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V ¢lanku byly vyuZity a porovnany dvé metody pro pripravu kulicek z biokeramiky, které jsou cilene vyrdbeny pro
medicinské vyuziti v podobé ndhrad kostnich tk&ni nebo jejich vyplni v podobé biocementii. Prvni zpiisob je zaloZen na
vyrobé mikrokulicek SisN, pomoci plamenové syntézy. Byly pripraveny t/i rizné smesi praskovych smesi SisNg4
a Caz(P0Oy), a nésledne byly syntetizovany v plameni CH,; + O, pri odliSné rychlosti davkovani prasku do plamene.
Cilem bylo charakterizovat vliv poméru obsahu SisN, a Cas(POy), ve smési a rychlosti davkovani prasku na vysledné
chemické a fazové slozeni, porovitost a velikost ziskanych mikrokulicek. Druhy zpisob je zaloZen na granulaci
a rychlém zmrazeni suspenze SizN4. Pdrovité granule byly pripraveny davkovanim vodné suspenze SisN, a Caz(PO,),
do kapalného dusiku s naslednou lyofilizaci a tepelnou Upravou. Byl zjisten vliv rychlosti davkovani vodni disperze
na velikost castic.

Kli¢ova slova: biokeramika; SizN4; plamenova syntéza; kostni implantéty; biocement

The influence of two different methods of preparation SisN4-based granules for bio-application is described. The first
method is based on the freeze granulation of SisN4 suspension. The porous granules were prepared by dosing an
aqueous SisN,4 suspension in liquid nitrogen followed by lyophilization and sintering. The influence of the rate of dosing
by spreading the aqueous dispersion to liquid nitrogen to the size of particles was established.

The second method is based on the flame synthesis of SisN, granules. Three different compositions of SizN; and
Ca3(P0O,), powder mixtures were prepared, granulated and finally synthesised in CH; + O, flame. The aim was to
characterize the influence of the proportion of SizN; and Cas(PO,), on the resulting chemical and crystalline phase
composition, porosity and size of the obtained microspheres. The influence of composition on the size, porosity and
structure of microspheres was established. The rate of dosing the powder into the flame influenced the size and
structure of microspheres, and we found that the best way to prepare these microspheres by flame synthesis was to
prepare it from powder with the same amount of both powders by the slower rate of dosing.

In the next step, we will try to find out the difference in the biological properties of these two methods. Each method
prepares different size of particles, but the porosity of both products is similar, and we will try to find a better way to
prepare material with good biological properties in the best way. The use of these materials will be in medicine as bone
implants or in bio-cements.

Key words: bioceramics; flame synthesis; silicone nitride; bone implants, biocement

Biomateridly jsou stadle vice vyuzivany v medicing pro
nahradu tkéni. Roste i vyuziti keramickych materidt jako
nahrad kostni tkdn¢ nebo v podobé povlaki na doposud
velmi  vyuzZivanych kovovych implantatech. Mezi
keramickymi materidly je v ortopedii ngjvice vyuzivana
oxidovéa keramika, jako napriklad Al,O; a ZrO,, ato diky
jgji vyborné biokompatihilité. Ale mezi biokompatibilni
materidly byla zafazena i SisN; keramika, ktera
nevykazuje znamky toxicity a mizZe navic podporit adhezi
bunék, normalni proliferaci a diferenciaci [1, 2]. Zatimco
se lesténé keramické soucastky z Al,Oz a ZrO, pouzivaji
pii celkové nahradé bedernich [3 — 6] a kolennich kloubi
[7, 8], pouziti SisN, je atraktivni zeyména kvili lepsi
adaptaci porovitych struktur a dobrym mechanickym

vlastnostem. V pérovité formé miaze SisN, podporovat
piimou a prirozenou tvorbu kosti, kterd je potiebna pro
trvalou biologickou fixaci na hostitelskou kost. Jeho
pouziti v ortopedii jako implantat s poréznim povrchem,
ktery umozni i moznost prorastani tkang, ma proto velky
potencid. Biologické aplikace ¢asto vyzaduji dodatecné
vlastnosti, napt. bioaktivitu umoziujici silngjsi spojeni
shostitelskou tkani, raznou velikost a tvar implantatu
(komplexni  struktury, lehk& obrobitelnost atd.),
mechanické, fyzikdni nebo chemické vlastnosti. Také
i porovité ¢astice kulovitého tvaru s velikosti do nekolika
desitek mikrometri mohou vyrazngji rozsitit moznosti
bioaplikaci nitridu kiemicitého. Fosfore¢nan vapenaty byl
jako cacium phosphate cement prvnim z pouZitych
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novych kostnich cementi [9], ale ¢asto nevyhovuje svymi
mechanickymi vlastnostmi, prfipadné rychlosti resorpce
arychlosti tuhnuti. Tyto parametry by bylo mozné zmenit
prévé pridanim mikrokuli¢ek SisN4 do tohoto cementu.

1. P¥iprava zkuSebnich materidla a jgji vliv
na strukturu a vlastnosti kuliéek

1.1 Metoda plamenové syntézy

Pro pripravu zkuSebnich vzorkt byly pouzity prasky
SisN4 (UBE-SN-E10 od UBE INDUSTRIES) a Cas(PO,),
(Lachema). Ze vstupnich praska byly vytvoiena smés
opomeru objemovych procent SizN, : Cag(PO,), rovnych
50:50 a nésledné byla smés homogenizovana na
atritorovém mlynu za mokra po dobu 4 hodin
(izopropylalkohol, frekvence otések 500 min™). Po
homogenizaci byl izopropylalkohol odstranén a byl ziskan
prések s velikosti ¢astic kolem 1 um. Nésledné byl prasek
vyuzivan pro piipravu mikrokulicek pomoci plamenové
syntézy. Vertikdni stavba zatizeni pro plamenovou
syntézu umoziiuje lepSi pifpravu mikrokulicek a mensi
kontakt nedostatecné zchlazenych kuli¢ek s konstrukci.
Vytvoreny praSek byl davkovan do vysokoteplotniho
metan-kyslikového plamene sklarského horaku pomoci
proudu kysliku. V plamenu hoiéku dochézelo k pietaveni
materidlu pii teplotdch az 2800 °C. Tuto teplotu lze
korigovat pomoci dlozeni plamene nebo rychlosti
davkovani présku pomoci kyslikové trysky. Pri zvySeni
rychlosti davkovani présku se zméni slozeni plamene a
dochazi k ochlazeni plamene. Po roztaveni materid
vytvérel malé kapicky tavenin, které byly chlazeny
sprchovanim destilovanou vodou a dochlazovaly se ve
shérné nadobé spolu s destilovanou vodou. Po dokonceni
procesu proda destilovana voda spolu s vytvorenymi
mikrokulickami keramickym filtrem pod tlakem 3 bary.
Ziskané mikrokulicky se vysuSily a byly studovany.
Predpoklada se, Ze vysoké teploty pretaveni a vysoka

meéieni teploty plamene, byly piipraveny mikroéastice pfi
tiech raznych rychlostech déavkovéni. Zamérem bylo
pozorovat vliv zmény teploty (piipadné ¢asu expozice) na
strukturu a fazoveé slozeni piipravenych mikrokulicek.

Tab.1 Féazové sloZzeni mikrokuli¢ek v zavislosti narychlosti
davkovani
Tab.1 Phase composition of microspheresin dependence on therate
of dosing
Rychlost davkovani )
Vzor ek RTG analyza
(hPa)
SisNg
SNCP5050_2,8 -2,8
- Cay(PO4)6O
Si 3N4
SNCP5050_3,5 -3,5
B Cay0(PO4)sO
Si 3N4
SNCP5050_5 -5 Cayp(PO4)sO
Cag(POy)2
V&echny vzorky obsahuji fézi Cao(PO,)sO, resp.

(Ca0-3Ca3(POy),). Pri porovnavani fazového dozeni
mikrokuli¢ek v zavidlosti narychlosti davkovani prasku
se potvrzuje, Ze rychlost davkovani ma velky vliv na
vytvorené féze. Ztab.1 je ziggmé, Ze pii rychlosti
davkovani -5hPa uz doba expozice v plameni neni
dostatecné dlouhd pro Uplnou pieménu Cag(POg4),. Pro
nasledny postup je vyhodné vyuZivat k syntéze co ngjnizsi
rychlosti davkovani, ale tak, aby &as byl dostatecné
dlouhy pro tvorbu port po éastecném rozkladu/oxidaci
SisN,4. Rychlost davkovani préSku pri plamenové syntéze
ovliviiuje také velikost mikrokulicek, a to tak, ze se
zvydujici se rychlosti davkovani (a stim souvisgjicim
snizenim teploty plamene a zkréceni ¢asu expozice
mikrokuli¢ek) dochézi ke zmenSovani mikrokulicek, jak
Izevidét v tab. 2 aobr. 1.

Tab.2 Velikost mikrokuli¢ek v z&vislosti narychlosti davkovani
Tab.2 Size of microspheresin dependence on the rate of dosing

rychlost chlazeni pomize tvorbé amorfni faze ve struktuie
mikrokuli¢ek. Jak bylo uvedeno vySe, rychlosti davkovani Vzorek (5059—2‘8) (5059—3’5) (5059—5’0)
prédku pomoci kyslikové trysky Ize korigovat predevdm Q3(x) Velikost Velikost Velikost
teplotu a ¢as expozice préSku v plameni. Pri zvySeni (%) (Hm)
rychlosti davkovani dochazi k ochlazeni plamene
asniZeni doby expozice prasku. Lze tedy fici, Ze rychlost 10,00 044 0,32 0,26
davkovani prédku i neprimo ovliviiuje kinetiku moznych 50,00 17,00 6,78 214
reakci, pripadné jinych procesi. Jelikoz konstrukce 90,00 246,20 181,53 151,39
pouZitého experimentdlniho zafizeni neumoZziuje piesné

5050_2,8 5050_3,5 5050_5

Obr.1 Velikosti mikrokulicek v zavidosti narychlosti davkovani vychozi smési pii plamenové syntéze; zleva doprava se zvy3uje rychlost davkovani
Fig.1 Size of microspheresin the dependence on the rate of dosing of the initial blend during flame synthesis; from left to right the rate of dosing is

increasing
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1.2 Metoda kapani/tryskani do tekutého dusiku

Priprava mikrokulicek tryskdnim probihala zvodné
suspenze. Byla pripravena 40% vodna suspenze prasku
0 pomeéru SisN, : Cag(PO,), rovnému 50 : 50 s pridavkem
disperznich ¢inidel. Tato suspenze byla michana 24 hodin
na dvouvdlci skulickami zSisNs. Po dostatecném
promichani byla tato suspenze davkovana tryskou pomoci
stlaceného inertniho plynu (Ar) do tekutého dusiku za
souéasného michani, kde kapky suspenze okamzité
zamrzly a uchovaly si homogenni sloZeni ze suspenze.
Velikost granuli byla regulovana pomoci rychlosti
davkovani suspenze tryskou. Vytvorené granule byly
nasledné vlozeny do lyofilizatoru a dosuSovany 24 hodin.
Granule po dosuSeni mély dostatecnou pevnost pro dalsi
manipulaci.

Predchozi experimenty ukézaly, ze pii piipravé granuli
zvodné suspenze je jgich struktura po vysuSeni
v lyofilizétoru totoZzna. Pérovitost téchto granuli dosahuje
velikosti az 86 %, z toho 82 % tvori oteviené pory.

5050_20

| —
200pm

Velikosti kuligek v zavidosti na rychlosti davkovani vodné suspenze pii tryskani do tekutého dusiku; zleva doprava se zvy&uje rychlost
davkovéani vodné suspenze
Size of spheres in the dependence on the rate of dosing of water suspension during freeze granulation; from left to right is the rate of dosing
of water suspension isincreasing

Obr. 2

Fig. 2

Z diivodu absence tepelného zpracovani kulicek pri jgjich
vyrobé se nepredpoklada vliv poméru mnozstvi praska
SisN, : Ca(PO,)s ha jeich velikost nebo strukturu. Je
mozné, ze v disledku probihgjicich chemickych reakci
béhem nésledného tepelného zpracovéani dochézi
k odlisnostem ve struktute kulicek. To je vSak predmétem
dalSiho zkoumaéni, kdy bude potieba ngjit idedlni tepelné
zpracovani takto vzniklych kuli¢ek, aby byla zachovéana
jejich porovitost a zérovein spojeni kulicek navzaem
avytvoreni skeletu jako celku.

2. Vliv doZeni vychozi smési na strukturu a
vlastnosti mikrokuliéek

Cilem bylo zjistit, jaky bude mit vliv zména mnoZstvi
poérotvorné slozky SisN4 v tavening Cag(PO,),, tj. pomér
SisN, . Ca(PO,)s ve vychozi smési, na strukturu a
vlastnosti mikrokulicek. Pro experiment byla volena tti
riazna slozeni smési (tab. 3) a pouze metodou plamenové
syntézy (podrobnéjsi popis metody v kap. 1.1) byly

Pomoci této metody vznikaly kulicky o rozmérech kolem
100-300 um, ukterych nedochazelo bghem jejich
tvorby k tepelnému ovlivnéni — transformaci, jak je tomu
u plamenové syntézy. Proto je utéto metody potieba
nésledné tepelné zpracovéani vzniklych kuli¢ek pro ziskani
takovych mechanickych vlastnosti, které jsou pfi jgich
VyuZziti potiebné.

Mezi parametry, které ovliviuji vlastnosti a strukturu
vyrobenych kuli¢ek patii predevSim rychlost davkovani
vodné suspenze do trysky. Tato piiprava probihala pri
tlaku vzduchu 0,12 bart v trysce a byla ménéna rychlost
peristaltického davkovani suspenze do tekutého dusiku na
20 a 30 RPM (rounds per minute — dale RPM). Vliv
rychlosti davkovani se ukazal ve velikosti vytvaienych
kuli¢ek (viz obr. 2). Pi rychlosti 20 RPM byla pramérna
velikost kuli¢ek 204 um a vzorek byl oznacen 5050_20;
pii rychlosti 30 RPM byla pramérna velikost 102 um
aoznacteni vzorku je 5050 _30.

5050_30

I
200um

piipravovany mikrokuli¢cky pri teploté 2800 °C stim, ze
rychlost davkovani téchto smési do plamene byla vzdy
steina (-3,5 hPa). V tabulce je také vyznateno dozZeni
vytvorenych mikrokuli¢ek.

Tab. 3 Odlisné chemické sloZeni vychozi smési a rentgenova difrakeni
(RTG) analyza vytvoienych mikrokuli¢ek

Tab. 3 Different chemical composition of initial blend and X-ray
(XRD) analyses of prepared microspheres

Rychlost
davkovani

(hPa)

Caz(POy), SiaN,4

Vzorek RTG analyza

(vol. %)

Si 3N4
Cayg(PO,)sO
Cag(POy)2

SNCP3070_3,5 70 30

Si3N4

SNCP5050 3,5 50 50
- Cayo(PO4)sO

Si 3N4
Cayo(PO4)sO
Cag(POx)2

SNCP7030_3,5 30 70

117



Recenzované vyzkumné ¢lanky
Peer-reviewed Research Papers

Hutnické listy ¢. 6/2018, ro¢. LXXI
ISSN 0018-8069

Ve vSech trech vzorcich jsou ptitomny SizN; a
Cayo(PO4)60. Ve vzorcich SNCP3070 a SNCP7030 byla
navic potvrzena i piitomnost Cag(PO,), (tab. 3). Z toho
Ize usuzovat, ze pomér slozek 50 : 50 je pro tuto smés
idedlni a nedodlo k nadbytku faze Cas(PO,),, ae k Uplné
pieméné fazi. Z RTG zaznamu je zigimé, Ze vzorky
obsahuji znaéné mnozstvi amorfni féze, jejiz mnoZstvi
odpovida mnozstvi Cag(POy), ve vychozi smési
jednotlivych vzorkid. Zmeéna sloZeni vychozi smési méla
urdity vliv i na velikostni rozdéleni ¢astic v jednotlivych
vzorcich (tab. 4).

Tab. 4 Rozdéleni velikosti ¢éstic v zavislosti na slozeni vychozi smési
Tab. 4 Particle size distribution depending on composition of initial

blend
Vzorek (3070_3,5) ‘ (5050_3,5) (7030_3,5)
Q3(x) Velikost ¢stic
(%) (Hm)
10,00 0,62 0,32 032
50,00 23,42 6,78 1542
90,00 124,81 181,53 141,56

Vydedky méreni velikosti ¢astic potvrzuje | analyza
fadkovacim eektronovym mikroskopem (obr. 3), kde Ize
vidét negjvétsSi céstice na snimku vzorku 5050 35 a
ngimensi ¢astice u vzorku 3070 3,5. Za pozornost stoji
naméiena velikost ¢éstic u vzorku 5050_3,5 s 50% podilem
téchto ¢éstic obsaZenych ve fézi Cag(PO,),. Ukazuje se, Ze
se v tomto vzorku nachézi 50 % velmi malych ¢astic, které
na snimku nemusi byt vidét. U mikrokulicek svétSim
podilem Ca(PO,), jsou tedy c&agtice SiN, mensi a
shladkym  sférickym  povrchem. U mikrokuli¢ek
spomérem dlozek 50 : 50 je tvar stlle spiSe sféricky, de
povrch neni hladky, nybrZ je velmi pérovity. U posledniho
poméru s prevahou SizN, a malym procentem Cag(PO,), je
méne sférickych porovitych ¢éstic a vyskytuji se zde spise
cagtice  nepravidelnych  tvard, které  vznikay
z prebyvagjiciho SisN4 bez taveniny Cag(POy),.

V z&vidosti na sloZeni se vSak neménila pouze velikost
mikrokuli¢ek, ale také velikost a mnozstvi pori. Tab. 5
ukazuje, Ze ngveétsi pérovitosti bylo dosazeno pomérem
SisN4 : Ca(PO,), = 50 : 50 a ngimensi porovitosti
uvzorku spomérem 30 : 70. U vzorku MS 5050 3,5

Tab.5 Parametry pérovitosti
Tab.5 Parameters of porosity

vzniklo v porovnani sostatnimi vzorky malé mnozstvi
mikropéri. Proto se podil makropori dostal az na
75 vol. %, a z&roven je velikost vSech pora znacné vyssi.
Uvzorku MS 3070 3,5 (mikrokulicky vytvoiené
plamenovou syntézou spomérem SizN, : Cag(PO,), ve
vychozi smési 30:70) je zase vétSi pocet mikropora
v porovnéni sostatnimi vzorky. Timto se velmi zvysSil
mérny povrch pora, ktery je ndsobné vétsi nez u ostatnich
vzorkt. V tomto vzorku se zéroven vyskytuji pory pouze
velmi velké i velmi malé. Je tedy velky rozptyl mezi
medianem velikosti makropora a mikropora.

(3070_3,5)

(5050_3,5)

(7030_3,5)

Porovnani velikosti ¢astic SisN, v zavidosti na sloZeni vychozi
smesi

Comparison of particle size of SisN, in dependence on the
composition of initial blend

Celkov,)’/ ?bjem O bjen} . Objen] . Celepeeiles Celkova porovitost
Vzorek [P LB a4 I ntraporovitost I nter pérovitost
(cc/g) (cclg : %) (vol. %)
MS-3070-3,5 0,89 0,34: 38,20 0,55: 61,80 35,52 20,81 56,33
MS-5050-3,5 1,15 0,28: 24,78 0,86: 75,22 50,23 15,22 65,45
MS-7030-3,5 1,25 0,38: 30,40 0,87 :69,60 44,49 18,76 63,24
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Lze také porovnat mnozstvi poria (intraporovitost
i interporovitost) u mikrokulicek. Nejvétsi intrapOrovitost
i interporovitost vykazuje vzorek MS 5050. U tohoto
vzorku je také nejvétSi objemové procento intrapéro-
vitosti, zatimco ngvétsi procento interpOrovitosti obsa
huje vzorek MS_3070.

Zavér

Byly ptipraveny kulicky z biomateridlt za Gc¢elem jejich
vyuziti pro kostni implantaty a pro biocementy k vyplneni
kavit v lidskych kostech. Mikrokulicky byly pfipraveny
Z SisNy, ktery je vyuzivan jako biomaterid pro nahradu
kostni tkang. Materid byl doplnén o Cag(PO,)s, a to pro
piipadné zvySeni jeho bioaktivity vici kostni tkani [10].
Pro pripravu pérovitych kulicek svelikosti na mikro
Urovni byly vyuzity dvé metody. Metoda plamenové
syntézy produkovala ¢astice fadoveé mensi nez druhd, nize
uvedend metoda, a zaroven tepelné zpracované, ae
piedstavovala vétsi nebezpedi kontaminace materialu pfi
jeho pripravé. Jgi energetickd néarocnost vzhledem
k teploté plamene je velmi vysoka. Druhd vyuzita metoda,
metoda tryskani disperze do tekutého dusiku, produkovala
porovité ¢astice bez tepelné Upravy, ktera pro dosazeni
vyhovujicich  mechanickych vlastnosti biokeramiky
musela nasledovat po piipravé. Kulicky piipravené
pomoci tekutého dusiku a lyofilizace vykazovaly také
poZadovanou vysokou poérovitost, picemz kulicky byly
f&dové vétSi neZ ty, které byly piipravené plamenovou
syntézou. Déle bylo Zzjisténo, Ze silny vliv na velikost
mikrokuli¢ek z plamenové syntézy méa slozeni vychozi
smési, kdy velikost mikrokuli¢ek ovliviioval pomer
mnozstvi taveniny vznikajici z Cag(POy); k pérotvorné
dozce SisN,. Dde velikost kulicek klesala i s rostouci
rychlosti davkovani vychozi smési do plamene, kdy ae
pii vysokych rychlostech davkovéni nedochazelo k Uplné
pieméné vstupni smési.

Na z&klade téchto poznatki, byla vybrana smés o pomeéru
praski  SizN4: Cag(PO4)s=50:50 a nizké rychlosti
davkovani jako ngvhodngjSi postup pro vyrobu
mikrokuli¢cek. Druhou metodou byly pripraveny kulicky
bez tepelné Upravy. Proto se experimentdni préce
zamgtily na ovéfeni vlivu rychlosti davkovéni na
vyslednou velikost kulicek. Zvysledka vyplyvd, Zze
srostouci rychlosti davkovani se pfi metodé tryskani
suspenze do tekutého dusiku kulicky zmenSovaly. Tato
z&vidost se muiZze vyuzit pro pifpravu granuli pro skelety
nebo biocementy, kde mohou mit tyto odlisné velikosti
produkti vysoce kladny vliv. Pfi tvorbé skeleti mohou
totiz mensi kulicky zaplnit prostor mezi vétsSimi, a po
jelich spékéni se tak mohou zvysit mechanické vlastnosti
skelett ndhrad pro lidské teélo. Stejného efektu zvySeni
mechanickych vlastnosti 1ze dosahnout i v biocementech.
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