3 4
- LE S i o
‘AccV SpotMagn Det WD Exp pb————— 100um 3 AccV SpotMagn Det WD Exp p——— 10um

’._20.0 KV 50 300x BSE9.7 75923 1.2 mBar Alapfritt
BT - '\. P2 7 - - B » ‘".-- =

£, T

S 200kV50 2000x BSE97 75921 12mBar Alapfritt

N e

17. abra: Az alapfritt SEM felvételei a) attekint6 kép, b) nagyobb nagyitasa kép

Az alapfritt elektronmikroszképos képén (17. 4&bra) lathato, hogy az atlagos
szemcseméret kb. 25 um. A nagyobb szemcsék az energiadiszperziv rontgenanalizis
szerint a nagyobb szilicium ¢és kisebb kalcium tartalmu iiveges fazist alkotjak, mig a
Kisebb méretii (0,5-5 pm) nagyobb kalcium tartalmi szemcsék a kristalyos fazist és

részben az iiveges fazis adjak (Melléklet 80-81. dbra).

4.2. Adalékok eldallitasa és vizsgalata

"o

A 4.1. fejezetben ismertetett Gsszetételii vegyszerekbdl eldallitott fritthez a kristalyos
hidoxiapatit és whitlockit tartalom nodvelése érdekében kiilonbozd ardnyokban
adagoltam természetes (el6kezelt, majd 965°C-on ¢és 1430°C-on égetett allati
csontérlemény) és mesterséges (nedves kémiai eljarassal, lecsapdsos modszerrel
eléallitott HAP) kalcium-foszfat adalékokat. Az elkezelt allati csontot a tovabbiakban
PTB, a 965 °C-on égetett allati csontot SBB, az 1430 °C-on égetett allati csontot
HTSBB, a lecsapasos modszerrel eldallitott mesterséges kalcium-foszfatot pedig HAP

jeloléssel lattam el.

4.2.1. Csapadékos médszerrel eléallitott hidroxiapatit (HAP) adalék

A Pannon Egyetem Anyagmérnoki Intézetében korabban az aldbbi reakcionak
megfeleléen lecsapasos modszerrel allitottak eld fazistiszta hidroxiapatitot (HAP,

Cas(PO4)3(OH)) (Bako és Kotsis, 1992):

5 Ca(NO5), + 3 (NH,),HPO, + 4 NH,0H — Cas(PO,);(OH) + 10 NH,NO; + 3 H,0 (9)
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Vizsgalataimhoz mosott, 105 °C-on 1 6rdn at szaritott, majd 950 °C-on 1 oOran at
hoékezelt, poritott anyagot hasznaltam, melynek fazisdsszetételét (18. abra) Philips PW
3710 tipust rontgen-diffraktométerrel, a szemcseméret-eloszlast (19. abra) pedig a
Fraunhofer-diffrakci6 elvén miikodé, Fritsch  Analysette-22  tipustt  1ézeres

granulométerrel hataroztam meg.
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18. abra: Lecsapasos modszerrel eldallitott 950°C-on hékezelt hidroxiapatit XRD felvétele

Az 18. abra rontgendiffrakcios felvétele és a Rietveld analizis alapjan egyértelmiien
megallapithatdo, hogy a csapadékos modszerrel mesterségesen eldallitott, majd
950 °C-on hokezelt adalék kristalyos fazisként foként hidroxiapatitot (86,97 m/m%),
mellette kisebb mennyiségben B-whitlockitot (13,03 m/m%) tartalmaz. Az adalék Ca/P
atomaranya klasszikus analizissel meghatarozva 1,66 (Baké és Kotsis, 1992), a
rontgendiffrakcios fazidsszetétel vizsgélat alapjan 1,65, mig az energiadiszperziv
rontgenanalizis szerint 1,61 (Melléklet 82. dbra) értékii, vagyis az elsé két modszer adja
a realisabb adatokat, figyelembe véve, hogy a tiszta hidroxiapatitnal a Ca/P atomarany

1,67 és a B-whitlockitnal pedig 1,5.
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A szemcseméret vizsgalat (19. abra) szerint a mesterséges hidroxiapatit adalékanyagban
kisebb hanyadban (15,97%) 5 pum-nél kisebb, nagyobb hanyadban (84,03%) pedig
5-300 pum méretl szemcsék, illetve szemcse-aggregatumok talalhatok, amit az

elektronmikroszkopos képen (20. abra) is lathatunk.
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19. abra: A mesterségesen eldallitott hidroxiapatit szemcseméret-eloszlasa
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20. abra: A mesterségesen eléallitott hidroxiapatit SEM képe
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4.2.2. Természetes eredetii kalcium-foszfat adalékok

A természetes eredetii kalcium-foszfat adalékokat az Alfalox Bt. altal rendelkezésiinkre
bocsatott mintdkbol készitettem. Az Alfalox Bt. munkatarsai a kiinduldsi anyagként
hasznalt 10-15 cm-es darabokra vagott, kereskedelmi forgalomban kaphato
marhalébszarcsontot az altaluk kidolgozott eljaras szerint eldszor a zsirok eltavolitasa
érdekében vizben tobbszor kifozték és mikor mar nem valt ki beldle zsir, ioncserélt
vizbe tettek és kis mennyiségii tripszint, valamint pepszint adtak hozza. Ezt kdvetden
meleg helyen tobb napig reagaltattdk, majd alaposan atmostak, és ioncserélt vizben
ismételten kifozték. Az igy kapott tisztitott alapanyagot korund tokokban 850 °C-on
1 6rés hontartassal, er6sen oxidaldé atmoszféraban, kelld elszivas mellett kiégették.
A kapott anyag f6 tomegében hidroxiapatit, azonban ebben a formaban még nem
hasznalhatd csontpotlasra, mert kevés kalcium-oxidot is tartalmaz. Ennek
eltavolitasahoz az Alfalox Bt.-ben a kiégetett csontot Fritsch bolygomalomban 50 um-
nél kisebb szemcseméretiire 6rolték ¢és 85%-0s foszforsavval reagaltattak, majd
ioncserélt vizzel feliszapoltak és mostak. A tovabbiakban ez a PTB adalék. Ezt az
elokezelt allati csontot elektromos flitésii laboratoriumi kemencében 965 °C-on 10 6rés
hontartassal levegd atmoszféraban kiégettem, igy kaptam az SBB adalékot. A hokezelés
célja a kristalyos hidroxiapatit mellett jelenlevé amorf hidroxiapatit kristalyitasa volt,
mely folyamat a lecsapasos modszerrel eldallitott hidroxiapatit esetén 950 és 1000°C
kozott megy végbe (Bako és Kotsis, 1992). A HTSBB adalékot szintén az el6kezelt
allati csontbol Aallitottam eld, ebben az esetben nagyobb, 1430 °C-os égetési
hémérsékletet, 10 oras héntartast és cseppfolyds nitrogénes gyors hiitést alkalmaztam az

a-whitlockit fazis megdérzése érdekében.

4.2.2.1. Kémiai osszetétel

A kiilonboz6 allati csont adalékok kémiai Osszetételét Philips AXios hullamhossz-

diszperziv rontgenfluoreszcens spektrométerrel hataroztam meg.
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8. tablazat: A csont adalékok kémiai osszetétele

Kémiai osszetétel

(m/mo%) PTB SBB HTSBB
Si0, <0,01 <0,01 0,21
Al,O, <0,01 <0,01 0,34
Fe,05 <0,001 0,002 0,039
CaO 55,3 53,68 54,08
MgO 1,21 1,11 1,22
SO, 0,04 0,05 0,01
K20 0,01 0,01 0,01
Na,O 0,93 0,81 <0,01
TiO, <0,01 <0,01 <0,01
P,0s 41,9 43,73 44,87
Sro 0,05 0,04 0,06
Zno 0,05 0,05 0,04
Mn;O3 <0,01 <0,01 <0,01

A csont adalékok kémiai Osszetételébdl (8. tablazat) megallapithato, hogy legnagyobb
mennyiségben kalcium-oxidot és foszfor-pentoxidot tartalmaznak. Ez utobbi
mennyisége az égetési hdmérséklet ndvelésével nd, és a kalcium-oxid mennyiségeben is
magasabb homérsékleten torténd égetésnél bizonyos novekedés tapasztalhatd. A Kisebb
hanyadban jelenlevd elemek koziil is magasabb hémérsékleten a SiO,, az Al,O3 és a
MgO mennyiségében ndvekedés figyelheté meg, mikdzben a Na,O és SO; tartalom
csokkend tendenciat mutat. A tobbi nyomelem mennyisége lényegesen nem valtozik. A
kémiai Osszetétel valtozasa hatassal lehet a biokeramia oldédasara, az a-TCP — B-TCP

atalakulasra, ezéltal az éloszervezetbe vald beépiilési folyamatra.

Az altalam elkészitett por adalékokban a Ca/P atomaranyt (9. tablazat) EDAX Genesis
energiadiszperziv rontgenanalizatorral (Melléklet 83-85. abra) és Philips AXIOS
hullamhossz-diszperziv rontgenfluoreszcens spektrométerrel hatdroztam meg. Az el6z6
vizsgalatokhoz (4.2.1. fejezet) hasonldan ez esetben is az energiadiszperziv

rontgenanalizissel kapjuk a kevésbé megbizhat6 eredményeket.
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9. tablazat: A felhasznalt adalékok Ca/P atomaranya

Ca/P atomarany

Adalékok Elméleti Ca/P atomarany Ca/P atomarany
(Samavedi et al., 2013) (EDX) (XRF)
PTB 1,67 1,57 1,68
SBB 1,5 1,64 1,55
HTSBB 1,5-1,67 1,75 1,53

A rontgensugar-emisszid geometriai viszonyai miatt az elektronsugaras gerjesztésu
energiadiszperziv rontgenanalizissel csak akkor kapunk igazan pontos eredményt, ha sik
(csiszolt) feliileti mintat vizsgalunk. A toretfeliiletek, porok, préselt porok csak kozelitd
(félmennyiségi) eredményt adnak. A mérési hibadnal nagyobb eltérések esetén a
rontgenfluoreszcens elemzés eredményeit vettem figyelembe. A mindségi és
mennyiségi Osszetétel alapjan szamitott Ca/P arany az eldkezelt marhacsontnal (PTB)
1,68, a szinterelt csontndl (SBB) 1,55, a nagy homérsékleten szinterelt csontnal
(HTSBB) 1,53. A Ca/P atomarany csokkenése a hidroxiapatit mellett a Ca3(PQOy), és
egy¢b kalcium-foszfat fazisok egyre nagyobb mennyiségben valé megjelenésére, €s
ezaltal az oldhatosag novekedésére utal. Lathatjuk, hogy mindharom adalék esetében az
arany jol egyezik az elméleti értékkel. A mesterségesen eldallitott HAP és PTB
adalékoknal kapjuk a legnagyobb aranyt, ez alapjan ezeknél varhato a legkisebb

oldhatosag.

4.2.2.2. Rontgendiffrakcios vizsgalat

A fazisosszetételt rontgendiffrakciés moddszerrel hatdroztam meg. A 21. é&brén
bemutatott felvételen lathato, hogy az eldkezelt (850 °C-on égetett) PTB allati csont
adalék kristalyos fazisként hidroxiapatitot és karbonat-hidroxiapatitot tartalmaz, mig a
965 °C-on ismételten hokezelt SBB-adalékban mar megjelenik és nagyobb hanyadban

lesz jelen a B-whitlockit és nem mutathato ki a karbonat-hidroxiapatit.
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H - Hidroxiapatit
B - B-whitlockit
CHA - Karbonat-hidroxiapatit
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21. abra: A PTB és SBB adalékok XRD felvétele

Kutatasom célja a hidroxiapatit és B-whitlockit mellett a metastabil a-whitlockit
eléallitasa, mert ennek a fazisnak a legjobb a biologiai lebomlo képessége. Az a-TCP
szintézisének egyszerii és valosziniileg leggyorsabb és legolcsobb modja a B-TCP
termikus atalakitasa. Az CaO-P,0s (6. abra) egyensulyi fazisdiagramja szerint ez a
folyamat 1130 °C felett a nagy tisztasagii anyagoknal végbemehet, azonban jelentds
hatast gyakorolhatnak az atalakulasi homérsekletre a jelenlevo egyéb (Mg, Sr, Zn, Fe,

Si) elemek (Carrodeguas and De Aza; 2011).

Az o-whitlockit eldallitasi  hdmérsékletének  meghatarozasara  hevitdkamras
rontgendiffrakcios felvételt készitettem Philips PW 3710 rontgendiffraktométer HTK 16
Anton Paar tipust hevitokamrajaval a platina alatéten levegd atmoszféraban 1430 °C-ra
hevitett elékezelt (PTB) mintardl. A mérés 1 °C/perc flitési sebességgel, 28-1430 °C
hémérséklet tartomanyban, majd 28 °C-ra visszahiitve a 20 = 20-36 °
szOgtartomanyban tortént (Melléklet 89. abra). Az abrabodl lathatjuk, hogy a kiindulési

anyagban a f0 fazis a hidroxiapatit, mely 900 °C-os hevités hatasara elkezd atalakulni,
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megjelenik a B-whitlockit és a karbonat-hidroxiapatit. Ez az atalakulasi folyamat
magasabb hdémérsékleten jatszodik le, mint a Ca-hianyos lecsapasos modszerrel
eldallitott apatit (700-800 °C) esetén (Bako és Kotsis, 1992). Tovabbi hevitéskor a
hidroxiapatit folyamatosan atalakul. 1100 °C-on megjelenik az o-CaP,Og fazis és
1150 °C-nal jelentds amorfizacio figyelhetd meg. A B-whitlockit csucsok intenzitasa
1430 °C-ig folyamatosan csokken, ¢és ezen a hdomérsékleten részben 4talakul
a-whitlockitta. 28 °C-ra visszahiitve mindkét modosulat (a- és B-whitlockit) jelen lesz.
1430 °C-on megjelenik a B-Ca,P,0; kKristalyos fazis is, és reflexidinak intenzitasa
28 °C-ra hiitve kissé csokken. 1430 °C-on a minta szinte teljesen amorf, a gyors
28 ©°C-ra hitésnél kismértékben kristalyosodik. A hiités utan a p-whitlockit,
a-whitlockit, B-CayP,07 fazisok mellett ismét megfigyelhetk a hidroxiapatit reflexiok.
A hevitdkamras rontgendiffrakcids felvétel alapjan megallapithato, hogy 1430 °C-on
mar egyértelmiien megjelenik az a-whitlockit fazis, igy a tovabbiakban ezt az égetési

hémérsékletet alkalmaztam a HTSBB adalék eldallitisdhoz.

Az elektromos flitésii laboratoriumi kemencében 300 °C/h fiitési sebességgel hevitett,
1430 °C csucshdmérsékleten 10 oras hontartassal égetett allati csont fazisosszetételében
(22. abra) a hidroxiapatit és P-whitlockit mellett megjelenik a gyors hiitésnek
koszonhetden az a-whitlockit, tovabba a nagy hdmérsékleten kialakuld kalcium-foszfat
modosulatok, mint példaul tetrakalcium-foszfat (CasP,0q) (TTCP) ¢és az a-CaP,Og
(CP). Ezek a kristdlyos fazisok nagymértékben befolyasolhatjdk a bioaktivitas

szempontjabol fontos oldodasi sebességet.
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22. abra: A HTSBB adalék XRD felvétele

A természetes csont adalékok asvanyi Osszetételét, valamint amorf hanyadat szintén

rontgendiffrakcidos modszerrel, Rietveld analizissel hataroztam meg, melynek
eredményeit a 10. tdblazat tartalmazza.
_ 10. tablazat: A csont adalékok asvanyi Gsszetétele
Asvanyi osszetétel PTB SBB HTSBB
Hidroxiapatit 77,83 m/m% 1,8 m/m% 10,4 m/m%
Karbonathidroxiapatit 3,77 m/m% - -
p-whitlockit - 71,6 m/m% 2,6 m/m%
a-whitlockit - - 33,8 m/m%
a-CaP,0¢ - - 15,6 m/m%
CasP,04 (TTCP) - - 0,7 m/m%
Amorf 18,4 m/m% 26,6 m/m% 36,9 m/m%
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A mennyiségi meghatarozas eredményeibdl lathatod, hogy a csont adalékoknadl az égetési
hémérséklet novelésével az amorf hanyad né. A PTB adaléknal hidroxiapatit és
karbonat-hidroxiapatit fazis van jelen, az SBB adaléknal ez &talakul és nagyobb
mennyiségben (71,6 m/m%) B-whitlockit lesz beldle és a hidroxiapatit mennyisége
lecsokken 1,8 m/m%-ra. A nagy homérsékleten égetett HTSBB adal¢k esetében
33,8 m/m% a-whitlockit mellett 15,6 m/m% o-CaP,0s, 2,6 m/m% p-whitlockit,
0,7 m/m% CasP,09 mutathat6 ki. A lehiitétt mintaban talalhato a-whitlockit egy része a

levegd nedvesség tartalméanak hatasara hidroxiapatittd (10,4 m/ m%) alakul.

4.2.2.3. Derivatografias vizsgalat

/

2443 °C |

SBB DTA
W —
= R
| 3006 °C | | 5041 °C | 5666 °C
" PTB DTA

1] 100 200 300 400 500 B o0 200 500 1000
Hdmeérsehlet {*C}

23. abra: A HAP, PTB és SBB adalékok DTA gorbéi

A PTB éllati csont derivatografias felvétele (23. dbra) alapjan megallapithato, hogy az
elokezelések utan nem tartalmaz szerves fazist, és az anyagbol 72,8 °C-0s endoterm
csucsnal az adszorpcids viz tavozik, ami 1,77%-os tomegvesztéssel jar. A 255-400 °C
kozott talalhato diffuz exoterm csucs az amorf, illetve rosszul kristalyosodott apatit
kristalyosodasabol adodik, melyet 1,92% tomegcesokkenés kisér. Mindez 6sszhangban
van Nayak és munkatarsai megfigyelésével (Nayak et al., 2008). Ezt a folyamatot
alatamasztja az elektromos fiitésti laboratoriumi kemencében 400 °C-on 15 percig
hékezelt minta rontgendiffrakcios felvétele (24. abra), amelyen csokken a HAP csucsok
félértékszélessége (példaul 20=45,1 °-nal 0,096 °-r6l 0,072 °-ra, kb. 25-30%-kal),
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valamint a hattérintenzitas (26=31,8 °-nal 33,75 cts-r6l 24,09 cts-re, kb. 25-30%-kal),

ami jobban kristalyosodott anyagra utal.
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3000 —

2000 —

1000 —

HH "

& 10 15 20 25 30 64
ZTheta (°)

24. abra: A 400 °C-on 15 percig hokezelt PTB adalék XRD felvétele

A magasabb hdmérsékleten ismételten hokezelt, kisebb hidroxiapatit tartalmia SBB
adalék derivatografias felvételén 300 °C felett kezdddik az exoterm folyamat (23. abra),
mig a lecsapasos modszerrel nyert 950 °C-on égetett hidroxiapatit felvételén a legkisebb
(244-320°C kozotti) az adott exoterm valtozas homérséklete (23. abra). Ha
Osszehasonlitjuk az adalékok rontgendiffrakcios felvételein talalhato hidroxiapatit
csucsok félértékszeélességeit példaul 20=31,8 °-nal, lathatjuk, hogy a magasabb
hémérsekleten égetett SBB mintanal jobban kristalyosodott hidroxiapatitot kapunk a

félértekszeélesség csokkenés alapjan (11. tablazat).

11. tablazat: Adalékok hidroxiapatit csucsainak félértékszélesség valtozasa 20=31,8 °-nal

FWHM (°)
PTB 0,1562
SBB 0,0984
HAP 0,1574
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4.2.2.4. FT-IR és Raman-spektroszkopiai vizsgalat

Az allati csont adalékok mindségi dsszetételének meghatarozasahoz az anyagokat FT-

IR és Raman-spektroszkopiaval is megvizsgaltam (25-26.4abra).

0,6
0,55
0,5
0,45
3 04
© 0,35
8 03 PTB
£ 025 ——SBB
£ 02
HTSBB
0,15 “
0,1 |
0,05 ‘_\ i 'J"
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0 200 400 600 800 1000
Hullamszam (cm?)
25. abra: Allati csont adalékok FT-IR spektruma
12. tablazat: Az allati csont adalékok FT-IR spektrumanak értékelése
PTB SBB HTSBB
Rezgés tipusa Hullamszam Hullimszam Hullamszam
(cm™) (cm™) (cm™)
Aszrl'm’metrlku’s P-O 1086 1086
nyujtasi rezgés (3- 1023 1023 -
szor degeneralt)
Szmmgtrlkus E’-O i i 1008
nyujtasi rezges
P-O nyujtasi rezgés 962 962 988
3 -
PO4“ (?r‘Fofoszjfat 631 629 i
nyujtasi rezgés
Aszimmetrikus P-O 593
hajlitasi rezgés (3- 599 598
, 562
szor degeneralt)
Szimmetrikus P-O 564 565
hajlitasi rezgés (HAP)
Szimmetrikus P-O
hajlitasi rezgés (2- - - 471

szer degeneralt)
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26. abra: Az allati csont adalékok Raman spektruma
13. tablazat: Az allati csont adalékok Raman spektrumanak értékelése
PTB SBB HTSBB

Rezgés tipusa

Hullamszam (cm™) Hullimszam (cm™) Hullimszam (cm™)

PO, hajlitasi

. 431 430 -
rezgés
K ST
POa” hajlitisi 580, 591 579, 590 :
rezgés
- 692 -
- 768 763
- - 833
896 - -
KT
PO nydjtdsi 962 962 :
rezgés
Aszimmetrikus P-O 1028 1028
nyujtasi rezgés (3- 1047 1047 -
szor degeneralt) 1075 1076

A hevitékamras rontgendiffrakcios felvéttel Osszhangban, 1430 °C-on a hdkezelés
hatéséra jelentds amorfizacid 1ép fel, a csucsok ellaposodnak, kevésbé élesek, ez lathatod
az FT-IR és Raman felvételeken is. Az 1060 cm™ koriili cstcs kiszélesedése arra utal,
hogy a HAP elbomlott TCP-re. A szakirodalom alapjan ismert HAP, -, és a-whitlockit
fazisok jellemz6 adszorpciods savjait azonositottam a felvételeken (Rehman et al., 1994;

Nayak et al., 2008; Carrodeguas and De Aza, 2011; Meiszterics, 2011).
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4.2.2.5. Szemcseszerkezet vizsgalata

Az adalékok szemcseméret eloszlasat is a Fraunhofer elhajlas elvén miikodé 1ézeres

szemcseméret analizator segitségével hataroztam meg.

14. tablazat: Adalékok atlagos és maximalis szemcsemérete

Adalék Atlagos Maxilflélis
szemcseméret (um) szemcseméret (um)
HAP 55,1 260
PTB 14,5 130
SBB 9,5 40
HTSBB 22,5 100

A 14. tablazatban megadott eredményekbdl lathatd, hogy az adalékok 260 pum alatti
szemcsékbol allnak, és a legnagyobb szemcsék, illetve szemcse aggregatumok a HAP
mintaban talalhatok (19. abra). Az allati csont adalékok atlagos szemcsemérete

lIényegesen kisebb (< 23 um), kiilondsen az SBB mintaé (Melléklet 86-88. abra).

A mintak mikroszerkezetét Philips/FEI XL30 tipust pasztazo elektronmikroszkdppal és

Keyence VX2000 tipusu digitalis fénymikroszkdppal vizsgaltam.

27. abra: A szivacsos el6kezelt marha labszarcsont (PTB) digitalis fénymikroszképos (a) és pasztazo
elektronmikroszkopos felvételei (b, c, d)
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A 27. abran bemutatott képeken lathatjuk az elékezelt csont szervetlen vazanak pordzus
szerkezetét. A porusok jellemzé mérete 100 és 200 pm kozotti, de nem nagyobb, mint
500 um. Az iziiletek és a labszarcsont szerkezete alapvetden eltérd. A laza, porézusabb
iziileti részekkel szemben a labszarcsont anyaga a kompozitok jellegzetes szerkezetét
mutatja: a tombos, alig pordzus, egyenletesen 100-120 pm méretii szigeteket atszovi a
szalas hidroxiapatit matrix (27c. abra). A nagyobb nagyitasu 27d. abran a matrixban jol
megfigyelhetd a csontszovet széalas szerkezete és az egyes szalakat alkoto, jellemzden

500 nm méret hidroxiapatit ,,gyongyok” sora.

AccV SpotMagn Det WD Exp b——— ] 10_,um
200kvV 40 3000x BSE 109 76067 PTB

28. abra: A poritott PTB adalék SEM felvétele

AccY SpotMagn Det WD Exp ] 10um
250kV 30 3000x SE 1 68b70 AJ965
-

29. abra: A poritott SBB adalék SEM felvétele
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% S Ak e
) AceV SpotMagn  Det WD Exp b—————— 10um
» 7 250KV 36 3000x SE 9.7 72683 1430 °C10 hslow cooling
‘ 3B oo -

30. abra: A poritott HTSBB adalék SEM felvétele

A poritott csontadalékok szerkezetét a 28-30. abrakon mutatom be. A poritas hatdsara a
27d. abran lathato szalas szerkezet szétesik, de a PTB adalék agglomeratumait alkoto,
0,5-1 pm méreti egyedi gomb alaku szemcsék (Ca/P=1,68 ami hidroxiapatit)
megmaradnak (l4sd a PTB adalék jellegzetes agglomeratumat bemutatd 28. abrat). A
965 °C homérsékleten hokezelt SBB adalék egyedi szemcséi nagyobb, jobban
kristalyosodott, 1-2 um mérettiek (Ca/P=1,55, B-whitlockit) ¢és a kisebb feliileti energia
miatt kevésbé hajlamosak az agglomeraciéra (29. abra). A legnagyobb homérsékleten
szinterelt HTSBB adalék jol kristalyosodott, 1-3 um nagysagi gémb alaku kalcium-
foszfat szemcséi (Ca/P=1,53 elsddlegesen whitlockit) a hékezelés hatasara egymashoz
tapadnak ¢és rendezddnek (30. abra). Egyértelmlien megfigyelhetd, hogy az égetési

hémérseklet novelésével n6 az egyedi szemcsék mérete.
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4.3. Uvegkeramia nyerskeverékek eloallitasa és vizsgalata

Az el6z0 fejezetben leirt modon eldallitott adalékokat a 15. tdblazatban megadott
aranyokban adagoltam az alapfritthez.

15. tablazat: Uvegkeverékek osszetétele

Keverék Alapfritt Adalék
1. 75 m/m% 25 m/m% HAP
2. 70 m/m% 30 m/m% HAP
3. 75 m/m% 25 m/m% PTB
4. 70 m/m% 30 m/m% PTB
5. 75 m/m% 25 m/m% SBB
6. 70 m/m% 30 m/m% SBB
7. 75 m/m% 25 m/m% HTSBB
8. 80 m/m% 20 m/m% HTSBB

A poritott fritt és adalékok keverékébol formazott probatestek utdlagos hokezelésével,
iranyitott kristalyositasaval kapjuk az livegkeramia végterméket, ezért a keverékek
égetés kozbeni viselkedését a kordbban leirt paraméterekkel, 1450 °C

csticshdmérsékletig MHO-2 Zeiss tipusu hevitdmikroszkoppal vizsgaltam.

Hémérséklet (°C)

o un

1
ZTO 120--220-320--420...520._620__7

&

r
|

N
w
1

Linearis méretvaltozas (%)
w
o
1

=01, keverék =—e=2. keverék ——e— 3, keverék —e=—4. keverék

—e—15_ keverék ——e—6. keverék 7. keverék 8. keverék

31. abra: Kiilonboz6 osszetételii keverékek linearis méretvaltozasa
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A diagramon (31 abra) lathato, hogy az eldkezelt PTB-adalékot tartalmazo 3. és 4. jeli
keveréknél az 1220 °C felett bekovetkezd gazleadasbol adodoan duzzadas 1ép fel, ami
az apatit teljes atalakulasat/eltinését jelzi. Ezt latjuk a hevitOkamras rontgendiffrakcios
felvételen (Melléklet 89. abra) is. Az olvadas a mintaknal 1255-1360 °C kozott
kovetkezett be és PTB ¢és SBB adalékot tartalmazd mintdkndl kaptam a magasabb
olvadasi hémérsékleteket (16. tablazat).

16. tablazat: Eltérd osszetételi iivegkeramia keverékek olvadaspontja

Olvadasi homérséklet (°C)

1. keverék 1255
2. keverék 1260
3. keverék 1320
4. keverék 1340
5. keverék 1360
6. keverék 1270
7. keverék 1260
8. keverék 1260

Az elkészitett és 63 pm-nél kisebb szemcseméretiire poritott keverékeket
golyésmalomban homogenizaltam, majd hidraulikus préssel 60 MPa nyomassal
~25 mm atmérdjli és 3-5 mm magas pasztillakat készitettem, melyeket elektromos
flitésti laboratériumi kemencében kiilonb6z6é hdéfokokon (300 °C/ora fiitési sebesség,
1000 °C, 1050 °C, 1100 °C csucshomérséklet, 2 6ra hontartasi id6) kiégettem. A mintak
szinterelését a hevitOmikroszkopi felvételek szerinti ~5-11 %-os zsugorodasi
tartomanyban végeztem, és ennek megfelelden alakult a mintdk égetési zsugorodasa
(17. tablazat). Az alapfrittbl a fent emlitett modon készitett (F-jelit) mintak

referenciaként szolgaltak a késObbi vizsgalatoknal.

17. tablazat: A Kkiilonb6zoé homérsékleten szinterelt mintak égetési zsugorodésa
Egetési zsugorodas (%)
F 1. kev. 2.kev. 3.kev. 4.kev. 5.kev. 6.kev. 7.kev. 8. kev.

Egetési hém. (°C)

1000 4,7 4,9 3,2 21 1 31 1 7 19
1050 95 58 4 4,7 34 55 33 79 4,7
1100 9,7 8,4 6 74 7,2 9,6 8,8 10,7 10,3
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4.4, Uvegkeramia mintak vizsgalata

4.4.1. Rontgendiffrakcios fazisanalizis

A Kkiilonboz6 Osszetételti (1-8. keverék, F (alapfritt)) és eltéré hémérsékleten (1000, 1050,
1100 °C) égetett mintak fazis Osszetételét rontgendiffrakciés modszerrel hataroztam meg
(Melléklet 90-98. abra). A frittbdl eldallitott referencia mintakban f6 kristalyos fazisként
azonosithaté a biologiailag aktiv pB-whitlockit, a mechanikai szilardsag szempontjabol
fontos wollasztonit és pszeudowollasztonit, valamint kisebb mennyiségben kimutathaté a
tridimit, krisztobalit és feloldatlan kvarc is. A PTB-vel és SBB-vel adalékolt (3., 4., 5. és 6.
keverékekbdl késziilt) tivegkeramidkban ugyanezek a kristalyos fazisok vannak jelen,
azonban minden hémérsékleten a B-whitlockit csucsok Iényegesen nagyobb intenzitassal
jelennek meg. A mesterséges HAP adalékot tartalmazd 1000 °C-on hékezelt mintaknal
(1. és 2. keverék) kimutathatd még a hidroxiapatit is. A nagy hdmérsékleten égetett allati
csonttal (HTSBB) adalékolt mintaknal (7. és 8. keverék) megjelenik ezek mellett a
tetrakalcium-foszfat (Ca/P=2), az a-whitlockit (Ca/P=1,5) és az a-CaP,Og (Ca/P=0,5) is,
melyek eltérd biologiai lebomlasi képességiik miatt nagymértékben befolyasoljak a mintak
szimulalt testfolyadékban val6 viselkedését.

Az egyes kristalyos fazisok jellemz0 reflexioinak intenzitasat a hdmérséklet fliggvényében
vizsgalva (32. abra) megfigyelhetd, hogy a kiilonb6z6 dsszetételit mintaknal a B-whitlockit
¢s az o-whitlockit csicsok intenzitidsa az égetési homérseklet novelésével nd, és az
a-whitlockit fazissal egyidejlileg megjelend tetrakalcium-foszfat csucsok intenzitasa is az
a-whitlockit csticsok intenzitas valtozasaval azonos tendencia szerint novekszik. A tobbi
jelenlevd kristadlyos fézis intenzitdsanak homérséklet fliggvényében vald valtozasara
vonatkozdan nem lehet egyértelmii tendenciat megallapitani. A vizsgalati eredmények azt
mutatjak, hogy az égetési homérsélet novelésével egyre jobban kristdlyosodott a- és
B-whitlockit fazis van jelen, ami az oldhatosag csokkenését eredményezheti. Mindezt
alatamasztja az a- és P-whitlockit jellemzd reflexiok félértékszélességének valtozasa is

(18. tablazat).

18. tablazat: A 7. és 8. keverékben az a- és B-whitlockit félértékszélességének valtozasa az égetési
homérséklet fiiggvényében

FWHM (°)
7/1000  7/1050  7/1100  8/1000  8/1050  8/1100

“'ngz'ztéoff“ 01574 00787 01378 041181 01181  0,0984
B'Z"(‘Qgtéogf't 0,968 01378 01181 01574 01181 01574
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32. abra: Az egyes kristalyos faziso
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4.4.2. Teststliriiség, porozitas és mikroszerkezet vizsgalat

A minték teststiriségét és latszolagos porozitasat (Melléklet 27. tablazat) hidrosztatikai
modszerrel hataroztam meg (33-34. abra), a mikroszerkezetet pedig pasztazo
elektronmikroszkoppal (36-37. dabra) vizsgaltam. Megfigyelheté, hogy adott
hémérsékleten torténd hokezeléskor a latszolagos porozitas az adalékok mennyiségének
novelésével nd, és ebbdl adoddan a testslirliség csokken. A teststiriség értékek az
égetési homérséklet 1000 °C-rél 1050°C-ra novelésével kismértékben novekszenek,
viszont az 1100°C-os égetésnél nagyobb mértékii ndvekedés tapasztalhatd (35. ébra),
ami bazistiveg olvadasaval (Top=1100°C), a keletkezd olvadék szinterelddési sebességre
gyakorolt kedvezd hatdsaval, a nyilt pérusok mennyiségének jelentds csokkenésével
magyarazhat6. A legnagyobb szemcseméretii HAP adalékot tartalmazo (1. és 2. jell)
mintaknal kapjuk a legporozusabb szerkezetet, mig a legtomorebb szerkezet a
viszonylag kis 4tlagos szemcseméretil, meglehetdsen tomor szemesékbdl allo eldkezelt
PTB adalékkal (3. és 4. jeltl), valamint a kisebb mennyiségli SBB adalékkal (5. jelii)
készitett mintaknal adodik. A porozitas, ezaltal a testslirliség valtozasat az adalékok
fazisosszetétele kevésbé, mig azok porozitdsa, szemcsemérete ¢és mennyisége
jelentésebben befolydsolja. A porozitds hatékonyabb csokkentése és a testsiirliség
novelése az égetési homérséklet novelésével érheté el. Egyes esetekben (3., 4.,
5. keverék ¢és alapfritt) az 1100 °C-os égetéssel nagyon tomor, kdzel zérus latszolagos
porozitasu termékeket tudtam eldallitani. Ezek az eredmények jelentdsen befolyasoljak
a mechanikai tulajdonsagokat (keménység, szilardsag) valamint meghatarozhatjak a
szimulalt testfolyadékban vald viselkedést is, és egyben lehetdséget adnak az adott

tulajdonsagok szabalyozasara is.
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33. abra: Kiilonb6z6 dsszetételli mintak testsiiriisége az égetési h6mérséklet fiiggvényében

36
33
30
27 H 1. keverék
o4 H 2. keverék
§ 1 H 3. keverék
% 18 H 4. keverék
S .
'g 15 H 5. keverék
8 1 H 6. keverék
9 i 7. keverék
6 i 8. keverék
3 i F (Alapfritt)
0

1000 1050 1100

Egetési csticshEmérséklet (°C)

34. abra: Kiilonb6z6 6sszetételi mintak latszélagos porozitasa az égetési homérséklet fiiggvényében
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35. dbra: A testsiiriliség értékek %-os valtozasa az égetési homérséklet fiiggvényében

AccV SpotMagn Det WD Exp pb——————— 100um
20.0kV 40 300x SE 103 765108/1000
< . B

: iAr_r,v SpotMagn  De [T Y
200 kV 4.0 500x Sl /1100

37. abra: 8/1100 °C-0s minta SEM felvételei (csiszolt feliilet)
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A 36-37. abrakon lathatjuk, hogy az eldallitott {ivegkeramiak meglehetésen tomor
szerkezetiiek, porozitasuk Kicsi. Az tivegfazis er6sen Osszetartja az adalékolt kristalyos
fazisokat, ezzel befolyasolja a mikrokeménységet. Az eltér6 keménységli liveg és
kristdlyos fazisok jelenléte magyardzatot ad a késObbiekben ismertetendd

(4.4.4.1. fejezet) mikrokeménység értékek szorasara.

4.4.3. Bioaktivitas vizsgalat

A kutatdsok sordn az €10 szervezetben lejatszodo folyamatok modellezésére és a varhato
reakciok feltérképezésére kiillonbozo Osszetételi szimulalt testfolyadékokat (SBF)
alkalmaznak. Az elsé ¢és legelterjedtebben hasznalt SBF-Osszetételt Kokubo ¢és

munkatarsai fejlesztették ki (Kokubo et al., 1990). Ez az Osszetétel Szervetlen

crer

19. tablazat: SBF és vérplazma ionkoncentracioja (Kokubo et al., 1990)
Koncentracié (mmol/dm°)

lon Szimulél(ts tgs;t)folyadék Vérplazma
o 142,0 142,0
< 5,0 >0
Mg? 15 15
Ca*' 2,5 2o
or 147,8 103,0
HCO7; 42 219
HPO,* 1.0 -0
SO 0.5 o

A bioliveg-keramia mintdk bioaktivitdsanak vizsgalatira a 20. tdblazatban megadott

Osszetétel szerinti szimulalt testfolyadékot allitottam eld.
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20. tablazat: Szimulalt testfolyadék osszetétele (Kokubo et al., 1990)

Reagens Mennyiség
1. NaCl 7,996 ¢
2. NaHCO3 0,350 g
3. KCI 0,224 g
4. K2HPO4-3H,0 0,228 g
5. MgCl,-6H,0 0,305 g
6. 1M-HCI 40 ml
7. CaCl, 0,278 ¢
8. NaSO4 0,071¢
9. (CH2,0H);CNH; 6,057 g

A szimulalt testfolyadék eldallitasahoz elsd 1épésként 750 ml kétszer desztillalt vizet
mianyag edényben 36,5 °C-ra melegitettem, majd a folyadék elkészitése sordn a
hémérsékletet ezen az éllandd értéken tartottam és az oldatot magneses keverdvel
homogenizaltam. A 20. tdblazatban szerepld 1-8. jelli reagenseket allandd kevertetés
mellett a vizhez adagoltam, majd a 9. reagenst kis mennyiségekben (legfeljebb
1-1 grammos adagokban) szintén hozzaadtam a folyadékhoz. Erre azért volt sziikség,
hogy elkeriiljem a pH helyi novekedését. Ezutan a folyadék mennyiségét tovabbi
kétszer desztillalt viz hozzdadasaval 1000 ml-re egészitettem ki, és 1 M-os HCI oldat
adagolasaval beallitottam a folyadék pH-jat (7,25-7,4). A 20 °C-ra hitott folyadékot
felhasznalasig 5-10 °C-os homérsékleten hiitdszekrényben taroltam, és felhasznalaskor

szintén ellendriztem a folyadék pH-jat. (Kokubo et al., 1990; Oyne et al., 2003).

Vizsgaltam a kiilonb6z6 mintdkbol a szimulalt testfolyadékban kioldodott kalcium és
foszfor mennyiségét. Az ivegkeramiak kalcium- és foszfor-kioldodasanak
meghatdrozasahoz a kiilonboz6 héfokon égetett, analitikai mérlegen lemért mintakat
(pasztillakat) 250 cm®-es lezarhatd miianyag edényben, 0,1 g minta/10 cm® SBF
mennységben hozzaadott szimulalt testfolyadékban kezeltem és allando 36,5 °C-0s
hémérsekletii szaritoszekrényben taroltam. Az oldddast 6 ora, valamint 1, 3, 7 és 21
napos allasidé utan vizsgaltam. (A mintakat az egyes allasidék utan kivettem és
ledblitettem desztillalt vizzel, majd kiszaritottam.) A kalcium- ¢és foszfortartalom
valtozast el6szor induktiv csatolast plazma spektroszkopiaval (ICP) vizsgaltam. Az ICP

modszer a kalcium tartalom meghatarozasara (tiszta SBF esetében a kalciumtartalom:
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75,3 mg/l-nak adoédott a 100,2 mg/l helyett) nagyon pontatlannak bizonyult. Ezért a
kiindulasi SBF oldathoz (kalcium tartalma: 100,20 mg/liter, foszfor tartalma 30,97
mg/liter) képest a kiilonb6zd mintdknal kapott oldatok kalcium- és foszfortartalmanak
valtozasat a kezelési id0 fiiggvényében rontgefluoreszcens spektrométerrel hataroztam
meg (38-40. abra, Melléklet 28. tablazat). Az abrakon lathato sarga vonal a kiindulasi
SBF oldat kalcium, illeve foszfortartalmat jeloli. A kalcium tartalom valtozasat az

oldasi 1d6 fliigvényében (Osszetételenként) a 41-44. abrakon mutatom be.
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38. abra: SBF kalcium és foszfor tartalma az 1000°C-on égetett mintik oldasa utan
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39. abra: SBF Kkalcium és foszfor tartalma az 1050°C-on égetett mintak old6dasa utan
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SBF Ca?* tartalma (mg/I)
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40. abra: SBF kalcium és foszfor tartalma az 1100°C-on égetett mintak old6dasa utan
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41. abra: SBF kalcium tartalma a mesterséges HAP adalékot tartalmazé mintak oldasa utan
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SBF Ca2* tartalma (mg/I)
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42. abra: SBF kalcium tartalma PTB adalékot tartalmazé mintak olddsa utan

SBF Ca?* tartalma (mg/l)
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43. abra: SBF Kkalcium tartalma az SBB adalékot tartalmazé mintak oldasa utan
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44, abra: SBF Kkalcium tartalma a HTSBB adalékot tartalmazé mintak oldasa utan

A kioldodas vizsgalat soran azt tapasztaltam, hogy az Osszetétel mellett az
adalékanyagok szemcsemérete €s a szemcsék morfologiaja ¢és aggregacidja, a
probatestek égetési homérséklete, ezaltal a porozitdsa is befolyasolja a szimulalt
testfolyadékban vald viselkedést. Adott hdmérsékleten hdkezelt mintdkndl a
testfolyadékban valo kezelés id6tartamanak novelésével tobbnyire nd a kioldott kalcium
¢és foszfor mennyisége. A kiilonb6z6 homérsékleten égetett, szimulalt testfolyadékban
21 napig kezelt mintadkbol kioldodd kalcium mennyisége az égetési homérséklet
novelésével csokken. Az 1100 °C-on eldéllitott mintdk porozitdsa minimalis, itt a
kalcium- és foszforkioldodas is sokkal kisebb (40. abra), valamint a HAP, PTB és SBB
adalékot tartalmaz6é mintdk 21 napos oldodasa kozott szinte nincs is kiilonbség
(95-110 mg/l). A HTSBB adalék esetében az jonnan megjelent kalcium-foszfat fazisok
(a-whitlockit, a-CaP,0g, TTCP) miatt nagyobb az oldodas. Az égetési homérséklet
novelésével, a porozitas csokkenésével csokken az oldddasi sebesség (41-44. abra). Az
1000 °C-on égetett mintakbol a 21 napos kezelés utdn nagy mennyiségii kalcium
oldodik ki, amely a testfolyadékkal reakcioba 1épve egy 0j kalcium-foszfat réteget
eredményez a feliilleten. Az 1050 °C ¢és 1100 °C-on hékezelt mintak koziil csak a
HTSBB adalékot tartalmazo 7 és 8. jelii keverékeknél, tovabba a frittb6l készitett

probatesteknél tapasztalhat6 jelentésebb oldodas (39-40. abra).
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Lathatjuk, hogy a kiilonb6z6 adalékok mennyire befolyasoljadk az oldodast: a
mesterséges HAP adaléknal a legkisebb és az a-whitlockit tartalmtt HTSBB adaléknal a
legnagyobb az oldodasi sebesség, Osszhangban van a kalcium-foszfat vegyiiletek
irodalmakban k6zo6lt oldhatésagaval (De Aza, 2006):

hidroxiapatit < B-whitlockit << a-whitlockit

A Kkalciumtartalmat az oldodasi id6 fliggvényében abrazolva (41-44. abra)
megfigyelhetd, hogy a mesterséges HAP adalékot tartalmazd mintdknal valtozik a
kalciumtartalom a legkisebb tartomanyban, a nagy homérsékleten eldallitott HTSBB
adaléknal pedig a legszélesebb hatarok kozott.

Vizsgaltam a tiszta, bazisiiveget nem tartalmaz6 adalékok viselkedését is szimulalt
testfolyadékban (kalciumtartalom: 100,2 mg/l) 7 napos allas id6 utan (21. tablazat). A
mérési eredmények azt mutatjdk, hogy 7 nap utan a mesterséges HAP adaléknal
minimalis a kalcium kioldéddsa, a PTB ¢és SBB adalékoknal a testfolyadék
kalciumtartalma csokken, tehat a mintabol esetlegesen kioldodo kalcium mellett az SBF
oldat kalciumtartalma is hozzdjarult a Ca-foszfatok képzddéséhez. A nagy

hémeérsékleten eldallitott HTSBB adalék viszont gyors oldodasi sebességet mutat.

21. tablazat: Adalékok kalcium kioldédasa 7 napos kezelés utan

7 napos oldds utin CSerseEes PTB SBB HTSBB
HAP
SBF Kalcium tartalma 102,88 95,60 87.00 1442

(mg/l)

Az tivegkeramiaknal a legnagyobb kalcium és foszfor kioldodast a 7/1050 °C-0s mintanal
tapasztaltam, ezért a kezelés utdni mintarol is készitettem egy rontgen-pordiffrakcids
felvételt (Melléklet 99. dbra). A felvétel alapjan azt tapasztaltam, hogy a 21 napos oldas
hatdsara a kalcium-foszfat fazisok f6 csucsainak intenzitdsa a rontgenfluoreszcens
vizsgalat eredményeivel Osszhangban csokken, mégpedig a legnagyobb mértékben
(18,9%-kal) a legkisebb Ca/P=0,5 atomaranya a-CaP,Og fazisé¢, mig a masik két
kristalyos fazisnal (TTCP Ca/P=2, B-whitlockit Ca/P=1,5) hasonldé ~10%-os csokkenés
adodott (22. tablazat).

75



Vizsgalati eredmények és értékelésiik

22. tablazat: 7/1050 °C kezelés elétt és 7/1050 °C 21 nap SBF oldas utan a kalcium-foszfatok f6
csucsainak intenzitasanak valtozasa

7/1050 °C kezelés elott  7/1050 °C SBF 21 nap utan

(d(:oc,e?fjcn)fn) 387 cts 314 cts (-18,9%)
(d:g;g’nm) 1318 cts 1190 cts (-9,7%)
(‘;':"E’;‘Z‘gf‘;‘;n“) 651 cts 691 cts (+6,1%)
(I;:Z)bzitslgikr:) 1357 cts 1221 cts (-10,0%)

A szakirodalomban példaul (Guo et al., 2008) 3 napos SBF-ben torténd kezeléskor a
testfolyadék kalcium tartalma ~65 mg/l, a foszforé ~17 mg/l korili (karbonat-
hidroixiapatit tartalmi bevonatnal), az altalam vizsgalt mintak koziil 3 napos aztatasi id6
utan is minden mintandl 90 mg/l-nél nagyobb a kalcium és 20 mg/l-nél nagyobb a
foszfortartalom a szimulalt testfolyadékban. Egy masik irodalom alapjan (Gu et al., 2003)
a 7 napos aztatasi id6 utan a kalcium tartalom ~140 mg/1 (50 m/m% HAP és titan6tvozet
kompozit). Az altalam készitett mintak koziil a mesterséges HAP-val adalékolt 2/1050 °C
¢s az elokezelt allati csonttal (PTB) adalékolt 4/1000 °C mintdknal kaptam hasonlo
értekeket. A lecsapasos modszerrel eldallitott hidroxiapatit, valamint az eldkezelt (PTB)
¢s a szinterelt (SBB) allati csont adalékok alkalmasak a szokasos oldodasi sebességii
biotivegkeramiak eldallitasara, mig a nagyobb hdémérsékleten égetett a-whitlockit
tartalmi (HTSBB) adalék esetén gyorsabban oldodo bioanyagot kapunk. A nagyon gyors
oldédas sem jo (mint ahogy a nagyon lasst sem), mert nem tud az implantatum stabilan

beépiilni a szervezetbe.

A szimulalt testfolyadékos kezelés utdn pasztazo elektronmikroszkdppal vizsgaltam
néhany minta (F/1100, 1/100, 3/1100, 5/1100, 7/1100 °C) feliiletének mikroszerkezetét
(45-49. abra). Ahhoz, hogy egy bioaktiv keramia beépiiljon az emberi szervezetbe, a
feliileten a testfolyadék hatdsara tomor, Osszefiiggd apatit rétegnek kell kialakulnia. A
mikroszkopos felvételeken lathatjuk, hogy az irodalmakban emlitett moédon (Hench,
2013) a mintak pozitivan reagalnak a testfolyadékos kezelésre. Az adalékolt mintak
esetében a feliileten mar 21 nap utan lejatszodik az apatit képzddés, egy finomszemcsés
kalcium-foszfat réteg lathatd a mintak feliiletén. A bazislivegbdl késziilt minta esetében
(F/1100 °C) 21 napos kezelés hatdsara nagy mennyiségli kalcium oldodik ki, de a

feliileten még nem alakul ki az egybefiiggd ) kalcium-foszfat réteg (45. abra).
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Az abrakon piros nyillal jel6lt uj réteg 2-10 um nagysagu, gdmb alaka szemcsékbdl all.
Megfigyelhet6, hogy a féleg B-whitlockit tartalmu szinterelt allati csontot (SBB)
tartalmazo (5/1100 °C) mintak esetén, hasonloan a hidroxiapatittal adalékolt mintaknal
a feliileten keletkezd apatitszemcsék mérete tdg hatarok (3-10 um) kozott valtozik
(46-48. abra). Az ugyanilyen homérsékleten égetett, nagyobb hanyadban a-whitlockit
tartalmt HTSBB adalékkal készitett 7/1100 °C jeli mintandl viszont joval kisebb
(~2 um) méretli kdzel homodiszperz apatitszemcsék keletkeznek (49. dbra). Mindez
arra utal, hogy a hidroxiapatitbol és B-whitlockitbol az apatitképz6dés kristalyosodasi
sebessége lényegesen nagyobb, mint az oa-whitlockitbol. Mindegyik 1100 °C-on
hoékezelt minta - kiilonosen az 5/1100 °C jeli - feliiletén kialakult apatitréteg erdsen
repedezett, ami az apatitkristalyok ndvekedésénél keletkezd fesziiltségekbdl adodhat,
valamint a diffuzid és az SBF és a feliilet kozotti reakcid eredménye is lehet, ahogy azt

az irodalmak is emlitik (Gu et al., 2003).

- R . A
AccV SpotMagn Det WD Exp p——+ 20um * _AccV SpotMagn Det WD Exp p———— 20um
200K/ 40 1000x SE 100 74317 F/1100 5 200KV 40 1000x SE 119 74332 FA10021n
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46. abra: 1/1100 °C minta SEM felvételei kezelés elott és 21 napos SBF kezelés utian
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49. abra: 7/1100 °C minta SEM felvételei kezelés elott és 21 napos SBF kezelés utian

A vizsgalatok szerint a testfolyadékban vald oldodas alapjan minden minta bioaktivnak
tekinthetd, és az adalékolt mintak esetében 21 napos szimulalt testfolyadékos kezelés utan

lejatszodik a feliileten az apatit képzodés.
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A vizsgélati eredmények alapjan a 25 m/m% PTB, illetve SBB adalékkal készitett 3. és 5.
keverékbdl 1000 °C-on égetett mintdkat valasztottam ki arra, hogy fém- és keramia

hordozokra plazmaszorassal bevonatot készitsek.

4.4.4. Mechanikai tulajdonsagok vizsgalata

Az implantatumok mechanikai szilardsaga, kopasallosaga nagymértékben meghatarozza
a felhasznalasi teriiletiiket. Az altalam eldallitott biolivegkeramia mintadk mechanikai
tulajdonsagait a Vickers-féle mikrokeménységgel, hajlito- és nyomoszilardsaggal

jellemeztem.

4.4.4.1. Vickers-féle mikrokeménység

Az iivegkeramia mintdk keménységét 401 MVD™  Micro-Vickers tipusa
keménységmérd berendezéssel hatdroztam meg. A gyéméntgula benyomodéasanak
mérésén alapuld Vickers-mikrokeménységet (50. 4bra) a kiilonb6zé hdémérsékleten
égetett, polirozott feliiletd, illetve ezt kovetden szimulalt testfolyadékban 21 napig
kezelt mintak feliiletén 10-10 ponton hataroztam meg (51. abra, Melléklet 29. tablazat).
Az 51. abran lathatd, hogy az égetési homérséklet novelésével a legdurvabb
szemcseméretli HAP adalékkal készitett 1. és 2. jelli mintak kivételével minden esetben
nd a keménység, ezaltal a kopasallosag. A legnagyobb keménységértéket (5582 MPa) a
legkisebb szemcseméreti SBB adalékot 25 m/m%-ban tartalmazo (5. keverék),
1100 °C-on égetett mintanal kaptam, ami 21%-kal nagyobb az 1100 °C-on égetett fritt
mintahoz képest (4621 MPa). Az egyes esetekben tapasztalt nagyobb szorasérték a
mintdk inhomogenitasara utal, ami a kristalyos ¢€s az ilivegfazis eltéré keménységébdl

adodik.

Megallapithatjuk azt is, hogy az SBF kezelés hatasara csokkennek a keménységértékek.
Mindez 6sszefiigg azzal, hogy az SBF kezelés hatdsara a mintdkbél kioldodo Ca?* és
P>* jonk az implantatum feliiletén idével egy apatit réteget képeznek, melynek
keménysége (elméleti Vickers-féle keménység 3700 MPa (1. tablazat)) ~20%-kal
kisebb, mint a mintdkban talalhat6 tivegmatrixé (4621 MPa). Valamint ha a feliiletr6l
eltavolitjuk az Gjonnan kialakult apatit réteget és Gjra megmérve a mikrokeménység
értéket, (példaul a 7/1100 °C-os minta esetében, 2750 MPa) szintén csokken a

mikrokeménység a kezelés elotti értékhez képest.
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A hidroxiapatit kristalyos fazissal adalékolt mintaknal (1.-4. keverék) és az alapfrittbol
késziilt mintaknal az 1050 °C-on égetettek esetében a legnagyobb az SBF kezelés
hatasara bekovetkezd keménységesokkenés. A foként whitlockit kristalyos fazist
tartalmazoé 5.-8. jeli mintdknal az 1100 °C-os égetésnél tapasztalhatdé ugyanez.
A szimulalt testfolyadékos kezelés hatasara a keménységértékek <20%-kal csokkenek
az 1/1000, 1/1100. 5/1050, 7/1000 és F/1000 °C mintaknal, a tobbi esetben, ahol
nagyobbak a keménységértékek, joval nagyobb mértékii ez a csokkenés, egyes
esetekben >50%-os is lehet a valtozas. Oldas eldtt az 5. keverékbol késziilt 1000 és
1100 °C-on égetett mintak rendelkeztek a legnagyobb mikrokeménység értékkel
(2280 MPa, illetve 5582 MPa), azonban a szimulalt testfolyadékban torténd 21 napos
oldas utan ezek az értékek 1616 MPa-ra, illetve 2483 MPa-ra csokkentek. Az 1000 °C-
on égetett, majd 21 napig testfolyadékban kezelt mintdk koziil a legnagyobb
mikrokeménységgel a HTSBB tartalmu 7/1000 °C minta (1735 MPa) rendelkezett, ami
29%-kal nagyobb az azonos homérséklen égetett kezelt frittéhez képest. Az 1100 °C-
égetett, testfolyadékban kezelt mintdknal a PTB adalékkal készitett 3/1100 °C osszetétel
(3636 MPa) eredményezte a legjobb keménységet, ami 17%-kal nagyobb, mint a kezelt
fritt mintanal mért érték. Megfigyelhetd, hogy 1000 °C-os égetés esetén a 21 napos
kezeléskor altalaban a frittb6l késziilt probatesthez hasonld, vagy annal nagyobb
keménység értékek aodtak, ugyanakkor magasabb hémérsékleteken valdo hékezelésnél
tobbnyire a keménységértékek csokkenése tapasztalhatd, és 1100 °C-os égetésnél
csupan a 3. jelli mintanal kaptam a fritténél nagyobb értéket. Mindez azt mutatja, hogy
az égetési homérséklet novelésével né ugyan a mintdk keménysége, azonban a frittbol
késziilt probatestéhez hasonlo, vagy annal némileg kisebb keménységli mintdk a PTB és
az SBB adalékkal készithetdk. A szimulalt testfolyadékos kezelés hatasara az
tivegkeramidk feliiletének Vickers mikrokeménysége a képzddd kisebb keménységii
apatit rétegbdl adodoan csokken. A feliileten képzddo apatit réteg kristalyosodasanak
sebességétdl fliggden a legkisebb képzddésii sebességli, finomabb szemcseméretii apatit
rétegnél jon létre a legnagyobb csokkenés. Az apatit réteg alatt elhelyezkedd

tivegmatrix keménysége is kisebb mértékben csokken az oldédas kdvetkeztében.
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50. abra: 5/1100 °C minta mikrokeménység mérése
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51. abra: Bioiivegkeramia mintak Vickers-féle mikrokménysége SBF kezelés el6tt és utan
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Megvizsgaltam a kezelt mintak kritikus fesziiltségintenzitasi tényezdjét (Kic) is. A
mérés sordn a mintakat 1000 pond terhelésnek vetettem ala, és ekkora nyomderdnél is
csak viszonylag kisméretii repedések keletkeztek. A kezeletlen mintaknal az adott
késziilékkel 1000 pond terheléssel nem lehetett K c-t mérni mert a mintdk nem repedtek
meg. A 23. tablazat értékeibdl is lathatjuk, hogy a vizsgalt mintaknal viszonylag nagy,
¢és kozel azonos K¢ értékeket kaptam, ugyanis az livegek és a kerdmia mézak esetén
tobbnyire 2-3 MPa m?, aluminium-oxidnal 3-4,5 MPa m? értékek adodnak
(Kostorz,1989).

23. tablazat: 5/1100, 7/1000 °C és 7/1100 °C mintak étlagos Kc tényezoi

5/1100 21 nap 7/1000 21 nap  7/1100 21 nap
(MPa-m*?) (MPa-m*?) (MPa-m*?)

4,78 4,96 4,75

4.4.4.2. Hajlito- és nyomoszilardsag

Fontos mechanikai tulajdonsag a hajlitd- és nyomoszilardsag (52-53. dbra, Melléklet 30.
tablazat). A méréseket 60 MPa nyomassal hidraulikusan préselt hasab alaka
(59 mmx11 mmx10 mm méretii), legkisebb és legnagyobb égetési homérsékleten
(1000 °C és 1100 °C) hokezelt mintakon végeztem el Plastobend illetve Instron 3385 H
tipusti berendezéssel. Az irodalmi adatok (Carter and Norton, 2007) alapjan a tomor
csont hajlitoszilardsaga 50-150 MPa, a szivacsos csonté 10-20 MPa, mig a biolivegek
hajlitoszilardsaga 40-60 MPa értékek kozotti (Hench, 2013). Az adalék nélkiili
bazisiiveg frittb6l készitett referencia mintdim hajlitoszilardsaga 41-42 MPa, ami az
irodalmi adatoknak megfeleld. A kiilonb6zd adalékok hozzaadasaval ezek az értekek
valtoznak, a valtozasokat nagymértékben befolyasolja az €getési homérséklet is. A
kisebb hdomérsékletli hdkezeléssel eldallitott, ezaltal nagyobb porozitdsu mintak
hajlitoszilardsaga kisebb (13 MPa-42 MPa), de még igy is a szivacsos csontra megadott
irodalmi hatarértékek kozott vannak. Az égetési hémérséklet novelésével né a
szilardsag (41 MPa-88 MPa), egyes esetekben a kozel zérus nyilt porozitasu termékek
szilardsdga joval nagyobb, meghaladja a biokerdmidkra adott értéket és a tOmor
csontéhoz hasonld. A legkedvezdbb hajlitdszilardsagot az 1100 °C-on hdkezelt
mintaknal az SBB (6/1100 °C, 87,76 MPa) és a HTSBB (8/1100 °C, 88,30 MPa)
adalékok eredményezik, ami 112-113%-o0s novekedést jelent az azonos homérsékleten

égetett alapfritthez (41,41 MPa) képest.
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A Vickers-keménység értéke is az SBB adalékkal készitett mintanal (5/1100 °C) a
legnagyobb, ami 2%-kal haladja meg az 1100 °C-on égetett fritt mintanal mért értéket.
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52. abra: Az 1000 és 1100 °C-os hokezeléssel eloallitott mintak hajlitészilardsaga

A szakirodalom (Carter and Norton, 2007) szerint a tomor csont nyomoszilardsaga
100-230 MPa, szivacsos csonté 2-12 MPa, a HAP esetén 300-900 MPa, mig a TCP-¢
450-650 MPa kozotti érték. A mintdim nyomoszilardsag értékei minden esetben
meghaladjék a szivacsos csontra adott értéket. A kisebb égetési homérsékleten késziilt
mintdk esetében (57-155 MPa) a tomor csontéhoz hasonldak az értékek, mig a nagyobb,
1100 °C-on égetett mintaknal (71-424 MPa) inkabb a tomor HAP és TCP értékeihez
hasonlitanak. A kereskedelmi forgalomban kaphato apatit tartalmi CERAVITAL
tivegkeramia 500 MPa-0s, a BIOVERIT Il 450 MPa-os nyomoszilardsagaval és
150 MPa-os, illetve 90-140 MPa-os hajlitoszilardsagaval Osszehasonlitva az altalam
eldallitott mintdknal maximum 424 MPa nyomoszilardsag és 88 MPa hajlitoszilardsag
értékek adodtak. Lathato, hogy az égetési hdmérséklet novelésével a szilardsagi értékek
szinte minden esetben ndnek, és az 1100 °C-on égetett mintdk koziil a legnagyobb
nyomoszilardsaggal (424 MPa) a legnagyobb mennyiségli B-whitlockitot tartalmazo
SBB adalékkal készitett 5/1100 °C iivegkeramia rendelkezik.
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53. abra: Az 1000 és 1100 °C-os hékezeléssel eloallitott mintik nyomészilardsaga

Ha megvizsgéljuk a porozitds, a wollasztonit tartalom, a Vickers-féle keménység és a
hajlitd szilardsag valtozasat az égetési hdmérséklet fliggvényében, akkor az 1100 °C-0s
hokezelés utan megfigyelhetd, hogy a legdurvabb szemcseméreti HAP adalékkal
készitett 1. és 2. jelll mintdknal a legnagyobb a porozitds, azok koziil is a nagyobb
porozitds a kisebb alapfritt tartalma 2. jeli mintdnal adodott. A legkisebb, azaz nem
mérhetd porozitast az alapfrittbol készitett, valamint a PTB tartalmu (3. és 4. jell),
illetve a nagyobb fritt tartalmt SBB adalékot tartalmazo6 (5. jellt) probatesteknél kaptam.
A mechanikai tulajdonsagok szempontjabol ugyancsak lényeges wollasztonit tartalmat
vizsgalva megéllapithatd, hogy a legkevesebb wollasztonit a HTSBB adalékot, azaz
a-whitlockitot tartalmazo 7. és 8. jelti mintakban, valamint az adalék nélkiili alapfrittbdl
készitett hokezelt probatestekben talalhato. A wollasztonit tartalom adott csokkenése
legfeljebb a nyomoszilardsagra volt némi hatassal, viszont a hajlitd szilardsagot
érdemileg nem befolyasolta. A pszeudowollasztonit tartalom szinte minden esetben az
égetési homérséklet novelésével nd, ezzel Osszhangban a nyomoszilardsagnal és a
hajlitoszilardsagnal is a nagyobb homérsékleten égettett mintaknal kaptam a nagyobb

értékeket.
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Az 1100 °C-os probatestek Vickers-féle mikrokeménysége a HAP adalékot tartalmazo,
legnagyobb porozitasu 1. és 2. mintaknal a tobbi mintd¢hoz viszonyitva lényegesen
kisebb, és a legnagyobb keménységgel a legkisebb porozitasu (alapfritt és 3-5. jeli)
mintdk rendelkeztek. Mindez arra utal, hogy a Vickers-féle keménységet, ezaltal a

mintak kopasallosagat nagymértékben a porozitas befolyasolja.

Az 1100 °C-on égetett mintak hajlitoszilardsag értékeit vizsgalva megéallapithatd, hogy
a PTB, SBB ¢és HTSBB adalékkal készitett mintak kozel kétszer akkora
(73,16-88,30 MPa) hajlitoszilardsaggal rendelkeztek, mint a HAP adalékot (1. és
2. jell) tartalmazok (~47 MPa), illetve az alapfrittbdl készitettek (41,41 MPa). Az allati
csont adalékkal készitett mintak koziil is a hidroxiapatit kristalyos fazist a legnagyobb
hanyadban tartalmazo, el6kezelt csont (PTB) adalékolastu (4. jeli) mintanal kaptuk a
legkisebb hajlitoszilardsagot (73,16 MPa). Mindez arra utal, hogy a hajlitészilardsagot a
porozitas mellett a jelenlevd kristdlyos fazis mindsége is jelentdsen befolyasolja. A
vizsgalati eredmények azt mutatjdk, hogy amennyiben az adott alapfritthez kiilonb6zd
modon eldkezelt allati csont drleményt adunk, ugy mind 1000 °C, mind pedig 1100 °C-
os hokezelésnél az alapfrittnél nagyobb nyomoszilardsagi termékeket kapunk.
Ugyanakkor az 1100 °C-on torténd hékezelés kozel kétszer nagyobb hajlitoszilardsagot
eredményez az allati csont adalékot tartalmaz6 mintdknal az adalék nélkiilihez képest.

Ez utébbi az implantatumok felhasznalasa szempontjabol kiilondsen jelentds.
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4.5. Plazmaszort mintak vizsgalata

A kutatdsi munkdm soran elkészitett bioaktiv livegkerdmia kompozitok koziil az
elokezelt és a szinterelt allati csont adalékokat tartalmazo, 1000 °C-on hokezelt
(3/1000 °C, 5/1000 °C), mintakbol plazmaszorassal bioaktiv bevonatokat készitettem

kilonb6z6 hordozok feliletére.

Plazmaszoras soran por vagy granulatum formdjaban adagolt anyag részleges vagy
teljes megolvasztasaval €s igy folyamatosan képz0dd nagy hémérsékletii és sebességli
részecskéknek a kezelendd feliiletre szoérasaval, termomechanikai uton jon Iétre
bevonat. A bevonatképzéshez szilikséges port a plazmagenerator fivokajan kilépd nagy
sebességli €s nagy homérsékletli plazmasugérba juttatjdk. A bevondanyag részecskéit a
plazmasugar gyorsitja, €s hdcsere révén heviti. A részecskék a targyfeliiletbe valo
iitk6zés pillanata utan ellapulnak, és a targyfelillethez vagy egymashoz tapadnak

(Jazi, 2012).

Az livegkeramia mintdkat bolygémalomban (Netzsch) <63 pm szemcseméretiire
6roltem, majd a plazmaszorasi folyamathoz granulatumot allitottam elé beldlik. A
granulalashoz szerves kotGanyagot, diszpergaloszert ¢és vizet adtunk a poritott
mintdkhoz 51/49 szilard/folyadék tomegaranyban. Az igy kapott szuszpenzidkat
folyékony nitrogénben porlasztottuk, és a fagyott, porlasztott anyagot 1 napig 105 °C-on
szaritottuk. A kapott terméket 220 pm-es szitan atszitaltuk és 1000 °C-os hdmérsékleten
1 ora hontartassal kiégettiik. A granulalt livegkerdmia porokat savallo acél (lapka),
korund (lapka) és titan otvozet (Ti6AI4V, hengeres csipdimplantatum) hordozokra
vittiik fel plazmaszorassal. A plazmaszorasnal alkalmazott paraméterek: a poradagolasi
sebessége 10 g/perc; por vivogaz Ar 15 liter/perc, plazma gazok Ar (42 liter/perc) és H»
(3 liter/perc). A szorashoz a hordozokat 200 °C-ra eldmelegitettiik. A savallo acél

hordoz6 feliletét homokszorassal érdesitettik.
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A bevonatkészitéshez a hordozok kivalasztasanal a kovetkezd tulajdonsagokat vettiik
figyelembe:

24. tablazat: Hordozoék f6bb tulajdonsigai (Carter and Norton, 2007)

Siiriiség  Nyomoszilirdsi Kémiai
Hordozé Koltség ( /Cmssg y (MPa) g ellenalloképesség Gyartas
g (biokompatibilitas)

Savallé acél alacsony  7,8-8,2 1000-4000 Nagy egyszerll
Korund  alacsony o> 3000-5000 Nagy ke";;:;fgf
Titan
otvozet magas 4,4 450-1850 Nagy bonyolult
(Ti6AI4V)

A kiilonboz6 hordozokra felvitt bevonatokon vizsgaltam a fazisosszetételt, a

morfoldgiat, a rétegvastagsagot, a porozitast, a bioaktivitast és a hatarfeliileti kotddést.

4.5.1. Fazisosszetétel

A korund és savallé acél hordozoéra vitt bevonatok fazisdsszetételét rontgendiffrakcids
(Melléklet 100-101. abra) mddszerrel, Philips PW3710 rontgendiffraktométerrel
hatdroztam meg. A titan 6tvozetre felvitt bevonat fazisosszetételét a hengeres geometria

miatt nem tudtam megmérni.
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Intenzitas (cts)

he)
Hattér intenzitas (26=30°) a-whitlockit d=0,261 nm

a-CaP206 d=0,345 nm B TTCP d=0,276 nm
W Pszeudowollasztonit d=0,320 nm M Tridimit d=0,410 nm
M Kvarc d=0,33 nm M Krisztobalit d=0,405 nm

B B-whitlockit d=0,286 nm ® Wollasztonit d=0,297 nm

54. abra: A plazmaszért mintak fazisainak 6 csucsanak intenztasa

A PTB ¢és SBB csonttal adalékolt tivegkeramia mintak (3/1000 °C, 5/1000 °C) és az
ezekbol késziilt bevonatok fazisOsszetételének Osszehasonlitasabol az alabbi

kovetkeztetések vonhatok le (54. abra):

e A kiinduldsi iivegkeramia mintdk (3/1000 °C, 5/1000 °C) legnagyobb
hanyadban B-whitlockit és wollasztonit kristalyos fazisokat tartalmaznak a

kisebb mennyiségben jelenlevd krisztobalit és kvarc mellett.

e A plazmaszérasi folyamat nagy hOmérséklete miatt a bevonatokban a [-
whitlockit és wollasztonit mennyiségének csokkenése (54. abra) mellett nagy
mennyiségll iiveges fazis képzOodott, és az eredeti mintadban taldlhatd kvarc és
krisztobalit helyett a nagyobb kémiai ellenallo-képességli tridimit SiO,
modosulat keletkezett. Ezen kiviil esetenként tetrakalcium-foszfat (CasP,0y),
a-CaP,0¢, a-whitlockit és pszeudowollasztonit kristalyos fazisok is jelen

vannak.
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o Az eldkezelt, fehérjementesitett csonttal adalékolt bevonatban (3/1000 °C) a -
whitlockit  mellett  tridimit, TTCP, o-CaP,0s,  o-whitlockit  és

pszeudowollasztonit kristalyos fazisok talalhatok.

e A szinterelt allati csonttal (5/1000 °C) adalékolt bevonatban a B-whitlockit és
wollasztonit kiséretében tridimit, TTCP ¢és a-CaP,Og kristalyos fazisok vannak
jelen, vagyis nem mutathatoé ki az a-whitlockit, a pszeudowollasztonit helyett

pedig a kisebb hémérsékleten stabil wollasztonit médosulat azonosithato.

e Az iiveges/amorf fazis mennyiségére utald hattérsugarzéas alapjan a 3/1000 °C
mintak tartalmazzak a tobb iivegfazist, ami Osszhangban van a nagyobb

hémérsékleten stabil whitlockit és wollasztonit modosulatok jelenlétével.

e A plazmaszodrasi folyamat nagy homérsékletén specialis kalcium-foszfat fazisok
keletkezhetnek, az igy kialakult fazisok (TTCP, a-whitlockit) novelhetik a

szimulalt testfolyadékban val6 oldhatosagot.

4.5.2. Mikroszerkezet, porozitas, rétegvastagsag

Pasztazo elektronmikroszképpal (PHILIPS/FEI XL30) vizsgdltam a plazmaszort
rontgentomografias (NIKON XT 225 HS) méréssel és elektronmikroszkopos felvételek
alapjan hataroztam meg. Az elektronmikroszkopos képeken (55-60. abra) megfigyelheto,
hogy a savalld acél, korund és titan 6tvozet hordozokra felvitt bevonatok nem teljesen
tomorek. Az a-whitlockit, B-whitlockit és pszeudowollasztonit tartalmt 3/1000 °C jeld,
savalldéacél ¢és korund hordozok plazmaszorasakor jobban kristalyosodott bevonat
képzodott, ugyanakkor a Ti6Al4V o6tvozeten kialakitott 3/1000 °C és 5/1000 °C jeli
mintak kis porozitasat. Mindkét livegkeramia esetén repedésmentes feliiletek keletkeztek
a savallo acél (0=15,3-10"° 1/K) és a titan dtvozet (0=9,1-10° 1/K) hordozén. A korund
(0=8,01-10° 1/K) hordozéra felvitt 5/1000 °C jelti bevonatnal mikrorepedések lathatok a
feliileten. Ha 0sszehasonlitjuk a kiilonb6z6 hordozok és az tivegkerdmia dontd hanyadat
képezé iivegfazis (0=10-10"° 1/K, T4=600 °C) linearis hétagulasi egyiitthatoit, akkor a
korund keramia ¢és a titdn Otvozet az iivegfazisénal kisebb hétagulasi egyiitthatoval
rendelezik, ami a bevonatban huzofesziiltségek kialakuldsat eredményezheti, ami

repedésképzddéshez vezethet. Mivel a korund hordozénal nagyobb a hétagulasi
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egyiitthatd eltérése, igy ezeknél a bevonatoknal a legnagyobb a repedésképzodés
valdszinlisége. A savalldacél hordozé hétagulasi egyiitthatdja nagyobb az iivegéhez
képest, igy az iivegben nyomofesziiltség kialakulasahoz vezethet. Ez a sokkal kisebb
valosziniiséggel bekovetkezd lepattogzast hozhatja 1étre. Ilyen lepattogzast a mintdimnal

nem tapasztaltam.

2t .d«'ﬁ;‘ PR 3 o . c - 3
MAccY SpotMagn Det WD Exp |——— 2 AccV SpotMagn Det WD Exp ———{ 20um
#200kV 50 100x BSE 104 74035 1.2mBar  3/1000 savall6 a. 200kv 5.0 1000x BSE 104 74033 1.2 mBar 000 savillé a.

S e . . ; e ilmigl

W : ) - o il il e

iAcc.V SpotMagn Det WD Exp p——— 200um Acc SpotMagn Det WD Exp p—— 20um
200kV 50 100x BSE 10.0 74039 1.2 mBar 5/1000 savallo a. 00KV 50 1000x BSE 100 74037 1.2mBar 51000 savillé a.

o A AT n

56. abra Az 5/1000 °C mintabol késziilt bevonat SEM képei savallé acél hordozon
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A

5_échc,V SpotMagn Det WD Exp ] }—| 200 um AccV SpotMagn  Det WD Exp b—— 20pum
M.200kV 50 100x  BSE 10.0 74055 1.2 mBar 3/1000 korund e 200Ky 50 1000x BSE 10.0 74053 12 mBar  3/1000 korund
S m

e

57. abra: A 3/1000 °C mintabol késziilt bevonat SEM képei korund hordozén

o . s Ol 2 P
Acc.V SpotMagn Det WD Exp |——— 200um I AccV SpotMagn Det WD Exp |———+ 20um
«i) 200kV50 100x BSE10.0 74051 12mBar  5/1000 korund 200KV 5.0 1000x BSE 100 74049 1.2 mBar korund
T = 3 3 v 4 i - e

AccV SpotMagn Det WD Exp p——— 200 um AccV SpotMagn Det WD Exp p————— 50um
200KV 50 100x BSE10.1 74288 1.2mBar  3/1000 titan 6. 200kV 50 500x BSE 10.1 74286 1.2 mBar 3/1000 titn 5.

59. abra: A 3/1000 °C mintabol késziilt bevonat SEM képei titan 6tvozet hordozon
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AccV SpotMagn Det WD Exp p———— 200 um Acc.V SpotMagn Det WD Exp p———— 50um
200kV 50 100x BSE 102 74285 1.2 mBar 5/1000 titan 6. 200kvy 50 500x BSE 102 74283 1.2 mBar 5/1000 titan &.

60. abra: A 5/1000 °C mintabol késziilt bevonat SEM képei titan 6tvozet hordozon

Az el6z6 megallapitasokkal 0sszhangban az eldkezelt allati csont adalékkal készitett
bevonatok nagyobb iivegfazis tartalmabol addddéan (3/1000 °C) kisebb porozitassal
rendelkeznek, mint a 965 °C-on szinterelt csont adalékkal készitett 5/1000 °C mintak
(25. tablazat).

25. tablazat: Bevonatok porozitisa

Minta Porozitas (V/V%)
3/1000 °C Savallo acél 2,16
5/1000 °C Savallé acél 3,21
3/1000 °C Korund 3,7
5/1000 °C Korund 6,25

A 3/1000 és 5/1000 °C iivegkeramiakbol Ti6AI4V hordozora készitett bevonatok
atlagos rétegvastagsaga rontgentomografias méréssel 212 és 223 um, mig
elektronmikroszkoppal 252 és 222 um-nek (61-62. abra) adodott. A savallo acél
hordozokra szort bevonatok vastagsaga 153 um (63. abra) és 266 um (64. abra), mig a
korund hordozdékon 115 pm (65. dbra) 190 um (66. &bra). A bevonat vastagsiga
erOteljesen fligg a szordsi folyamat koriilményeitdl, ezért itt tovabbi optimaldsra van
sziilkség. A mikrokeménységmérést az erdsen egyenetlen felillet miatt nem tudtam

elvégezni a mintadkon.
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Yl 1 it ceaeiels geEm Tep
/80 mm

Distance 5: 0.23 mm|
Distance 4: 0.13 mm o Dlstne Slen

Distance 3: 0.20 mm|
Distance 2 0.2

Distance 1: 0.18 mm

Acc.V SpotMagn Det WD Exp p—— 200 um
P00kV 50 100x BSE 10.8 74526 1.2 mBar 3/1000 titan 6.

2_.x 2 mm

61. dbra: Ti6Al4V hordozora felvitt 3/1000 °C iivegkeramia bevonat rétegvastagsaga
(rontgentomografias és elektronmikroszkopos felvétel)

L slimeylaridlcoordinatelsystem
2mm

_L 227 pm

AccV SpotMagn Det WD Exp p—— 200 um
200kvV 40 100x BSE99 74516 1.2mBar  5/1000 titan 6.

Dis!nce 1: 0.19 mm

Distance 2: .1 5 mm

sy [E——— ]| 12774

62. abra: Ti6Al4V hordozéra felvitt 5/1000 °C iivegkeramia bevonat rétegvastagsaga
(rontgentomografias és elektronmikroszkopos felvétel)
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Acc.Y SpotMagn Det WD Exp |——— 200 um
200KV 40 100x BSE 106 74501 1.2 mBar  3/1000 savillé a.

63. abra: A 3/1000 °C iivegkeramiabol savallo acél hordozora késziilt bevonat rétegvastagsaga

Acc.Y SpotMagn Det WD Exp |p—— 200 um
P00KY 40 100x  BSE 10.1 743506 12 mBar  5/1000 savallé a.

64. abra: Az 5/1000 °C iivegkeramiabol savallé acél hordozora késziilt bevonat rétegvastagsaga
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Det WD Exp —— 1 2004m
BSE 10.7 74511 1.2 mBar  3/1000 korund

179 uin

AccY SpotMagn Det WD Exp b——— 200 um
200kv 50 100x BSE 10.1 74536 12 mBar  5/1000 korund

66. abra: Az 5/1000 °C iivegkeramiabol korund hordozéra késziilt bevonat rétegvastagsaga
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4.5.3. Bioaktivitas vizsgalat SBF-ben

A Dbioaktivitds jellemzésére a plazmaszorassal készitett mintakat szimulalt
testfolyadékban kezeltem, ¢és a 21 mnapos kezelés utan rontgenfluoreszcens
spektrométerrel (PANalytical MiniPal 4) mértem a testfolyadék kalcium- ¢és
foszfortartalmat. A kezelt mintdk felilletén a kémiai Osszetétel valtozasat pasztazod

elektronmikroszkoppal, energiadiszperziv elemanalizissel hataroztam meg.

A fehérjementesitett (PTB) csont adalékkal (3/1000 °C) késziilt, kisebb porozitasu,
B-whitlockit, TTCP, a-CaP,0g, a-whitlockit és tridimit kristalyos fazisokat tartalmazo
bevonatnal a szimulalt testfolyadékban valod oldddasi sebesség lassiibb, mint az eredeti
tombi anyagnal, de ezzel egyidejileg a feliileten gyorsabban nd a kalcium mennyisége
(26. tablazat, 67. abra). A PTB-vel adalékolt, savalld acél és korund hordozokra felvitt
mintakban a rontgendiffrakcios felvétel (54. abra) alapjan megfigyelt a-whitlockit fazis
feltehetden hatékonyabban befolyasolja az oldddasi sebességet. A titan Otvozetnél
lassabban alakul ki a feliileten a kalciumban gazdag réteg (a feliileten 2%-0s a kalcium
mennyiségének a valtozasa oldas utan), de az oldodas viszont gyors (oldatban 249%-kal

megnd a kalcium mennyisége).

A szinterelt allati csonttal (SBB) adalékolt (5/1000 °C) mintdbol eldallitott
bevonatoknal sokkal lassubb az oldodas, hasonlé a tombi anyagéhoz, és ezzel
egyidejlileg a feliileten is kisebb mértékben valtozik a kalcium mennyisége. Ezeknél a
mintdknal a plazmaszort rétegben rontgendiffrakcids fazisanalizissel nem mutathato ki

az o-whitlockit fazis.

96



Vizsgalati eredmények és értékelésiik

26. tablazat: A testfolyadék kalcium és foszfor tartalma és ezzel egyidejiileg a feliileten képz6dott

kalcium és foszfor mennyisége a kiilonbzé bevonatokon

Minta Oldisi idé (nap) Feliileten SBF-ben
asl 1do (na
P)"Cca (wt%) P (wt%) Ca(mg/l) P (mg/l)
3/1000 °C iivegkeramia - 36,89 12,61 100,2 31
21 45,46 20,46 407,667 54,352
3/1000 °C Savallo acél - 34,68 9,2 100,2 31
21 46,84 15,68 234,01 42,151
3/1000 °C Korund - 34,8 9,12 100,2 31
21 48,59 16,03 178,895 35,696
3/1000 °C Titan 6tvozet - 32,15 8,46 100,2 31
21 32,68 14,43 349,505 62,933
5/1000 °C iivegkeramia - 35,9 13,06 100,2 31
21 35,9 15,66 252,211 46,382
5/1000 °C Savallo acél - 37,63 10 100,2 31
21 40,4 12,52 230,097 39,499
5/1000 °C Korund - 37,44 94 100,2 31
21 44,67 15,7 253,202 40,291
5/1000 °C Titan 6tvozet - 31,73 9,31 100,2 31
21 42 15,44 210,49 37,746
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Ca vdltozas a fellleten ~ M Ca valtozas az SBF-ben
67. abra: A Kkalciumtartalom %-0S névekedése a feliileten és a testfolyadékban 21 napos oldas utan
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A szimulalt testfolyadékos kezelés utan a kalcium és a foszfor EDX elemanalizissel
meghatarozott mennyisége a feliileten minden bevonat esetében n6é (67. abra). Ezt a
megfigyelést a pasztazd elektronmikroszkopos képeken is lathatdé ujonnan kialakult
goémb alaku kalcium-foszfat kristalyok is megerdsitik (69., 71. abra). A 21 napos SBF-
es kezelés utdn sem sériiltek, nem estek le a bevonatok a kiilonb6z6 hordozok

feliiletérdl.

iAcc.Y SpotMagn Det WD Exp p——— 200 um
200Kk 50 100x BSE 10.4 74035 12mBar  3/1000 savallo a.

*

Acc.V SpotMagn Det WD Exp |——— 200 um
200kv 30 100x BSE15.7 74221 3/1000 savallo a. SBF 21 nap

69. abra: Savill6 acél hordozora felvitt 3/1000 °C bevonat SEM képe 21 napos kezelés utan
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AccV SpotMagn Det WD Exp }—{ 200 um
200KV 50 100x BSE 100 74039 1.2mBar  5/1000 savallo a.
AR L MR VL s o

AccV SpotMagn Det WD Exi:u |—| 200 pm
200KV 30 100x BSE 153 74218

71. abra: Savallé acél hordozora felvitt 5/1000 °C bevonat SEM képe 21 napos kezelés utan

4.5.4. Hatarfeliilet vizsgalata

Keresztmetszeti csiszolatokon péasztazo elektronmikroszkoppal vizsgaltam a hordoz6 és
bevonat hatarfelilletét (72-74. abra). A plazmaszort réteg kiilsd feliilete a
plazmasugarban kialakuld erdteljesen turbulens aramlas miatt egyenetlen. A turbulens
orvények esetenként a réteg keresztmetszeti csiszolatan is megfigyelhetok. Jol lathato,
ahogy az aramlas a lehlilés és megszilardulas el6tt 6rvénylé mozgasra kényszeritette a

részecskéket. A hatarréteg adhéziosan, kémiai kotés nélkiil kapcsolodik a hordozohoz.
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Acc.V SpotMagn Det WD Exp |—| 100 um AccV SpotMagn Det WD Exp
00kv 40 300x BSE10.7 74510 1.2 mBar 3/1000 korund j sl 200KV 50 300x BSE10.1 74535 1.2 mBar
ST BT

72. abra: Korund hordozéra felvitt bevonatok (3/1000 és 5/1000 °C) keresztmetszeti csiszolatainak
SEM felvételei

Acc.V SpotMagn Det WD Exp ]—{ 100 pm Acc.V SpotMagn Det WD Exp |—| 100 pum
200KV 40 300x BSE 10.6 74500 1.2 mBar 3 vallo a. POOKY 40 300x BSE 10.1 74505 1.2 mBar 5/1000 savalld a.

73. abra: Savallé acél hordozora felvitt bevonatok (3/1000 és 5/1000 °C) keresztmetszeti
csiszolatainak SEM felvételei

.V SpotMagn Det WD Exp p——————— 100um AccV SpotMagn Det WD Exp |————————— 100um

b00KV50 300x  BSE 108 74525 12 mBar 200kV40 300x BSE99 74515 12 mBar 5/1000 fitén 6.

74. abra: Titan 6tvozet hordozéra felvitt bevonatok (3/1000 és 5/1000 °C) keresztmetszeti
csiszolatainak SEM felvételei
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A keresztmetszeti csiszolatokrol készitett felvételeken lathatd, hogy a korund hordozora
felvitt (72. abra), - foként az 5/1000 °C jelii mintabol készitett - bevonatok
megrepedeznek, amit a feliileti elektronmikroszkopos képeken is lathatunk (57-58. abra).
Emellett a hordoz6 és a bevonat kozott a tapadas hézagmentes. A savallo acél hordozo
keresztmetszeti csiszolatan a savallo acélnak a bevonatanal Iényegesen nagyobb linedris
hétagulasi egyiitthat6jabol (0=15,3.10° 1/K) adédéan a bevonatban nyomofesziiltség
keletkezhet, igy nem jelentkeznek mikrorepedések, a bevonat hézag- és repedésmentesen
kotddik a fémhez (73. é&bra). A mintdkban taldlhatd livegfazisénal (0L=10.10'6 1/K)
némileg kisebb hétagulasa (0=9,1.10° 1/K) titin 6tvozetnél a bevonatban keletkez
huazofesziiltségek az eldkezelt allati csont adalékot tartalmazo (3/1000 °C) bevonatnal
minimalis mikrorepedés képzddést eredményeznek, mig a masik adalék esetében ez a
jelenség nem figyelheté meg (74. abra). Ez adodhat a geometridbdl is, henger alaku
alapfémen eltéré modon viselkedhet a bevonat, mint a sik feliileten. Ezek alapjan a

savallo acél hordozoéra sikeriilt a legjobb mindségli bevonatot késziteni.

Az elektronmikroszkdpos vizsgalat utdn ezeket a csiszolatokat is szimulalt
testfolyadékban kezeltem 7 és 21 napig. A plazmaszort bevonat és a hordozo kozotti

hatarfeliilet oldodasat, valamint a morfologiai valtozasokat vizsgaltam.

AccV SpotMagn Det WD Exp }—————— 100 um Acc.V SpotMagn Det WD Exp p————— 100 um
POOKVY 50 300x BSE93 74569 1.2mBar 3/1000 savallo a. SBF 7 nap POOKY 50 300x BSE 102 74601 1.2 mBar 3/1000 savallé a. SBF 21 nap

75. abra: Savallé acél hordozora felvitt 3/1000 °C bevonat SEM felvétele 7 és 21 napos SBF kezelés utan
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Vizsgalati eredmények és értékelésiik

AccY SpotMagn Det WD Exp AccV SpotMagn Det WD Exp p—————— 100um
200KV 50 300x BSE98 74559 1. 5 0 titin 6 20.0kv 50 300x BSE 10.0 74607 1.2 mBar 5/1000 titan 6. SBF 21 nap

76. abra: Savallé acél hordozora felvitt 5/1000 °C bevonat SEM felvétele 7 és 21 napos SBF kezelés utan

A szimulalt testfolyadékban kezelt mintakrol készitett elektronmikroszkopos képek alapjan
megallapithaté (75-76. abra), hogy a feliileten itt is kialakul egy 0j kalcium-foszfat réteg,
amely foként gomb alakt szemcsékbdl all. A testfolyadékos kezelés hatasara a képek alapjan
a kotés nem romlik. Az 0j réteg feliiletén, foként a nagyobb méretli kristadlyokban lathato
mikrorepedések a bioaktiv bevonat és a szimulalt testfolyadék kozotti kolcsonhatasnak, a
diffuzio révén lejatszodo kristalyndvekedésnek, az ennek sordn keletkezd racshibaknak és
fesziiltségeknek tulajdonithatok ugyaniigy, mint a tombi anyagoknal. Ahogy a reakcio
elérehalad, egyre tobb ion vandorol a feliiletre, ezzel mechanikai fesziiltséget gerjesztenek,

ami az 0j rétegben mikrorepedések kialakulasahoz vezet (Gu et al., 2003).
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5. OSSZEFOGLALAS

A rendelkezésre 4ll6 szakirodalom feldolgozédsa és értékelése utan kisérlettervet
készitettem ¢és meghataroztam a kutatas targyat képezé anyagrendszereket. A
kisérleteknél az alapanyagok egy részét specialisan eldkezelt allati csontokkal
helyettesitettem. Az 4allati csontok alkalmazdsa a koltségek csokkentése (Reagens
mindségli hidroxiapatit: 57 000Ft/25 g, marha ritka csont: 78 Ft/kg) és egy hulladék
értékes biokeramidva alakitasa mellett azzal az eldnnyel jar, hogy e nyersanyag
bizonyos elokészitésével az emberi csontok anyagaval csaknem azonos Gsszetétell és
szerkezetli kalcium-foszfatok nyerhetSk. Altalaban a bioiivegkeramidk eléallitasanal a
bazisiiveg tobblépcsos kristalyositasaval allitjak eld a bioaktiv fazist, mig én kisérleteim
soram részben a bazisliveg kristalyositasaval, részben pedig az allati csont kezelésével

nyert kalcium-foszfat adalékok bevitelével allitottam el6 bioaktiv anyagokat.

A kisérletek soran allati csontok felhasznalasaval kiilonb6zé kalcium-foszfat és
wollasztonit kristdlyos fazisokat tartalmazo bioaktiv iivegkeramiakat készitettem.
Vizsgalataim célja, hogy a hagyomanyosan, a bazisiiveg kristalyositasaval eldéallitott
apatit/wollasztonit tartalmt livegkeramiaktol eltérden, a bazisiiveghez kiilonbozo
moédon kezelt, ezdltal eltéréd fazisdsszetételi csontérlemények, illetve csapadékos
modszerrel nyert hidoxiapatit hozzdadasaval megndveljem a jelenlevd kalcium-foszfat
kristalyos fazisok mennyiségét és befolyasoljam az oldhatdsagi viselkedést. Célom tehat
olyan bioaktiv tlivegkeramiak eldallitdsa volt, ahol a kisméretli P-whitlockit és
wollasztonit kristalyokat tartalmazé iiveges fazis koti 6ssze a mesterséges hidroxiapatit,
illetve a csontdrlemény nagyobb méretli szemcséit. Ezaltal a kiilonbozd felhasznalasi
igényekhez jobban igazodd tulajdonsagl, szabdlyozhatdé mindségli biolivegkeramidkat

allitottam elo.

Megvizsgaltam az igy kapott, kiilonbozé homérsékleteken hoékezelt anyagrendszerek
fazisosszetételét, mikroszerkezetét, fizikai tulajdonsagait és a végsé felhasznalast
kozelitd, szimulalt testfolyadékban valo viselkedését. Az eredmények alapjan
megallapitottam, hogy a hulladéknak tekintett allati csontok megfeleld eldkészitésével
¢s felhasznalasédval biokompatibilis és bioaktiv anyag allithato eld. Ez egyuttal azt is
jelenti, hogy a biokeramiak eldallitasahoz hasznalt hidroxiapatit koltséges alapanyagai

allati csont felhasznaldsaval helyettesithetok.
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Az eldkezelt allati csont hevitdkamras rontgendiffrakcios vizsgalatdval megallapitottam,
hogy a bioaktivitds és oldhatésag szempontjabdl fontos a-whitlockit 1430 °C {olott
képzodik. Igazoltam azt is, hogy a csapadékos modszerrel nyert hidroxiapatit
oldhatosaga a legkisebb, -kisebb, mint az allati csontbol nyert hidroxiapatité, illetve az
adalék nélkiili bazisiivegé, - ezt koveti a nagyobb oldhatésagh B-whitlockit és a sokkal
nagyobb oldhatosagu a-whitlockit. A harom fazis eltérd oldodasi sebességével sikertilt
tudatosan szabdlyozni az ¢€l0 szervezetbe vald kedvezObb beépiiléshez sziikséges
oldoédast. Elektronmikroszkopos és rontgendiffrakcios vizsgalatokkal igazoltam, hogy
szimulalt testfolyadékban a biolivegkeramidk feliiletén a jelenlevd kalcium-foszfat
kristalyos fazis/fazisok mindségétdl fiiggéen megindul az apatitképzédés, ami a
bioaktivitds bizonyitéka. Ez a protézisek beépiilése szempontjabol elengedhetetleniil

fontos folyamat.

A 4.1. fejezetben ismertetett modon vegyszerekbdl eldallitott fritthez a kristalyos
hidoxiapatit és whitlockit tartalom novelése érdekében kiillonbozd aranyokban
adagoltam természetes és mesterséges eredetli kalcium-foszfat adalékokat. A
természetes eredetl kalcium-foszfat adalékokat tisztitott, fehérjementesitett és hokezelt,
dontd hanyadban hidroxiapatitot tartalmaz6 marhaldbszéarcsont kiilonb6z6 hdmeérsékletii
égetésével allitottam eld. A csont adalékok kémiai Osszetételébdl megallapithatd, hogy a
kalcium-oxid és foszfor-pentoxid mellett 1,2 m/m%-nal kisebb mennyiségben MgO és
Na,O, 0,05 m/m%-nal kevesebb Al,O3, Fe,03, SOz, K,0, TiO,, SrO, ZnO és Mn,03

talalhatd benniik.

Az eldkezelt (850 °C-on égetett) allati csont adalék kristalyos fazisként hidroxiapatitot
¢s karbonathidroxiapatitot tartalmaz, mig a 965 °C-on ismételten hékezelt adalékban
mar megjelenik és nagyobb hanyadban lesz jelen a hidroxiapatit mellett a B-whitlockit.
Kutatasom célja a hidroxiapatit és B-whitlockit mellett a metastabil a-whitlockit

elallitasa volt, mert ennek a fazisnak a legjobb a biologiai lebonthatosaga.

Az o-whitlockit allati csontb6l valo eldallitaisanak homérsékletét hevitdkamras
rontgendiffrakcioval hatdroztam meg. Megallapitottam, hogy 1430 °C-on mar
egyértelmilen megjelenik az a-whitlockit fazis, igy a tovabbiakban ezt az égetési
hémérsékletet alkalmaztam az a-whitlochitot is tartalmazo adalék eldallitasahoz. Ezen a
hémérsékleten égetett allati csont fazisosszetételében a hidroxiapatit és B-whitlockit

mellett megjelenik a gyors hitésnek koszonhetéen az a-whitlockit, tovabba a nagy
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hémérsékleten kialakuld kalcium-foszfat moddosulatok, mint példaul tetrakalcium-
foszfat és az a-CaP,0g is kimutathato kisebb mennyiségben. Ezek a kristalyos fazisok
nagymértékben befolyasolhatjdk a bioaktivitds szempontjabol fontos oldddasi

sebességet.

A fritteléssel eldallitott bazisiivegben a bioaktiv B-whitlockit és a mechanikai szilardsag
novelése érdekében kristalyositott wollasztonit mellett kiilonb6z6 szilicium-dioxid
modosulatok (kvarc, tridimit, krisztobalit) talalhatok nagyobb mennyiségben. A frittbol
készitett referencia mintaknal és a fritthez kiilonboz6 kalcium-foszfat adalékokat adva a
kiilonbdz6 homérsékleti égetések utan a fazisosszetételben minden mintanal megjelenik
a pszeudowollasztonit, valamint a mesterséges hidroxiapatitot tartalmazo 1. és 2.
keveréknél a hidroxiapatit (1000 °C-on), tovabba az 1430 °C-on égetett csontérlemény
adalékkal készitett 7. és 8. keveréknél az a-whitlockit, tetrakalcium-foszfat és az
o-CaP,0g.

A mikroszerkezet vizsgalataval megallapitottam, hogy az adalékokban a kristalyos
fazisok mérete 0,5 és 3 pum kozotti, és a szemcsék mérete az égetési homérséklet
novelésével novekszik. A 60 MPa nyomassal hidraulikusan préselt, majd 1000, 1050 és
1100 °C-on hokezelt iivegkeramidk viszonylag tomor szerkezetiiek, latszolagos
porozitasuk 0-26 V/V%. A porozitast, és ezaltal a testsiirliséget az adalékok
fazisosszetétele kevésbé, mig azok szemcsemérete és mennyisége jelentdsebben
befolyasolja. A porozitds hatékonyabban az égetési hdmérséklet ndvelésével
csokkenthetd. Egyes esetekben (3-5. keverék és alapfritt) az 1100 °C-os égetéssel

nagyon tomor, kozel zérus porozitasu termékeket tudtam eldallitani.

A kiilonboz6 Gsszetételli tivegkeramidk mikrokeménységének Osszehasonlitasa alapjan
az égetési homérséklet novelésével az 1. és 2. jelii (a legnagyobb méretli szemcséket,
illetve szemcseaggregatumokat tartalmaz6 HAP adalékkal készitett) mintak kivételével
minden esetben né a keménység, ezaltal a kopasallésag is. A legnagyobb
keménységértéket az 1000 és 1100 °C-on égetett mintaknal egyarant az SBB adalékot
tartalmazo 5. keverék esetében kaptam. A szimulalt testfolyadékos kezelés hatdsara az
iivegkeramiak feliiletének Vickers mikrokeménysége a képz0dd kisebb keménységii
apatit rétegbdl adéddan csokken. A feliileten képzddd apatit réteg kristalyosodasanak

sebességétdl fliggden a legkisebb képzddésii sebességli, finomabb szemceseméretii apatit
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rétegnél jon létre a legnagyobb csokkenés. Az apatit réteg alatt elhelyezkedd

tivegmatrix keménysége is kisebb mértékben csokken az oldodas kdvetkeztében.

A mechanikai tulajdonsdgok szempontjabdl ugyancsak lényeges wollasztonit tartalmat
vizsgalva megallapithat6, hogy a legkevesebb wollasztonit az a-whitlockitot tartalmazé
mintdkban, valamint az adalék nélkiili alapfrittbdl készitett hokezelt probatestekben
talalhat6. A wollasztonit tartalom csokkenése legfeljebb a nyomoszilardsagra volt
hatassal, viszont a hajlitoszilardsagot érdemileg nem befolyasolta. A pszeudo-
wollasztonit tartalom az égetési homérséklet novelésével nétt, ennek hatasara a
hajlitoszilardsag €s nyomoszilardsag értékekben is ndvekvo tendencia figyelhetd meg.
A hajlitd és nyomoszilardsag értékek Osszehasonlitasa alapjan megallapithatd, hogy az
égetési homérséklet novelésével mindkét szilardsag érték nd, a legnagyobb
hajlitoszilardsagot a nagy hoémérsékleten eldallitott HTSBB adalékkal készitett
mintdknal kaptam. Az alapfritthez kiilonb6z6 modon eldkezelt allati csont drleményt
adva, mind az 1000 °C-os, mind pedig az 1100 °C-os hdkezeléssel az alapfrittnél
nagyobb nyomoszilardsagu termékeket kaptam. Ugyanakkor az 1100 °C-on torténd
hokezelés kozel kétszer nagyobb hajlitoszilardsagot eredményez az allati csont adalékot

tartalmaz6 mintaknal az adalék nélkiilihez képest.

A kutatasok soran az €10 szervezetben lejatszodo folyamatok modellezésére és a varhato
reakciok feltérképezésére szimulalt testfolyadékot alkalmaztam. Vizsgaltam a
kiilonb6z6 mintakbol a szimulalt testfolyadékban kioldodott kalcium és foszfor
mennyiségét. A kioldodas vizsgalat soran azt tapasztaltam, hogy az Osszetételen kiviil
az égetési homérséklet, ezaltal a porozitas is nagymértékben befolydsolja a szimulalt
testfolyadékban val6é viselkedést. Az 1100 °C-on eldallitott mintdk porozitasa
minimalis, itt a kalcium- és foszforkioldodas is sokkal kisebb. A kisebb égetési
hémérsékleten eldallitott mintdknal (1000 °C) nagyobb oldodéasi sebességet
figyelhetiink meg, 21 napos kezelési id0 utdn minden mintabol nagy mennyiségii
kalcium oldodik ki, amely a testfolyadékkal reakcioba lépve egy 0j kalcium-foszfat
réteget eredményez a feliileten. A nagy homérsékleten égetett adalékon kiviil mindegyik
minta oldhatosaga kisebb, mint a fritté. Az SBB-vel adalékolt mintdk oldhatdsaga
sokkal kisebb hatarok kozott valtozik, mint a tobbi mintaé. A nagyon gyors oldodas
nem jé (mint ahogy a nagyon lassii sem), mert nem tud az implantatum stabilan

beépiilni a szervezetbe.
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A vizsgélatok alapjan minden minta bioaktivnak tekinthetd, mert lejatszodik a feliileten
az apatit képzoédés. A kapott eredmények alapjan az 1000 °C-on égetett 25 m/m% PTB,
illetve 25 m/m% SBB adalékot tartlmazé mintdkat valasztottam ki arra, hogy fém- és
keramia hordozokra bevonatot készitsek. Ezeket a bevonatokat plazmaszorassal vittem

fel a fém és keramia feliiletekre.

A felhasznalés fontos Iépése a teherviseld fém- vagy miszaki keramia protézis feliiletén
a bioaktiv livegkeramia bevonat kialakitasa. Megallapitottam, hogy az éaltalam vizsgalt
kiilonbozd Osszetételi anyagokbol plazmaszérassal az adott hordozok feliiletén jo
tapadéasu, megfeleld porozitdsu és szildrdsagh réteg alakithato ki. Az igy kialakitott

rétegek bioaktivitdsa azonos a tombi anyagokéval.

A fazisosszetétel vizsgalat alapjan az eredeti B-whitlockit, wollasztonit,
pszeudowollasztonit, krisztobalit és kvarc kristalyos fazisok koziil a plazmaszorasi
folyamat nagy hémérséklete miatt a bevonatokban a B-whitlockit és a wollasztonit
mennyisége Csokkent és nagy mennyiségii amorffiiveges fazis képz6dott. A kvarc és
krisztobalit helyett a nagyobb kémiai ellenallo-képességli tridimit modosulat
keletkezett. A mintakban megjelent a tetrakalcium-foszfat, a-CaP,0g és az a-whitlockit
IS. Az elokezelt, fehérjementesitett csonttal adalékolt bevonatban a B-whitlockit mellett
tridimit, TTCP, a-CaP,0s, a-whitlockit és pszeudowollasztonit kristalyos fazisok
talalhatok. A szinterelt allati csonttal adalékolt bevonatban B-whitlockit és wollasztonit
kiséretében tridimit, TTCP ¢és a-CaP,O¢ kristdlyos fazisok vannak jelen. A
plazmaszorasi folyamat nagy hoémérsékletén specialis kalcium-foszfat fazisok
keletkezhetnek, az igy kialakult fazisok (TTCP, a-whitlockit) novelhetik a szimulalt
testfolyadékban valo oldhatdsagot.

Az elektronmikroszkopos vizsgéalatok alapjan a savallo acél, korund és titdn 6tvozet
hordozokra felvitt bevonatok felillete nem teljesen tomor, 2-6 V/V% porozitassal
rendelkeznek. Ez a szervezetbe vald beépiilés szempontjabol kedvezd lehet, mert a
testfolyadékok nagyobb feliileten érintkeznek a bioaktiv kerdmidval és hamarabb

végbemennek a beépiilést segitd reakciok.

Az elektronmikroszkopos €s rontgen-tomografos képek alapjan a kiilonb6z6 hordozokra
készitett bevonatok rétegvastagsdga 115-266 pm kozott valtozik. A bevonatok

vastagsaga erdteljesen fiigg a szorasi folyamat koriilményeitol.
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A plazmaszorassal eldallitott bevonatok és a hordozd kozotti hatarfeliilet vizsgalata
megmutatta, hogy az eltéré hotaguldsi egyiitthatdé miatt a korund hordozora felvitt
rétegekben repedések alakulnak ki. A titdn hordozoéra felvitt rétegek az Osszetételtol
fliggben minimalis mennyiségi mikrorepedést tartalmaznak, mig a savallo acél
hordozora felvitt rétegek repedésmentesek, a bevonat hézag- és repedésmentesen tapad
a fémhez. Ezek a megfigyelések azt jelzik, hogy az anyagrendszerek tudatos
tervezésével, a tulajdonsagok Osszehangolasaval megfeleldé mindségli plazmaszort

bevonat allithato elo.

A plazmaszort rétegek szimuldlt testfolyadékos kezelése nem rontja a bevonat és a
hordozd kozotti kotést, ugyanakkor a kémiai reakciok kozben végbemend
térfogatvaltozasok feliileti mikrorepedések kialakuldsahoz vezethetnek. A plazmaszort
mintak vizsgalata azt mutatja, hogy a korund hordozora felvitt bevonatok
megrepedeznek, a savalld acél hordozoén a 3/1000 bevonat, a titdn 6tvozet hordozon az
5/1000 bevonat a kedvezd, mert ezeknél a bevonatoknal a plazmaszoras utan repedés
nem keletkezett, a bioaktivitas vizsgalat utan sem romlott a kotés és a feliiletiikon
elkezd kialakulni a hidroxiapatit réteg (32-35%-kal n6 a feliiletikon a kalcium

mennyisége).

Kutatasi eredményeim bizonyitottak, hogy a kiilonb6zé mddon eldkezelt allati csontbol
nyert drlemények alkalmasak bioiivegkeramidk eldéllitasara. A bazisiiveg fritthez valo
adalékolasukkal jobban szabalyozhat6 mindségili, az adott felhasznélasi célnak jobban
megfeleld tulajdonsagli, az ¢l6 szervezetbe kedvezdbben beépiild iivegkeramiak

allithatok eld.
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Teézispontok

TEZISPONTOK

1.) Természetes alapanyagbol allitottam eld két- és tobbfazisti bioanyagokat. A

2)

3)

4.)

5.)

fehérjementesitett eldkezelt allati csontban az amorf fazis mellett foként
hidroxiapatit (77,83 m/m%) és kisebb mennyiségben karbonat-hidroxiapatit (3,77
m/m%)  van  jelen. @A  mesterséges  hidroxiapatitnal  sziikséges
700-800 °C-nal nagyobb homérsékleten, 965 °C-on Aallithatdo elé a nagyobb
B-whitlockit (71,6 m/m%) és kisebb hidroxiapatit (1,8 m/m%) tartalmu anyag.
Ugyancsak magasabb homérsékleten (1430 °C) vald égetéssel és gyorshiitéssel
allithato el6 allati csontbol a nagyobb mennyiségii (33,8 m/m%) a-whitlockitot

tartalmazoé anyag.

A mesterséges hidroxiapatithoz hasonloan az allati csontban talalhaté amorf,

rosszul kristalyosodott hidroxiapatit is ~ 400°C-ra hevitve kristalyosodik.

Az tivegkeramidk porozitdsat az adalékok fazisosszetétele kevésbé, mig azok
szemcsemérete €és mennyisége jelentOsebben befolyasolja. A  porozitas
leghatékonyabban az égetési homérséklet novelésével csokkenthetd. Eldkezelt
vagy szinterelt allati csont adalékokkal készitett tivegkeramiak 1100 °C-0s

égetésével kozel zérus porozitasu termeék allithato eld.

A mesterségesen eldallitott durvabb szemcseméretli hidroxiapatit oldhatosaga
kisebb ¢és az oldasi id6 fliggvényében kevésbé valtozik, mint az adott allati csont
adalékoké. A szimulalt testfolyadékban 21 napig kezelt, kiilonb6zd hdmérsékleten
égetett mintakbol kioldodd kalcium mennyisége az égetési homeérseklet

novelésével (a porozitas csokkenésével) csokken.

Az elokezelt (PTB) és a szinterelt (SBB) allati csont adalékokkal készitett
iivegkeramiak 1000-1100°C-os égetésével a szokasos oldddasi sebességl
bioiivegkeramiak allithatok eld, mig az a-whitlockit tartalma (HTSBB) adalékkal

gyorsabban old6d6 bioanyagot kapunk.
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6.)

7)

8.

9.)

A szimulalt testfolyadékos kezelés hatasara a f6 tomegében B-whitlockitot
tartalmazo SBB adalék esetében hasonloan a hidroxiapatitot tartalmaz6 mintakhoz
nagyobb atlagos szemcseméretii inhomogén szemcseméret eloszlasu apatit
keletkezik a feliileten, mig a nagyobb oldddasi sebességli a-whitlockit fazist
tartalmazd HTSBB adaléknal az Gjonnan keletkez6 rétegben kisebb méretii, kozel
homodiszperz apatit szemcsék képzodnek, ami arra utal, hogy az jonnan képz6do
apatit kristalyosodasi sebessége hidroxiapatitbol, B-whitlockitbol gyorsabb, mint

az o-fazisbol.

A szimulalt testfolyadékos kezelés hatdsara az iivegkeramiak feliiletének Vickers
mikrokeménysége a képzddd kisebb keménységli apatit rétegbdl adodoan
csokken. A feliileten képzddd apatit réteg kristdlyosodasanak sebességétol
figgden a legkisebb képzddésii sebességili, finomabb szemcseméretii apatit
rétegnél jon létre a legnagyobb csokkenés. Az apatit réteg alatt elhelyezkedd

tivegmatrix keménysége is kisebb mértékben csokken az oldodas kdvetkeztében.

Az adalékokkal és az égetési homérséklettel valtoztathatd az ilivegkerdmidk
szilardsaga. Az égetési hdmérséklet novelésével n6 a szilardsag, és az 1100°C-on
hékezelt, SBB (6/1100 °C, 87,76 MPa) és HTSBB (8/1100 °C, 88,30 MPa)
adalékot tartalmazo, kozel zérus porozitasu termékek hajlitoszilardsaga a tomor
csontokéhoz hasonlo, és nagyobb a biokeramidkra jellemzd értéknél. Az emlitett
mintdk hajlitoszilardsaga kozel kétszer nagyobb, mint az adalék nélkiili frittbdl

készitett, azonos hodmérsékleten égetett mintaké (41,41 MPa).
A plazmaszoérassal titan Otvozet és savalld acél feliiletére jol kotodd réteg

alakithatd ki az allati csont adalékokkal eldallitott bio-livegkeramidkbol, és a

kapott rétegek bioaktivitasa azonos a tdombi anyagokéval.
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THESIS STATEMENTS

1)

2.

3)

4.)

5.

Two- and multiphase biomaterials were produced from natural raw materials.
Besides of an amorphous phase, the pre-treated, protein-free animal bone contains
mainly hydroxyapatite (77.83 wt%), and less amount of carbonate-hydroxyapatite
(3.77 wt%). A material containing higher amount (71.6 wt%) B-whitlockite and less
(1.8 wt%) hydroxyapatite is obtained at 965 °C, which is higher than the
temperature required by the artificial hydroxyapatite (700-800 °C). Moreover a
material containing higher amount (33.8 wt%) of a-whitlockite is obtained from
animal bones at a heat treatment of even higher temperature (1430 °C) and rapid

cooling.

Similarly to the hydroxyapatite obtained by wet chemical synthesis, the amorphous,
poorly crystallized hydroxyapatite of animal bones will also crystallize when heated
to about 400 °C.

Porosity of glass ceramics is strongly influenced by the grain size and quantity of
additives, while the phase composition of additives has less effect to the porosity.
Most significant decrease of porosity is obtained by increasing the temperature of
heat treatment. Zero porosity products are obtained by an 1100 °C sintering of glass

ceramics produced from pre-treated or sintered animal bones.

Solubility as well as time dependent changes of solubility of hydroxyapatite
obtained by wet chemical synthesis are lower, than the solubility of animal bone
additives. Amount of calcium dissolved from samples after 21 days submersion
into simulated body fluids is decreasing as a function of sintering temperature

(decreasing porosity).

Sintering of pre-treated (PTB) and sintered (SBB) animal bone additives containing
samples at 1000-1100 °C temperature produces bioceramics having the usual
dissolution rate. However the additives containing a-whitlockite (HTSBB) give

faster dissolving biomaterials.
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6.)

7)

8.)

9)

In line with the hydroxyapatite containing samples, simulated body fluid treatment
of the SBB additive containing mainly -whitlockite results in an apatite formation
of higher particle size and wider size distribution on the surface. Smaller and nearly
uniform sized apatite particles are formed on the new surface layer of a-whitlockite
containing HTSBB additive. In contrast to the alpha phase, this observation

confirms a higher crystallization rate of newly formed apatite from B-whitlockite.

The thin apatite layer being formed during the SBF-treatment decreases the Vickers
micro-hardness of glass ceramics. The highest decrease is observed at the lowest
formation rate, fine grained apatite layer. Due to the dissolution, hardness of glass

matrix under the apatite layer will also slightly decrease.

Strength of glass ceramics can be controlled by the additives and the sintering
temperature. Higher mechanical strength is obtained by increasing the sintering
temperature. Flexural strength of near-zero porosity glass ceramics containing SBB
(6/1100 °C, 87.76 MPa) and HTSBB (8/1100 °C, 88.30 MPa) is similar to the
dense bones, and it is much higher than the respective values of traditional
bioceramics. Bending strength of these samples is almost two times higher as
compared to additive-free samples sintered at identical temperatures (41.41 MPa).

Plasma spraying of bio-glass ceramics containing animal bone additives onto the
surface of titanium alloy and stainless steel substrates result in layers of good
adhesion, appropriate porosity, and strength. Bioactivity of these layers is almost

identical to the bulk materials.
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bra: A hevitékamras 28 °C-ra lehiitott alapfritt minta XRD felvétele
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Label A: 76342

Uveges részecskék:

Elem At%
0K 54,61
Si NakK 2,93
MgK 1,57
AIK 1,44
SiK 20,10
PK 6,72
KK 0,48
CaK 12,17

Gomb alaki részecskék:

Elem At%
OK 51,39
NaK 4,00
MgK 1,78
AlIK 144
SiK 14,48
PK 9.97
KK 0,54
CaK 16.40
4150 5.00

79. abra: A hevitokamras 28 °C-ra lehiitott alapfritt minta EDX réntgen spektruma
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggoleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)

Label A: 75921 alapfritt nagykristaly Elem At%
OK 50,92
NaK 1,75
MgK 1.25
Si AIK 141
SiK 19.29
PK 6,33
Ca KK 0.87
CaK 18.19
FI
u]
Al Ca
Mg
Na K
1.00 2.00 3.00 400 5.00 6.00 .00 §.00 9.00 10.00

80. abra: Az alapfritt minta EDX rontgen spektruma (nagyobb szemcse)
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggdleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)
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Label A: 76921 alapfritt gomb Elem At%

OK 52.74
NaK 1.89
MzK 115
Ca AIK 1.46
SiK 15,58
PK 6.98
g KK 0,68
CaK 19,51
FI
0
Al
Mg
Na K
1.00 .00 3.00 4.00 5.00 6.00 7.00 §.00 9.00 10.00

81. abra: Az alapfritt minta EDX réntgen spektruma (kisebb szemcse)
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggoleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)

Label A: Mesterseges HAP Elem At%
0K 49,03
PK 19,57
CaK 31,40
Ca
P
0 Ca
C
1.00 2.00 3.00 4.00 5.00 6.00 7.00 §.00 9.00 10.00

82. abra: Mesterséges HAP EDX rontgen spektruma
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggoleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)
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Label A: 69688

Elem At%
OK 58,49
NaK 1,16
Ca MgK 1,03
PK 15,30
CaK 24,02
P
0
Ca
Mg
Na
1.00 .00 3.00 4.00 5.00 6.00 7.00 3.00 9.00 10.00
83. abra: PTB adalék EDX rontgen spektruma
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggileges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)
Label: SEB Elem At%
OK 4793
NaK 0,39
MgK 0,26
£a AIK 127
PK 18,96
CaK 31,19
P
Ca
o Al
Mg
Na
1.00 2.00 3.00 4.00 5.00 6.00 7.00 8.00 9A.00 10v.00

84. abra: SBB adalék EDX rontgen spektruma
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggoleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)
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Label A: Alpha-w Elem Atto

OK 53,42
NaK 0.41
MgK 0,70
Ca /
AIK 0,27
PK 16,42
CaK 28.76
P
4] Ca
C Al
Mg
Ma
1.00 2.00 3.00 4.00 5.00 6.00 7.00 8.00 9.00 10.00

85. abra: HTSBB adalék EDX rontgen spektruma
Vizszintes tengely: Energia (keV), fiiggéleges tengely Intenzitas (6nkényes egységek)

1oy U3 a3l 4,
0 |3
W K
W0 | | 7
B0 | | 6
50 |5
i ] 4
0 . 3
2] Al 2
0 | 1
0 0
01 05 1 510 50 100 500 1000
[um]

86. abra: Elékezelt allati csont (PTB) adalék szemcseméret-eloszlasa
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88. abra: Nagy homérsékleten szinterelt allati csont (HTSBB) adalék szemcseméret-eloszlasa
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Rontgendiffrakcios fazisanalizis:

Jelolések:
Rovidités Vegyiilet JCPDS kartyaszam
B B-whitlockit 9-169
w Wollasztonit 42-547
K Krisztobalit 39-1425
T Tridimit 18-1169
Q Kvarc 5-490
TP Tetrakalcium-foszfat (CasP, Og) 25-1137
H Hidroxiapatit 9-432
A a-whitlockit 29-359
HCA Hidroxikarbonatapatit 19-272
CA a-CaP,04 15-204
P Pszeudowollasztonit 10-486
N Na,CasAlz(PO4)2(SiO4)2 35-327
B-Ca,P,0; B-Ca,P,0; 9-346
P Platina 4-802
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89. abra: Az elékezelt allati csont hevitokamras XRD felvétele
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91. abra: 1. keverékbdl késziilt livegkeramia min
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96. abra: 6. keverékbdl késziilt iivegkeramia min

141



(o) B33YLZ

M d M
..m 4 um M q
d
Do 0001/L

Jo 0S0T/L

Do 00T T/L

a
A m»pwm
dn

M A
ag q

ad M
d Vvog
3

M

d1L

(mezssa)naq) seyzuajuy

s

izise

1

k XRD fazisana

ta

ia min

7

bra: 7. keverékbdol késziilt iivegkeram

.a

97

142



(o) evaylz
A 1 A ]

3 g M A a

M dpnE Ty g

a2 g M q
q

A

ML sy g m
M gg q

A d

Jo 0001/8

Mg g0 by
g q M q
qa d

Do 0S01/8

Do 00TL/8

v ¥D

¥D

143

lizise

-

azisana

98. abra: 8. keverékbdl késziilt iivegkeramia mintak XRD f:

(mezssanaq) seyizuajuy



M

mmE o

amEE
-
m o -
-
eED
< B ——
-]

i

2Theta (°)

1200 -

(mezssainaq) sgyzuauy

99. abra: A 7/1050 °C-os minta 21 napos SBF kezelés utani XRD felvétele
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27. tablazat: A kiilonb6zo6 osszetételii mintak testsiiriisége és latszélagos porozitasa az égetési
hémérséklet fiiggvényében

h(’iigéi?:lilet Teststiriiség Nyilt porozitas
€0) (glcm®) (VIV%)
1000 2,21 15,82
1. keverék 1050 2,18 19,57
1100 2,38 8,67
1000 2,13 22,61
2. keverék 1050 2,11 22,48
1100 2,20 16,78
1000 2,12 23,46
3. keverék 1050 2,23 15,97
1100 2,54 0,00
1000 2,11 24,87
4. keverék 1050 2,26 15,95
1100 2,54 0,00
1000 2,14 21,94
5. keverék 1050 2,18 17,02
1100 2,65 0,00
1000 2,11 24,68
6. keverék 1050 2,07 25,30
1100 2,47 5,81
1000 2,30 13,81
7. keverék 1050 2,31 13,70
1100 2,44 3,66
1000 1,81 32,16
8. keverék 1050 2,00 24,74
1100 2,53 5,47
1000 1,94 26,05
F (Alapfritt) 1050 2,46 0,00
1100 2,56 0,00
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28. tablazat: SBF oldatok kalcium és foszfor tartalma az oldasi id6 fiiggvényében

BOTOET BBLTE  [WOTF  LCBUC  GTOEE | 869006 TOOLBE LLTeFT CEOCET LOTEOT 00TILA
L1999 9T T8 (CTCF  TFCFD  9IOCE | 6FLT6T 06T 09FTOT (06805 CTEES  ODILE
FITTL  BOCTIE  BTC9C  (MCFD  E6FO0F | 0ECT9f FLE90E T98°LCT TR CCT TeF6ll  O0ILL
6FCTE  EELTE TLO0E  [BCTE  EECOE | BEECE6  69CHOT EE0OIT CROFIT 9LC60T O0ILD
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29. tablazat: l"Jvegkerémia mintik Vickers-féle mikrokeménysége SBF kezelés el6tt és utin

21 napos oldas

"Eg’eté’si .Oldz'ls elf’itti ’ uténi Olflz'l.s Ol(’1é§ %-05
homérséklet mikrokeménység . A elotti utani . .
°0) (MPa) mlkrz)'\ljlgg)e M€ széras  szoras valtozas
1000 1741 1444 338 267 17
1. keverék 1050 5459 2241 2289 503 59
1100 2702 2204 358 843 18
1000 1983 1375,9 701 425 31
2. keverék 1050 2853 1219,7 1506 200 57
1100 2505 1370,6 582 343 45
1000 1623 1168 348 120 28
3. keverék 1050 3708 1563,4 1190 393 58
1100 5065 3636 524 649 28
1000 1639 979,6 167 186 40
4. keverék 1050 3613 1552 1453 405 57
1100 4714 2812 925 647 40
1000 2280 1615,7 439 558 29
5. keverék 1050 2360 1991 637 652 16
1100 5582 2483 746 665 56
1000 1986 1598 544 269 20
6. keverék 1050 3022 2035 887 469 33
1100 4601 2798 937 779 39
1000 1750 1735 304 395 1
7. keverék 1050 1821 995 667 256 45
1100 3903 1056 693 265 73
1000 1025 1468 249 298 -43
8. keverék 1050 1518 1607 401 366 -6
1100 4312 3090 1005 1046 28
1000 1534 1346 443 202 12
F(Alapfritt) 1050 4209 1986 1471 591 53
1100 4621 3100 856 539 33

147



30. tablazat: l"Jvegker&imia mintak hajlito- és nyomészilardsaga

Egetési Hajlitoszilardsag Nyomészilardsag

homérséklet (°C) (MPa) (MPa)

| Keverék 1000 26,46 96,25
- Kevere 1100 4716 290,52
] 1000 13,38 57.76

2. keverék 1100 47,01 134.79
3. keverék 1000 23,80 101,36
- Kevere 1100 80,85 169,56
] 1000 30,17 102,34

4. keverek 1100 73,16 327.65
s Keverék 1000 40,26 155,22
- Kevere 1100 83,49 423,60
] 1000 16,75 96,55

6. keverék 1100 87,76 258 14
] 1000 41,53 126,33

7. keverek 1100 80,40 214 51
] 1000 23,48 83,03

8. keverek 1100 88,30 71.36
. 1000 42,38 71,47
Alapfritt 1100 41,41 12373
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