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DARBA VISPARIGS RAKSTUROJUMS

Temas aktualitate

Misdienas arvien vairak pieaug nepiecieSamiba péc dazadiem ortopédiskiem
implantiem locitavu un kaulu lizumu laboSanai, osteoporozes un kaulu audz&ju
bojajumu vietu atjaunoSanai. Katru gadu péc statistikas notiek 15 miljonu lizuma
gadijumu, un 10 % gadijumos kaulaudi lizuma vieta nesaaug. Lidz ar to katru gadu
palielinas prasibas cieto kaulaudu materialiem, pieméram, tiem jabut ne tikai
bioaktiviem, kas veicinatu apatita veidoSanos uz ta virsmas, bet art kaulaudu pamatném
jaatbilst noteiktiem krit€rijiem, ieskaitot porainibu, poru izméru un mehaniskam
ipaSibam, kas lidzigas bojatas vietas kaulaudu mehaniskajai izturibai. Liela interese
kaulaudu inZenierija veltita 3D porainam audu pamatném ar pilniba caurejoSu poru
struktiiru, jo tas var veicinat vaskularizaciju, dzivo S$iinu piesaistiSanos un
proliferéSanos, kas savukart veicina jaunu kaulaudu rasanos. Viens no biosaderigiem
materialiem, ko var izmantot bojatu kaulaudu aizvietoSanai, ir poraina titana dioksida
(T10O) keramika, kas uzrada labakas mehaniskas pasibas, salidzinot ar citiem porainiem
keramiskiem materialiem, un tai piemit osteokonduktivas pasibas.

Daudz pétijumi ir veikti par TiO, nanodalinu (1D) un parklajumu (2D)
bioaktivitates uzlaboSanu, bet triikst informacijas par bioaktivu, 3D augsti porainu TiO»
keramisko pamatnu iegtiSanu un ipasibu izpéti. Pe€dgjo gadu laika uzsvars tiek likts ar1uz
elektriska stimula pielietoSanu kaulu defektu vietas, lai veicinatu kaulaudu atjaunoSanos.
P&tijumos noverots, ka, izmantojot elektrisko stravu, tiek veicinata kaulu veidojoSo $iinu
jeb osteoblastu aktivitate, tai skaita, migracija uz kaulu defektu vietu, piesaistiSanas pie
virsmas un proliferacija, kas paatrina jaunu kaulaudu veidosanos. Sie atklajumi rosinaja
izstradat materialus, kas sp&tu lokali piegadat elektrisko stimulu kaulu defektu vietas un
veicinat kaulaudu regeneraciju. Par elektrovadoSu un porainu keramisku materialu
izmantoSanu S$ada veida pétjjumos literatira nav minéts. Lidz ar to darba
eksperimentalaja dala méginats risinat §is problémas, izstradajot augsti porainas TiO»
keramiskas pamatnes ar vElamiem implantmateriala raksturlielumiem, piem&ram,
porainibu, poru izmé&ru un mehaniskam ipasibam, un talak jau veicot dazadu pamatnu
modific€Sanu, lai ieglitu bioaktivas vai elektrovadoSas pamatnes. legiistot 3D porainas
un elektrovadosas keramiskas pamatnes, tas var izmantot ar1 ka elektrodus elektroforézes
procesa, par ko dati zinatniska literatiira praktiski nav atrodami.

Promocijas darba meérkis

legiit augsti porainas pamatnes uz titana dioksida keramikas bazes kaulaudu
regeneracijai, izmantojot poliméra replikas metodi, pétit iegiitas keramikas pasibas un
novertet tas modific€Sanas iespéjas.

Darba uzdevumi

1. Apkopot jaunako zinatnisko literatiiru par kaulaudu regeneraciju, biomaterialu
svarigakajiem raksturlielumiem, porainas keramikas iegliSanas tehnologijam un
Ti10; keramikas 1pasibam un pielietojumu.

2. Izvertét izmantota TiO; pulvera un termiskas apstrades ietekmi uz iegitas
keramikas fizikalam 1pasibam, bioaktivitati, proteinu sorbciju un mijiedarbibu ar
bakterijam.

3. lIzstradat metodiku augsti porainu un bioaktivu pamatnu iegtSanai uz TiO»
keramikas bazes un noveértét to fizikalas ipasibas.



4. legiit elektrovadoSas, porainas TiO.. keramiskas pamatnes un novertét to
fizikalas 1pasibas.

5. Analizét ar vakuuma infiltréSanas metodi uznesta poliméra un poliméra/HAp
parklajuma ietekmi uz porainas TiO; keramikas mehanisko izturibu, in vitro
bioaktivitati un degradaciju.

6. Novertet poraino pamatnu citosaderibu, izmantojot osteoblastu un fibroblastu
Stnu Iinijas.

Darba zinatniska nozime un novitate

Veikti sistematiski pétijjumi TiO: dalinu izm@ra un sekojoSas pecapstrades
ietekmes izvertéSanai uz iegiitas keramikas fizikaliem parametriem, virsmas 1pasibam,
in vitro bioaktivitati un mijiedarbibu ar bakterijam.

Pirmo reizi iegiitas 3D augsti porainas, citosaderigas un elektrovadoSas TiOx.«
keramiskas pamatnes, kuras potenciali var lietot kaulaudu regeneracija elektriska
stimula nodroSinaSanai, ka ar1 ka substratu elektroforétiska izgulsnésana.

Pirmo reizi iegiitas ar hidroksilapatita/polivinilspirta kompozitu parklatas augsti
porainas TiO, keramiskas pamatnes ar uzlabotam mehaniskam Ipasibam un in vitro
bioaktivitati, kuras var pielietot ar1 lokalai zalu piegadei.

Darba praktiska nozime

Izstradata metodologija augsti porainu TiO, keramisko pamatnu iegiiSanai un
modificéSanai, kas lautu tas potenciali izmantot kaulaudu regeneracija, nodrosinot
veélamo mehanisko izturibu, atvérto poru struktiiru un biokativitati/citosaderibu.

Aizstavamas tezes

1. TiO2 keramikas in vitro bioaktivitati jeb materiala sp&ju uz ta virsmas veidot
biomimeétiska apatita slani, kas péc sastava un struktiiras 11dzigs kaulos esoSajam
biologiskajam apatitam, ietekm& termiskas apstrades apstakli, kuras rezultata
izmainas iegiitas keramikas virsmas morfologija un Tpasibas.

2. Izmantojot poliméra replikas metodi, iesp&jams iegiit 3D augsti porainas TiO»
keramiskas pamatnes, kuru porainibu un mehaniskas ipasibas ietekmé Slikera
pagatavosana tehnologija un termiska apstrade. Poraino pamatnu in vitro
bioaktivitati iesp&jams uzlabot, parklajot tas ar nanoizméra TiO: vai
hidroksilapatita/polivinilspirta parklajumu.

3. Veicot termisko apstradi augsta vakuuma apstaklos, ir iesp€ams iegiit
elektrovadoSas, augsti porainas TiO». keramiskas pamatnes, kuras var izmantot
ka substratu parklajumu uzneSanai ar elektroforézes metodi.

Darba aprobacija
Promocijas darba rezultati publicéti 12 publikacijas un prezentéti 21 starptautiska
konference.



LITERATURAS APSKATS

Literattras apskata apkopota informacija par kaulaudu inzenieriju un kaulaudu
atjaunoSanas procesu, taja izmantotajiem biomaterialiem, augsti porainas keramikas
teguvi, T10O» 1pasibam un pielietojumu, ka arT biomaterialu mijiedarbibu ar organismu.

Muskuloskeletalas sisteémas slimibas ir loti aktualas un bieZi sastopamas, un lidz
ar to pieaug nepiecieSamiba peéc dazadiem ortopediskiem implantiem locitavu un kaulu
lizumu arst€Sanai, osteoporozes un kaulu audz€ju bojato vietu atjaunoSanai [1], [2].
Viens no veidiem ir izmantot augsti porainu keramiku ka 3D pamatni jaunu kaulaudu
ieaugSanai, jo ta kalpo ka matrica, uz kuras tiek uznestas $iinas un/vai augSanas faktori,
tadejadi nodro$inot nepiecieSamo mikrovidi audu regeneracijai [3], [4], [5]. Kaulaudu
atjauno$ana liela nozime ir asinsvadiem, jo tie nodroSina visus nepiecieSamos apstaklos
kaulu Stinu augSanai. Lidz ar to jaunu asinsvadu ieaugSanai no jau esoSajiem
asinsvadiem jeb angiogenézei ir butiska loma kaulaudu regeneracija [6], [7]. Viens no
svarigakajiem faktoriem, kas ietekm&s kaulaudu regeneraciju, ir poraino pamatnu
porainiba un poru izmérs. Poru izméri virs 100 um veicina jaunu kaulaudu ieaugSanu
un vaskularizaciju, bet mazaka izméra poras (zem 20 um) veicina kaulu veidojoSo Stinu
un proteinu piesaistisanos [8].

Izstradajot implantmaterialu, janem véra kada kaula aizvietoSanai tas tiks
paredzets. Kauli péc to uzbiives tiek iedaliti kortikalos jeb blivajos un trabekularos jeb
porainos. Kaula mehaniskas 1pasibas ietekme ta uzbiives ipatnibas, pieméram, porainiba
(trabekularais vai kortikalais kauls), mineralizacijas pakape, kolagéna Skiedru
orientacija utt. Literatiiras avotos min&tas dazadas cilvéka kaula mehaniskas 1pasibas un
trabekulara kaula mehaniska izturiba spiedé minéta robezas no 0,1 MPa lidz 16 MPa.
Velams, lai implantmateriala raksturlielumi biitu péc iesp€jas tuvaki dabigajam kaulam.

Osteoporotisks kauls Kaula lizums

[ Biomateriali kaulaudu } E Poru izmérs M Porainiba ’

Angiogengze regeneracijai 100400 pm virs 70 %
' N
Osteokonduktivitate Atvérta un savstarpgji
L 3D porainas audu | savienota poru struktira
pamatnes — -

Boikiis: Mehaniska izturiba spiedé

robezas no 0,1-16 MPa

Antibakterialas Tpasibas

1. attels. Shematisks att€lojums poraino pamatnu Ipasibam

ar pielietojumu kaulaudu regeneracija.



Implatmaterialus atkariba no to mijiedarbibas ar apkartejiem audiem var iedalit:
biotolerantos, bioinertos, bioaktivos un biorezorb&joSos. Miisdienas liela interese ir tiesi
par bioaktiviem materialiem, jo tie nodroSina biologisko saiti starp materialu un
apkartgjiem audiem, ka ar1 veicina jaunu kaulaudu veidosanos. Biomateriali, kas tiek
izmantoti porainu pamatnu izgatavoSana, iedalas metalos, poliméros un keramika.
Biokeramiski materiali jau sen tiek izmantoti kaulaudu aizvietoSanai, un tie tiek iedaliti
dazadas paaudzes. IpaSa uzmaniba tiek vérsta uz tre$as paaudzes biokeramiku, kas
balstas uz iepriekSmin€to poraina materiala jeb pamatnes izmantoSanu kaulaudu
regeneracijai. Musdienas intensivs darbs norit pie biosaderigu un bioaktivu, 3D porainu
keramisko pamatnu izstrades ar nepiecieSamo mikro un makro porainibu un piemérotam
mehaniskajam 1pasibam, kas taja paSa laika veicinatu osteokonduktivitati, jo ta
nodroSinas implantmateriala un apkart eso$o kaulaudu biologisko sasaisti un
ieaugSanu [8]. Literatiiras apskata miné&tas svarigakas 1pasSibas porainam pamatném ar
pielietojumu kaulaudu regeneracija apkopotas 1. attéla.

Literatiira minétas dazadas metodes porainas keramikas iegiiSanai. Atkariba no
izmantotas metodes mainas materiala porainiba, poru izmérs un morfologija. Poraina
materiala pamatnes piesiicinaSanas metode, literatira déveéta ari par prekursora
piesiicinasanas, struktiiras atdarinaSanas jeb replikas metodi, ir viena no pirmajam
makroporainu materialu iegiiSanas metodém, kas ir arT viena no visbiezak literatiira
min€tajam metodém augsti porainas TiO; keramikas iegtSanai [9]. TiO, keramika ir
viens no materialiem, ko var izmantot pamatnu izstradg, jo tadejadi var iegtit mehaniski
1zturigakas pamatnes, salidzinot, piem&ram, ar hidroksilapatita keramiku, ka ari, to
modific€jot, iesp&jams ieglt virkni citu priekSrocibu, kas saistas ar TiO; struktiiru un
1pasibam.

No literatiiras apskata secinats, ka daudz pétijumi ir veikti par TiO; nanodalinu
(1ID) un parklajumu (2D) bioaktivitates uzlaboSanu, bet triikst informacijas par
bioaktivu, 3D augsti porainu TiO, keramisko pamatnu iegiiSanu un 1pasibu izpéti. Lidz
ar to eksperimentalaja darba risinatas $is problémas, izstradajot augsti porainas TiO>
keramiskas pamatnes ar v€lamiem implantmateriala raksturlielumiem, piem€ram,
porainibu, poru izméru un mehaniskam 1pasibam, un talak jau veicot dazadu pamatnu
modificéSanu.

METODISKA DALA

Promocijas darba shéma paradita 2. attela. Darba ka izejmaterials keramikas
iegiiSanai izmantots TiO: pulveris anataza faze ar vidéjo dalinu izméru 15 nm (nTiO»)
vai 180 nm (mTiO»). TiO, keramikas fizikalo 1paSibu (blivums, porainiba, sakepSanas
process, fazu pareja, elektriskas, mehaniskas un virsmas ipasibas) un in vitro 1pasibu
petijumiem (biokativitate un mijiedarbiba ar bakterijam) izmantota bliva keramika, kas
leglita, izmantojot presé€Sanas vai ekstriizijas metodi. Protetnu sorbcijas p€tijumos
izmantots termiski apstradats nTiO2 pulveris. Porainu TiO: keramisko pamatnu
iegiiSanai izmantota porainas pamatnes piesticinaSanas jeb replikas metode, ka
prekursoru izmantojot elastigas PU putas un veicot termisko apstradi divas stadijas —
PU putu izdedzinasanu un augsttemperatiiras apstradi. Metodes biitiba uzskatami
ilustréta 3. attela.

Darba izmantoti dazadi termiskas apstrades reZimi, temperatiiras un izturéSanas
laiki, atkariba no izmantota TiO, pulvera un pétamam ipasibam.
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2. attels. Promocijas darba struktiira.

Metodiskaja dala aprakstita parklajumu uzneSana uz poraindm pamatném.
Poliméru (PLA, Ch, PVS), HAp/PVS un TiO; nanodalinu parklajums uznestas ar
vakuuma infiltréSanas metodi, kam seko izpiiSana ar saspiestu gaisu. Aprakstita ari
metodika TiO> nanodalinu elektroforetiskai izgulsnéSanai, kura ka substrats izmantots

T102x keramiskais elektrods.

Metodiskaja dala raksturotas darba
izmantotas iekartas un pétiSanas metodes,
kas lietotas iegiitas keramikas 1paSibu
raksturoSanai. Keramikas sakepSanas
procesa analizei izmantots
augsttemperatiiras mikroskops. Paraugu
faZzu parejas un struktiiras raksturoSanai
izmantots rentgenstaru  difraktometrs,
Furjé  transformaciju  infrasarkanais
spektroskops un Raman spektroskops.
TiO,  keramisko paraugu  gaismas
absorbcija pétita ar diftzas atstaroSanas
spektroskopijas metodi. Paraugu
ipatngjais virsmas laukums noteikts ar
slapekla  adsorbcijas  porozimetriju.
Paraugu virsmas 1paSibas  (virsmas
energija, komponensu sadalijums,
slapeSanas lenkis) péetitas ar optisko
kontaktlenka meériSanas ierici. legutas
keramikas  mikrostruktiira pétita ar
skengjoSo elektronu mikroskopu un
digitalo mikroskopu. Porainas keramikas
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PU putas

Piestcinasana ar
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Zavésana

i

PU putas parklatas ar
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Poliméra
izdedzinasana
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TiO, keramikas audu
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3. attéls. Porainas TiO2 keramikas
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legiiSanai izmantota Slikera dalinu izmeéra sadalijums noteikts ar lazera granulometru,
bet reologiskas ipasibas pétitas ar reometru, nosakot Casson viskozitati un tecéSanas
robezspriegumu, kas aprékinats pec Casson modela.

Gan blivai, gan porainai keramikai pétits blivums, porainiba, elektriskas un
mehaniskas 1pasibas. Porainiba un blivums blivai keramikai noteikts ar Arhiméda jeb
iegremdéSanas metodi, savukart porainai keramikai — ar geometrisko metodi. Blivu
keramisko paraugu mehaniskas 1pasibas noteiktas Cetrpunktu lieces eksperimentos, bet
porainas keramikas — spiedes izturibas eksperimentos.

In vitro pétijumos analizéta TiO, keramisko paraugu izgatavoSanas apstaklu
ietekme uz proteinu sorbciju, in vitro bioaktivitati, mijiedarbibu ar bakterijam un $iinu
(fibroblastu, osteoblastu) adh&ziju/proliferaciju.

REZULTATI UN TO IZVERTEJUMS

1. TiO: keramikas struktiiras un 1pasibu pétijumi
Termiskas apstrades ietekme uz fizikalam 1pasibam

Darba pétits, ka nTiO> un mTiO; pulveru sagatavosanas tehnologija un termiska
apstrade ietekmé& iegttas keramikas sakepSanas procesu, fazu pareju, blivumu,
porainibu,  mikrostruktiru, gaismas 100 - Sy,
absorbciju, elektriskas, mehaniskas un
virsmas 1pasibas.

Viens no svarigakajiem procesiem
keramisko materialu iegtiSana ir pulvera
sakepSana, kura laika no pulvera
formétais izstradajums parversas
kompakta kermeni. Salidzinot darba
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dilatometriskas liknes, noverojamas Temperatiira, °C

butiskas atSkirtbas pulveru sakepSanas 4. attels. TiO:2 dilatometriskas Itknes.

procesa (4. attéls). nTiO, pulvera

sakepSana sakas aptuveni 550 °C, bet mTiO, gadijuma — 950 °C. Paraugu sakepSanas
laika norit arT fazu pareja no anataza kristaliskas modifikacijas uz rutila, ka liecina XRD
dati. Aprekinats rutila procentualais daudzums paraugos fazu parejas intervala péc
anataza 101 un rutila
mTiO, = 110 maksimumiem
rentgenogrammas, kas
paradits 5. att€la. Nanopulvera
gadijuma novérojama fazu
pareja daudz zemakas
temperatiiras, kas var bit
saistits ar relativi mazo dalinu
- ] . ‘ izméru un lielu Tpatngjo
500 600 700 800 900 1000 900 950 1000 1050 1100 VirsmaS laukumu

Termiskas apstrades Termiskas apstrades . 2
temperatiira,°C temperatiira,°C (mTlOZ ~12 m*/ g un

nTiO,~150 m?/g).
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5. attels. Rutila procentualais daudzums paraugos
atkariba no termiskas apstrades temperaturas.
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. . — O Atvérta porainiba O Atvérta porainiba
ar mikroizméra ' . . .
graudiem (virs 20 pm) 6. attels. TiO2 keramikas mikrostruktira atkariba no termiskas
(6 attels) nTiO, apstrades temperatiiras un izmantota pulvera.

keramikas gadijuma $ada blivuma keramiku ar daudz mazakiem graudu izmeériem (zem
300 nm) iegtst jau 1000 °C.

Izstradajot biomaterialus, tai skaita, kaulu pamatnes, svarigas ir So materialu
virsmas pasibas, kas var biitiski iespaidot to bioaktivitati un biosaderibu. Lai analizétu
termiskas apstrades ietekmi uz materiala slapéSanas lenki un virsmas energiju,
petijumos izmantoti preséti mTiO, paraugi péc termiskas apstrades 1100 °C, 1250 °C,
1350 °C un 1450 °C. Salidzinasanai analiz€ti ar1 paraugi, iegiiti no TiO2 nanopulvera
peéc termiskas apstrades 1000 °C. Novertéta ari papildu termiskas apstrades
augstvakuuma apstaklos un apstarosanas ar UV gaismu ietekme uz materiala virsmas
ipasibam. Balstoties uz slapéSanas lenka meérijjumiem, aprékinaja paraugu virsmas
energiju, tas polaro un disperso komponenti. Palielinot apdedzinasanas temperatiiru,
ieglito keramisko paraugu kopgjai virsmas energijai ir tendence samazinaties (7. attls).
Sis fakts ir saistits ar sistémas kop&jo tieksmi sakep$anas un graudu augSanas procesa
samazinat brivo virsmas energiju. Keramisko paraugu papildus termiska apstrade augsta
vakuuma apstaklos neizsauc biitiskas virsmas energijas izmainas, savukart apstaro$ana
ar UV-gaismu ievérojami to paaugstina. Virsmas energija blivai nTiO, keramikai
(1000 °C) ir divas reizes augstaka neka blivai mTiO; keramikai (1450 °C), kas liecina,
ka TiO, keramikas virsmas morfologija, t. sk. graudu izmérs, ietekme virsmas energiju.
Visiem pétitajiem paraugiem tdens slapéSanas lenkis © bija mazaks par 90°, un tas
nozimgé, ka TiO; keramikas virsmai ir hidrofilas Tpasibas.

Hidroksilgrupu daudzumu 80
uz virsmas iesp&jams noteikt gan
kvalitativi, izmantojot FT-IR
spektrus, gan  kvantitativi,
aizvietojot uz TiO> virsmas
esosas —OH grupas ar Zn*"
joniem un nosakot to daudzumu
ar atomabsorbcijas metodi. No
iegiitajiem  rezultatiem  var
secinat, ka, palielinot termiskas
apstrades temperatiru no 700 °C : :
lidz 1000°C, -OH grupu 1100 1250 1350 1450 11000}

. . Termiskas apstrades temperatiira, °C
daudzums uz TiO; keramikas B Gaisa M Vakuuma B pec UV- gaismas apstaroSanas
virsmas samazinas, kas sakrit ari
ar virsmas energijas pétijjumiem.

Virsmas energija y, mN/m
N B D
[} (=) (=) (=)

7. att€ls. TiO2 keramikas kopg€ja virsmas energija y
atkariba no dazadiem paraugu iegiiSanas apstakliem.
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TiO: keramikas in vitro ipasibu pétijumi

Biomaterialu in vitro paSibu pétijumi ir loti svarigi, lai prognozétu materiala
mijiedarbibu ar apkart€jo vidi dziva organisma un palidz€tu izvéleties atbilstoSakos
apstrades apstak]us, kas varétu vecinat biologisko sasaisti ar apkartgjiem audiem.

Proteinu sorbcija. Biomaterialu ievietojot organisma, tas nonak saskar€ ar asins
plazma esoSajiem protetniem. Specifisku proteinu adsorbcija nodroSina dazadu Siinu
piesaistiSanos biomateriala virsmai, kas veicina kaulaudu atjaunoSanos bojataja kaula
vieta [10]. Proteinu sorbcijas petijumos noteikta proteina — liellopa seruma albumina
adsorbcijas kinétika, ka ar1 sorbcijas izotermas uz pulverveida nTiO, paraugiem, kas
termiski apstradati 700 °C un 1000 °C. Labaka proteinu sorbcijas spéja piemit nTiO>
pulverim, kas apstradats 700 °C 60
temperatiira (8. attéls). Sadi apstradats
TiO, ir ar lielaku 1patn€jas virsmas
laukumu (700 °C-37,1 m?/g, 1000 °C—
3,4 m?g), ka arl augstaku virsmas
energiju un uz ta virsmas atrodas vairak
—OH grupu, tapéc var secinat, ka Sie )
virsmas parametri uzlabo proteinu ® 0 00 w0 o 800 1000
sorbciju. legltie rezultati liecina, ka Lidzsvara koncentracija, mg/L
SOI‘bClJ as process Valrﬁk atbllst Lengnﬁra ¢ 1000 °C—1000 °C Lengmira izoterma A 700 °C—700 °C Lengmira izoterma
izortermai, kas nozimeé, ka uz TiO:
virsmas veidojas proteinu molekulu
monoslanis.

In vitro biokativitate. TiO, keramika agrak tika uzskatita par bioinertu, tomer
pedejo gadu pétijumi parada, ka noteiktos apstaklos apstradata TiO; keramika uzrada in

B W
(= -

3]
(=]

Adsorbéeta LSA lidzsvara
daudzums, mg/g
= s

¥

8. attels. Protetnu sorbcijas Lengmira
izotermas nTiO2 paraugiem termiski
apstradatiem dazadas temperatiiras.

legiiSanas apstaklu ietekmi 1. tabula
uz TiO; keramikas
biokativitati, izvélets TiO-
nanopulveris ar vidgjo

Rutila fazes daudzums un mikrostruktiiru raksturojoso lielumu
izmainas nTiO2 paraugos atkariba no apstrades temperatiiras

dalinu  lielumu 15 nm. Termiskds o o s ip?tnéjais Graudu
Sapresgtos paraugus apstrades . dzums, % virsmas y izmers,
apstradaja divos termiskas —‘emperatura, c laukums, m/g ~ nm
apstrades rezimos: 600 7,8£0.4 66,1 + 6,6 37+4

- _ . _ . 700 12,1 £0,8 39,3+39 46 £5
vienpakapes un divpakapju 770 14’0 . 0’7 33’0 . 3’3 i
termiska apstrade. legito SN T
paraugu fizikalie 800 25,0+0,7 182+1,8  103£12
raksturlielumi redzami 800-700 14,1+1,0 30,1 +3,0 49+6
1. tabula 900-700 353412 20,0 £2,0 90+ 9

Apatita slana veidoSanas uz nanoizméra TiO; virsmas péc termiskas apstrades
dazadas temperatiiras redzama 9. attéla. Ka redzams, termiska apstrade butiski ietekmé
apatita veidoSanas procesu. Uz paraugu virsmas, kas termiski apstradati zemakas
temperatiiras (600 °C, 700 °C, 800—700 °C), novérojama apatita mikrosféru veidosanas
jau péc piecam dienam SKS. Palielinot izturé$anas laiku SKS 1idz 21 dienai, $o paraugu
virsma tiek pilniba parklata ar apatita slani. Paraugi, kas apstradati nedaudz augstakas
temperatiiras (770 °C, 800 °C un 900-700 °C), neuzradija in vitro biokativitati pat péc
izturgsanas SKS 28 dienas.
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5 dienas

legiitie rezultati norada, ka

apatita veidoSanas uz TiO;
keramikas  virsmas  ietekme
vairaki faktori — graudu izmers,
ipatn€jais virsmas laukums un
fazu sastavs, tomer butiskakais ir
graudu izmérs. Palielinoties
termiskas apstrades temperatiirai,
dehidratacijas rezultata
samazinas Ti-OH grupu skaits uz
materiala  virsmas, ka arl
palielinas  keramikas  graudu
izm€rs un samazinas Ipatngjais
virsmas laukums. Nanoizméra
graudi raksturojas ar lielaku
virsmas energiju un tadel tie
censas samazinat to, absorbg&jot
jonus no apkart esosas vides, t. 1.,
no SKS, un ta rezultata notiek
apatita augSana uz materiala
virsmas.

In vitro bioaktiviem nTiOz
keramiskiem paraugiem
novertgja apatita slana veidosanas

7 dienas

14 ienas

Intensitate, r.v.

m Anatazs
@ Rutils
A Apatits

40 45 50 55 60

2 Theta (°)

30 35

Absorbcija, v

4000 3600

T T T T T T T T

3200 2800 2400 2000 1600 1200 800
Vilnu skaitlis, cm!

400

10. attels. [zgulsnéta slana (a) rentgenstaru
difraktogramma un (b) FT-IR spektrs.

14



dinamiku, nosakot paraugu masas pieaugumu un apatita slana biezumu atkariba no
izturgsanas laika SKS.

Izgulsnétam slanim veikta morfologijas un struktiiras analize, izmantojot
sken€joSo elektronu mikroskopu, energijas dispersivo rentgenstaru spektroskopu,
rentgenstaru difraktometru (10. att€ls (a)), Furjé transformaciju infrasarkano (10. att€ls
(b)) un Raman spektroskopu. No iegiitajiem rezultatiem var secinat, ka uz paraugu
virsmas izveidojies slanis ir ar karbonata joniem aizvietots nanokristalisks
hidroksilapatits jeb biomimétisks apatits, kas pec sastava lidzigs kaulos esoSajam
dabigajam apatitam.

Bakteriju adhezija un kolonizacija. Infekcijas, ko izraisa bakteriju adhéziju un
kolonizaciju uz biomaterialu virsmas péc to ieoperéSanas organisma, ir loti aktuala
probléma. Darba salidzinats, ka presétas nTiO> keramikas paraugi péc termiskas
apstrades gaisa vidé 700 °C un 1000 °C, péc papildu vakuuma termiskas apstrades un
apstarojot ar UV gaismu, ietekmé bakteriju Staphylococcus epidermidis un
Pseudomonas aeruginosa adhéziju (péc 2 h) un kolonizaciju (péc 24 h) uz biokeramikas
virsmas. Abam bakteriju grupam nav konstateéta adh€zija pret keramisko paraugu
virsmu neatkarigi no termiskas apstrades temperatiiras vai apstrades apstakliem, ka art
kolonizacijas intensitate ir salidzino8i zema. legttie rezultati liecina, ka TiO> keramika
neveicina bakteriju piesaisti pie virsmas.

2. Porainas TiO:; keramikas iegiiSana un raksturoSana
Porainu TiO; keramisko pamatnu iegliSanai izmantota poliméra replikas metode.
Darba analizéta $likera tehnologisko parametru, termiskas apstrades un atkartotas
parklasanas ietekme uz iegiito pamatnu porainibu, poru izméru un mehanisko izturibu
spiedg.

9
Slikera pagatavosanas tehnologija 3 ‘
Ka izejvielas Slikera  pagatavoSanai §6 ‘
izmantots  mTiO2  pulveris, 5 masas % Ei |
polivinilspirta Skidums (4 masas %), etilenglikols ~ §3 |
(6 masas %) un dejonizéts H,O. Slikeris 221
homogenizets augstas jaudas maisitaja 1h pie 0

1000 apgr. pH uzturéts 10, izmantojot 25 % NHj 0 NS 3
Skidumu. Termiska apstrade veikta 1500 °C 30 h. e

Analiz€ta maisiSanas laika un TiO: daudzuma = |, 'b) 2051
ietekme uz Slikera reologiskajiem Ipasibam un  Z / ‘é
iegiitas keramikas fizikalajam 1pasibam. 2 010 PE
Jau péc vienas stundas maisiSanas notiek E 0,08 -_//-/'/ 10 &
TiO: dalinu deaglomeracija, §likera masa doming £ 09 2
dalinas ar vidéjo izméru mazaku par 1 pm.  § ** 5 =
Palielinot maisiSanas laiku lidz 23 stundam, 3 223 . %
dalinu sadalijums péc lieluma bitiski nemainas, 1023 4 5 6 1620 23 E
noveérojamas vienmérigs vides viskozitates un MaisiSanasilaiks;
tecedanas robeisprieguma pieaugums, kas varetu ~* Casson viskozitate Teceésanas robezspriegums
but saistits ar dalgju tdens iztvaikoSanu un 11. attels. Slikera (a) dalinu izméra
kondens&$anos uz trauka sienam (11. attgls).  sadalijums un (b) Casson viskozitate
Nemot véra aprakstitas paradibas, par optimalo un tecesanas robezspriegums

maisisanas laiku izvélétas 3 h. atkariba no maisiSanas laika.
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12. attéls. TiOz Slikera (a) viskozitates 1 izmainas atkariba no bides atruma y dazadiem
Slikera sastaviem un (b) Cassson viskozitates 1w atkariba no Slikera sastava.

Viens no bitiskakajiem parametriem, kas ictekmé §likera reologiskas Tpasibas
un lidz ar to ar1 ieglita materiala ipaSibas, ir TiO, daudzums S§likeri. 12. (a) attéla
redzams, ka Slikera Skietama viskozitate n) visos gadijumos, palielinoties bides atrumam
v, samazinas. Noverota paradiba ir raksturiga pseidoplastiskam sistémam. Augsti
pilditas suspensijas, pie kuram var pieskaitit ari TiO Slikeri, var uzskatit par
strukturétam dispersam sistémam. Pieaugot bides atrumam v, notiek pakapeniska izejas
struktiiras sagriiSana, un Iidz ar to samazinas viskozitate. Savukart, pieaugot dispersas
fazes koncentracijai, pieaug struktiiras sakartotibas pakape, kas izraisa viskozitates
pieaugumu. Apstradajot eksperimentalos datus péc Casson modela, ieguva Casson
viskozitates M. un tec€Sanas robezsprieguma t, vertibas Slikeriem ar dazadu TiO»
koncentraciju. Casson viskozitates m. pieaugums, palielinot Slikera koncentraciju,
redzams 12. (b) attéla. Palielinot TiO, koncentraciju $likert no 60—75 masas %, Casson
viskozitate pieaug vairak neka Cetras reizes.

Slikera reologiskie raditaji biitiski ietekm@ ari iegiito keramisko pamatnu struktiiru
un 1pasibas. legiito TiO2 keramisko pamatnu raksturigd makrostruktira atkariba no TiO»
daudzuma S$liker1 redzama 13. attela. Bitiskas atSkiribas, mainot TiO2 daudzumu

65% k_ 70%

13. attels. TiO2 pamatnu makrostruktiira atkariba no TiO2 daudzuma SlikerT.
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robezas no 60-70 %, pamatnu

makrostruktiira nav 2. tabula

noverojamas. 2. tabula redzams, TiO2 pamatnu raksturlielumi atkariba no TiOz

ka, palielinot TiO, daudzumu, daudzuma §likeri

nedaudz palielinas  vidg&jais Poru Sieninu — Mehaniska

keramisko balstu jeb sieninu izméri  biezumi P"ra;/‘“ba izturiba

biezums, bet porainiba un poru (um) (um) (Vo) (MPa)

izmérs saglabajas lidzigs, t. 1., 60%  80-302 50 £33 97+ 0,4 0,26 0,07

virs 94 % un 50-400 pm. 63%  63-330 53+19 97+04  0,30=£0,05
P = = 65%  78-324 57+27 96 £ 1 0,41+ 0,15

amatném raksturiga

i} L 67% 82377  65+31  94+04  0,47+0,10
atverta un savstarpejl savienota  7ge, 78367  79+42  94+0,6  0,47=0,11
poru struktura, kas ir biitiska, lai 752, - - 71438 1,78 + 0,83

tas izmantotu kaulaudu
regeneracija. Savukart 75 %
Slikera gadijuma PU putu struktiira nav saglabajusies (13. att€ls), un materiala poras ir
aizsprostotas, ka ari porainiba sasniedz tikai (71 + 8) %. Protams, samazinoties
porainibai, biitiski pieaug mehaniska izturiba spiede un sasniedz vértibu
(1,78 £0,83) MPa, kas ir 3,8 reizes lielaka neka 70 % Slikera gadijuma. Tomér $ada
materiala izmantoSana kaulaudu inZenierija ir limit€ta, jo ta apgriitinas asinsvadu
ieaugSanu un Stinu migréSanu caur pamatnes tilpumu, jo, ka zinams, v€lama ir atvérta
porainiba. Salidzinot mehanisko izturibu spiedé TiO2 pamatném iegiitam no $likera ar
Ti02 daudzumu no 60—70 masas %, secinats, ka ta pieaug no (0,26 + 0,07) MPa lidz
(0,47 £ 0,11) MPa, pieaugot TiO> daudzumam Sliker.

Pamatojoties uz reologiskajiem pétjjumiem, ieglito pamatnu mikrostruktiiras un
mehaniskas izturibas spiedé vertibam, izvelgjamies optimalo TiO2 koncentraciju $likert
65 masas %.

Termiskas apstrades ietekme

Viens no poliméra replikas metodes trilkumiem ir tukSumu veidoSanas porainas
keramikas balstos poliméra pirolizes procesa laika, tad€l nepiecieSams optimizet
termiskas apstrades parametrus, lai iegiit péc iesp&jas mehaniski izturigu keramiku.

Termiskas apstrades laika noverojams iev€rojams paraugu linearo izmeru
samazinasanas jeb sarukums attieciba pret neapstradatu PU paraugiem, kas 1100 °C
sastada ~30 % tilpuma sarukuma, 1200 °C — 50 %, bet 1300 °C un augstak tas paliek
relativi nemainigs — ~60 %.

Termiskas apstrades temperatiiras ietekme uz poraino pamatnu mikrostruktiiru
redzama 14. att€la. Paraugi, kas termiski apstradati 1100 °C temperatiira, atrodas
sakepSanas procesa sakuma stadija — keramiskie graudi sak augt, ir novérojamas plaisas
un trisstiirveida tukSumi keramiskajos balstos, kas radusies PU putu pirolizes procesa.
Sada veida plaisas un tuk§umi biitiski samazina mehanisko izturibu. Palielinot termiskas
apstrades temperatiiru, keramikas sakepSanas process intensificgjas, mikroplaisas un
trisstirveida tukSumi porainas struktiiras balstos pakapeniski izzid. Apkopojot
sakepSanas temperatiiras un izturéSanas laika ietekmi uz porainibu, poru izméru, sieninu
biezumu un mehaniskas izturibas spied€ veértibam porainai TiO> keramikai, var secinat,
ka porainiba un poru izmers visiem paraugiem praktiski nemainas un ir robezas attiecigi
—94-97 % un 60400 pm.
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Palielinot termiskas
apstrades  temperatiru  no
1200 °C lidz 1600 °C, pamatnu
mehaniska  izturiba  spiede
pieaug no (0,05+0,02) MPa
lidz (0,42 +0,13) MPa jeb
astonas reizes. Mehaniskas
izturibas vertibas tiesi korele ar
mikrostruktiiras petjjumiem, un
var secinat, ka trisstirveida
tukSumi  butiski  ietekme
keramikas mehanisko izturibu.
Palielinot  izturéSanas laiku
attieciga temperatura (1500 °C)
no 10h lidz 30h, pieaug
mehaniska izturiba spiedé no
(0,24 + 0,04) MPa lidz
(0,41 £0,15) MPa, izturot 40 h,
ir  noverojama  atseviSku
keramisko graudu plaisasana,
kas var samazinat mehanisko
izturibu. Analiz€jot termiskas
apstrades ieteckmi uz TiO»
pamatnu Ipasibam, var secinat,
ka termisko apstradi
nepiecieSams realiz€t augstas
14. attgls. TiO2 pamatnu mikrostruktiira atkariba ~ temperaturas, un Saja gadijuma

no termiskas apstrades temperatiiras. par optimalu termisko apstradi
var uzskatit 1500°C ar

izturéSanas laiku 30h wvai
1600 °C, izturot 10 h.

Atkartota TiO; pamatnu parklasana ar mTiO: suspensiju

Lai palielinatu mehanisko izturibu, porainas pamatnes atkartoti parklatas ar
zemakas viskozitates suspensiju (mTiO2 daudzums suspensija — 30 masas %),
izmantojot vakuuma infiltréSanas metodi. Tadgjadi tiek parklatas poraino pamatnu
sieninas ar planu mTiO; kartinu un saglabajas materiala atveérta un savstarpg&ji savienota
poru struktiiru, ka redzams SEM mikrofotografijas (15. attela).

Peéc katras atkartotas parklaSanas un zaveSanas pamatnes termiski apstradatas
1500 °C temperatiira 30 h, péc kuras netiek noverots papildus TiO; pamatnu sarukums.
Atkartoti parklajot pamatnes 14 reizes, porainiba un poru izmérs biitiski nemainas, bet
nedaudz palielinas vid€jais balstu jeb sieninu biezums no (47 +13) um lidz
(73 +33) um (3. tabula). Atkartoti parklajot pamatnes, defekti un mikroplaisas
keramiskajos balstos tiek aizpilditas, un Iidz ar to balstu izturiba uzlabojas. Parklajot
pamatnes Cetras reizes un termiski apstradajot 1500 °C temperatira 30 stundas,
iesp€jams iegiit mehaniskas izturibas spiede vértibu (1,75 + 0,45) MPa pie (92 £2) %
porainibas, kas sasniedz poraina kaula mehanisko izturibu.
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Péc
termiskas
apstrades
1500 °C

15. attels. TiO2 pamatnu mikrostruktiira péc atkartotas parklasanas ar mTiOz2 suspensiju.

3. tabula
TiO2 pamatnu raksturlielumi atkariba no parklajumu
skaita

S . Sieninu Mehaniska

Parklajumu skaits ;. i'um izturiba, MPa
1. parklajums 47+ 13 0,62 +0,17
2. parklajums 56 +£25 1,25+ 0,19
3. parklajums 66 £ 36 1,47 £0,33
4. parklajums 73 £33 1,75 + 0,45

Elektrovadosas TiO,.. pamatnes

Pedgjo gadu laika pieaug interese par elektrovadosam pamatném, kas varétu
nodrosinat elektrisko stimulaciju kaulu defektu vieta un veicinat kaulaudu regeneraciju
[12]. Tomer lidz Sim literatiira nav
atrodama informacija par augsti
porainu, elektrovadosu keramisko
pamatpu  iegiiSanu  un  to
izmantoSanu elektriska stimulacija.

TiO, keramikas termiska
apstrade augstvakuuma apstaklos
butiski samazina elektrisko
pretestibu, un iesp&jams iegut
elektrovadoSu materialu. Darba

legiitas augsti porainas,
elektrovadoSas TiO».. keramiskas
pamatnes.  Termiskas apstrades

laika vakuuma apstaklos, notiek
TiO2 pamatpu krasas maina no

dzeltenas uz peléki zilu (16. att€ls), 16. attéls. Digitalas mikroskopijas attéli (a) péc
kas norada uz krasu centru esamibu termiskas apstrades gaisa vidé un (b) ar sekojosu
materiala struktiira un liecina par termisko apstradi augsta vakuuma apstak]os.
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skabekla vakancu un Ti** starpmezglu pozicijas novietojuSos jonu rasanos, kas savukart
palielina materiala elektrisko vaditsp&ju.

TiO> pamatnu vaditsp&ja pirms vakuuma termiskas apstrades ir 10810 mS/m.
Termiski apstradajot porainas pamatnes augstvakuuma apstaklos, to elektriska
vaditspéja butiski pieaug un sasniedz veértibas lidz 44-90 mS/m, kas raksturiga
pusvaditaju materialiem. Literatiira atrodami maz pétjjumu Saja joma, Iidz ar to
secinams, ka iegttam elektrovado$am un 3D augsti porainam TiO,x keramiskajam
pamatném ir liels potencials kaulaudu regeneracija.

3. Poraino pamatnu parklajumi
Lai uzlabotu pamatnu 1pasibas (mehanisko izturibu, virsmas pasSibas, bioaktivitati,
antibakterialas ipaSibas, degradaciju utt.), porainu pamatnu izstradé tiek izmantotas
dazadas metodes, piem&ram, parklaSana ar dazadiem neorganiskiem savienojumiem,
polimériem vai to kompozitmaterialiem. Darba veikta poraino pamatnu modificéSana,
parklajot ar nanoizmeéra TiO;, polim&ru (Ch, PLA, PVS) vai HAp/PVS kompozitu, lai
uzlabotu tadus implantu raksturlielumus ka mehaniskas pasibas un in vitro bioaktivitati.

Nanoizméra TiO:; parklajumi uz porainam pamatném

Darba konstatets, ka TiO, keramikas in vitro bioaktivitati ictekmée termiskas
apstrades apstakli. Lai iegiitu mehaniski izturigas porainas pamatnes, tas jaapstrada
augstas temperattiras (1500 °C). Termiska apstrade augstas temperatiiras neveicina
apatita veidoSanos uz materiala virsmas, kas ir butiski jaunu kaulaudu veidoSanas
procesa. Varétu sagaidit, ka, modificgjot mehaniski pietiekami izturigas porainas
pamatnes ar nanoizméra TiO2, to biokativitate biitiski uzlabosies. Darba TiO2 pamatnes
parklatas ar nanoizméra TiO,, izmantojot vakuuma infiltréSanas un elektroforétiskas
izgulsnésanas metodi (EPD), un termiski apstradatas 700 °C temperatiira. Lai gan
vakuuma infiltréSanas metode ir salidzinoSi vienkarSa, ta ir griiti atkartojama, un
parklajuma biezums var mainities. Lidz ar to ka metode parklajuma uzneSanai izveleta
EPD, ko izmantojot iesp&ams viegli variét ar iegiita parklajuma biezumu un
mikrostruktiiru [13]. Darba aprakstits, ka iespgams iegiit elektrovadoSu TiOx.«
keramiku, un to var izmantot ka substratu jeb elektrodu TiO, nanodalinu parklajumu
uzne$anai uz to virsmas. Shematisks att€lojums EPD procesam redzams 17. attéla.
Bitiskakie faktori, kas ietekmé elektroforézes procesus, ir izmantotas suspensijas
stabilitate, procesa laiks un elektroforézes Siinai pieliktais spriegums [13].

TiO, nanodalinu
suspensija

N\

17. attels. Elektroforétiskas izgulsnésanas shéma, ka substratu izmantojot blivu TiO2-x
keramiku.
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Suspensijas pagatavosSana biitiski ietekme iegiita parklajuma kvalitati. Suspensija
pagatavota, izmantojot 0,2 g TiO2, 100 ml izopropanola un pievienojot ka dispersantu
trietalonaminu (TEA) dazadas koncentracijas (0—40 ml/L). Suspensija maisita 1 h, tad
ultrasonific€ta 5 min. Suspensijas stabilitate noteikta, izmantojot sedimentacijas testu.
Nepievienojot suspensijai dispersantu TEA (0 ml/l), nov€rojami galvenokart TiO»
nanodalinu aglomerati vairaku pm lieluma, un Iidz ar to var spriest, ka dalinas nav
pietiekami labi disperggetas. Pie TEA koncentracijas 10 ml/1 liclaka dala TiO, nanodalinu
aglomerati tiek saSkelti, un I[idz ar to paaugstinas suspensijas stabilitate, un §1 tiek
uzskatita par optimalo dispersanta koncentraciju konkrétajai sist€mai, kas izmantota
talakajos EPD eksperimentos.

Darba novértéta EPD tehnologisko parametru ietekme uz parklajuma uznesanu,
1izmantojot blivus TiO2x elektrodus, ka redzams 17. attéla. TiO»x keramika un titana
plaksnes tika izmantoti ka elektrodi lidzstravas EPD. Attalums starp substratu un Ti
elektrodu bija 1 cm. EPD eksperimenti realizéti, mainot pielikto spriegumu un
1zgulsnéSanas laiku. Izgulsnétais daudzums aprékinats atkariba no izgulsnétas masas un
parklata virsmas laukuma. P&c EPD paraugi zaveti un termiski apstradati temperatiiru
intervala no 700 °C lidz 1100 °C.

Pie nemainiga pielikta sprieguma (20 V) izgulsnétais daudzums un parklajuma
biezums pieaug lineari, palielinoties izgulsnéSanas laikam (18. att€ls (a)). Pie nemainiga
izgulsné&Sanas laika (20 min.) izgulsnétais daudzums un parklajuma biezums ari piecaug
lineari pie relativi zemam sprieguma veértibam (lidz 40 V), tacu pie lielakam sprieguma
vertibam liknes raksturs mainas (virs 40 V) (18. att€ls (b)). Liknes rakstura mainu varétu
skaidrot ar izgulsnéta parklajuma biezuma palielinasanos, kas veido tadu ka izol&joSu
slani uz elektroda virsmas un kavé nanodalinu izgulsnésanos.
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18. attels. EPD izgulsnésanas laika (U=20 V) (a) un pielikta sprieguma (=20 min) (b)
ietekme uz nTiO:2 parklajuma izgulsnéto daudzumu un slana biezumu.

Lai paaugstinatu izgulsnéta parklajuma sasaiti ar substratu, veikta termiska
apstrade temperatiiru intervala no 700 °C Iidz 1100 °C. Domingjosa parklajuma faze lidz
800 °C temperatiirai ir anataza polimorfa modifikacija. Virs 800 °C temperatiiras notiek
strauja anataza — rutila fazu pareja. Vienlaikus termiska apstrade virs 700 °C izsauc
bitisku nTiO; parklajuma plaisasanu (19. attéls). legiitie rezultati norada, ka termisko
apstradi biitu javeic 700 °C temperatiira, tadéjadi nodrosinot TEA sadaliSanos, anataza
fazi un nanostrukturétus graudus, kas nepiecieSams, lai ieglitu biokativu un biosaderigu
parklajumu.
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19. attels. Termiskas apstrades ietekme uz bliviem elektrodiem
izgulsnéta nTi0:2 parklajuma fazu sastavu un mikrostruktiiru.

Uz porainiem TiO2x keramiskiem elektrodiem izgulsnéts nTiO: parklajums,
mainot elektroforétiskas izgulsnésanas laiku no 5 1idz 30 min. un spriegumu no 10 lidz
30 V. 20. attela redzama lineara sakariba starp izgulsnéSanas laiku vai pielikto
spriegumu un izgulsnéto daudzumu, ka tas tika noveérots ar1 blivu elektrodu gadijuma.

Veicot elektroforétisko izgulsnéSanu uz porainiem TiO,.. elektrodiem, tiek
saglabata pamatnu atverta un caurejosa poru struktiira, nanodalinu izgulsn&Sana notiek
tikai uz keramisko balstu virsmas. Pie Tsa elektroforétiskas izgulsnéSanas laika (zem
10 min.) noveérojams, ka keramisko balstu sieninas nav pilniba parklatas ar TiO»
nanodalinam. Palielinot izgulsnéSanas laiku, uz pamatném veidojas salidzinosi
vienmérigs parklajums. Lidzigi ka mainot izgulsnéSanas laiku, ar1 pie parak zema
pielikta sprieguma (zem 10 V) keramiskie balsti netiek vienmeérigi parklati, un parklajas
tikai balstu viena puse. Pie parak liela sprieguma (30 V) dalinas izgulsn&jas uz pirmas
virsmas, kas atrodas to migracijas cela, veidojot biezu slani balstu viena pus€ un otru
parklajot minimali. Iegtto parklajumu  mikrostruktiira redzama 21. attéla. Par
optimalakiem izgulsnéSanas parametriem porainas keramikas parklasanai izvéletas
20 min. pie 20 V sprieguma.
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20. attels. Izgulsnéta nTiO2 daudzuma atkariba no izgulsnéSanas laika uz porainiem
TiO2x elektrodiem pie nemainiga pielikta sprieguma, U=20 V (a) un pielikta
sprieguma pie nemainiga izgulsnéSanas laika /=20 min (b).
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21. attéls. SEM mikrofotografijas porainu TiO2x elektrodu
parklasanai, izmantojot dazadus pieliktos spriegumus pie t=20 min.

Nanoizméra TiO, parklatam pamatném veikts in vitro bioativitates novertéjums,
izturot SKS Iidz 21 dienai. Ka redzams 22. attéla (a), uz nanoizméra TiO: parklatam
pamatném, kas termiski apstradatas 700 °C, noverojama sferisku dalinu veidoSanas, kas
laika gaita parklaj visu keramisko balstu sieninas. Rentgenogramma, kas uznemta ar
nanoizméra parklatai TiO2 pamatnei péc izturé$anas SKS 21 dienu, novérojama papildu
plata josla pie 20 33°, kas norada uz nanokristaliska apatita klatbiitni. Uznemot FT-IR
spektrus pirms un péc pamatpu izturéSanas SKS, spektra novérojami papildu
maksimumi (PO4*~ un COs%>), kas liecina par karbonata joniem aizvietota apatita
klatbutni (22. attéls (b)). legutie rezultati apstiprina apatita mikrosféru rasanos uz nTiO>
parklatu pamatnu virsmas. L1dz ar to var secinat, ka iegiitas bioaktivas un augsti porainas
3D pamatnes uz TiO, keramikas bazes, kas varétu veicinat jaunu kaulaudu augsanu.
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22. attéls. Ar nTiO2 parklato pamatnu (a) SEM mikrofotografija un (b) FT-IR
spektrs pec izturéSanas SKS.

Poliméru parklajumi uz porainam TiO; pamatném

Lai uzlabotu pamatnu mehanisko izturibu, tas parklatas ar dazadiem polim&riem.
Ka dabigais biodegradablais polimérs ar antibakterialam 1paSibam izvéléts hitozans (Ch)
un divi biosaderigi sint€tiski poliméri — PVS un PLA. Pagatavoti attiecigo poliméru
Skidumi—5 % PLA dihlormetana, 5 % PVS tideniun 2,5 % Ch 1 % etikskabes Skiduma.
Pamatnes parklatas, izmantojot vakuuma infiltréSanas metodi ar sekojoSu izpiiSanu ar
saspiestu gaisu.

Parklajot augsti porainas TiO, keramiskas pamatnes ar Ch vai PLA, iegiist dazu
mikrometru biezu parklajumu (23. att€ls). Uznesot polimeéra parklajumu, tiek saglabata
pamatnu atverta un savstarpgji savienota poru struktiira, tomeér dazas poras ir parklatas
ar poliméra pléviti, ka rezultata arT nedaudz samazinas kompozitmateriala porainiba no
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94 % lidz 88 %, tomer ta ir pietickami augsta, lai pamatnes izmantotu kaulaudu
inZenierija. Vienlaikus noveérots, ka, parklajot porainas TiO> keramiskas pamatnes ar
PLA un Ch poliméra parklajumu, butiski palielinas paraugu spiedes izturiba, kas Ch
gadijuma sastada gandriz 50 % (24. attgls).

Viens no svarigiem
parametriem, ko vélams

noteikt kaulaudu
regeneracija
1zmantojamam
pamatneém, ir to
degradacija. TiO,

pamatném parklatam ar
Ch un PLA netika
noverotas butiskas masas
izmainas péc iznemsanas
no Tris-HCI
buferskiduma, ka ari
netika noverotas butiskas

mikrostruktiiras

izmainas, t.i., TiO o

pamatnu virsma ; S— — S
23. attéls. Ch un PLA parklajums uz porainam TiOz

joprojam bija parklata ar
poliméra  slani.  Ar

keramiskam pamatném.

poliméru parklatu 1.
pamatnu mehaniska
izturiba spiedé péc in
vitro degradacijas
pétijumiem nedaudz
samazinajas, bet

joprojam bija augstaka
par neparklatu TiO:
pamatnu mehanisko
1zturibu (24. attels).

In vitro
bioaktivitates tests 5 ' o
noradija, ka uz TiO, IzturéSanas laiks TRIS-HCl bufer§kiduma, dienas
pamatnu virsmas, kas
parklatas ar Ch vai PLA,
neveidojas biomimétiska
apatita slanis, izturot
kompozitmaterialus SKS
lidz 28 dienam.

Mehaniska izturiba spiedé, MPa

B TiO, pamatnes
Ch/TiO, pamatnes
B PLA/TiO, pamatnes
24. att. Ar Ch un PLA parklatu TiO2 pamatnu in vitro
degradacija.

Hidroksilapatita/polivinilspirta parklajums uz porainam TiO; pamatném
Lai uzlabotu ar polimériem parklatu pamatnu bioaktivitati, ka viens no veidiem ir
izveidot kompozitmateriala parklajumu no poliméra un HAp. Darba izstradats
parklajums uz HAp/PVS bazes, veicot HAp sintézi in situ PVS vidé un parklajot TiO»
pamatnes ar vakuuma infiltréSanas metodi ar sekojosu izptiSanu ar saspiestu gaisu.
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HAp, kur Ca/P molara attieciba 1,67, sintezets in situ 20 % PVS tdens Skiduma
vidé, izmantojot kimisko suspensijas nogulsnéSanas metodi. HAp/PVS attieciba
suspensija ir 30/70. HAp sintézei izmantots Ca(OH), un H3POs, veicot reakciju 45 °C.
Iegtitas nogulsnes nobriedina ~20 h. Rezultati liecina, ka, sintez€jot HAp in situ PVS
vide, veidojas idenraza vai/un hidroksilgrupu-Ca jonu-hidroksilgrupu ([HO-]-Ca**-[-OH])
saites, kas veicina vienmérigu HAp dispergéSanu PVS matrica.

Ka redzams 25. atteéla, pamatnes saglaba TiO, poraino pamatnu atvérto un
savstarp€ji savienoto poru tiklojumu, tomér nedaudz samazinas parklato pamatnu
porainiba, sasniedzot vértibu (81 + 2) %.Vidgjais pamatnu poru izmers ir robeZas no
100 pm lidz 500 um. Parklajot ar PVS vai HAp/PVS kompozitmaterialu, tiek aizpilditas
arT poras un tukSumi, kas veidojas TiO> keramiskajos balstos. HAp/PVS parklajuma
biezums ir aptuveni no 1 um lidz 4 pm. Parklajot ar PVS, TiO, poraino pamatnu
mehaniska izturiba spiedé sasniedz (0,64 £0,21) MPa, bet ar HAp/PVS -
(0,99 + 0,19) MPa. — l :

In vitro degradacijas
testa rezultati liecina, ka
notiek kompozitmateriala
dal&ja degradacija jau péc
vienas dienas. HAp/PVS
parklajums izdala
konstantu daudzumu Ca?*
jonus (~ 10 ppm) TRIS-
HCI buferskiduma laika
periodi no 1 Iidz
28 dienam. lespgjams, to
var skaidrot ar kimiskas
saites sabrukSanu starp
HAp un PVS, lidz ar ko £ o 8 P
PVS matricai piesaistitic —Hamu A -

Ca’* joni tiek izdaliti 25. attéls. SEM mikrofotografijas: (a) TiO2 pamatne; (b)
pirmie. Tomér masas PVS parklata TiO2 pamatne; (¢) HAp/PVS parklata TiO2
zudumu pieaugums laika pamatne un (d) $kérsgriezuma laukums HAp/PVS parklata

gaita liecina par TiO2 pamatnei.

pakapenisku 14 .

kompozitmateriala ™ TiO, pamatnes
degradaciju PVS 1,27 BPVS parklatas TiO, pamatnes

parklajums noskist jau
pirmajas piecas stundas,
tomer HAp/PVS
parklajums uz  TiO;
pamatném noverojams ari
péc 28 dienam TRIS-HCI

HAp/PVS parklatas TiO, pamatnes
buferSkiduma.
Notiekot parklajuma

0.8 -
0,6 -
04 -
. I
02 -
degradacijai Tris-HCl K ‘ I ' I ' T j
0 7 14 28

buferskiduma, vienlaikus Izturésanas laiks TRIS-HCl buferskiduma, dienas

samazinas amatn S : :
121nas P o 26. attéls. Mehaniska izturiba spiede TiO2 un HAp/PVS
mehaniska 1zturiba T o .
pamatn@m péc in vitro degradacijas testa.

Mehaniska izturiba spied€, MPa

S
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(26. attels), jau péc septinam dienam HAp/PVS parklato TiO> pamatnu mehaniska
izturiba spiedé samazinas un sasniedz neparklatu TiO; pamatnu spiedes izturibas

vertibas.

HAp/PVS parklatam TiO: pamatném tika veikts in vitro bioaktivitates tests, izturot
tas SKS septinas dienas. SEM mikrofotografijas (27. attéls) redzams, ka uz to virsmas
veidojas sferiskas dalinas, un FT-IR spektros novéroja HAp raksturigo [PO4]
absorbcijas joslu intensitates picaugumu (28. attéls). Lidz ar to var secinat, ka tas ir
apatita dalinas un materials uzrada in vitro bioaktivitati.

27. att€ls. SEM mikrofotografijas: (a) TiO2 pamatne un HAp/PVS
parklata TiO2 pamatne pie dazadiem palielindgjumiem (b) 350x, (c)
lkx un (d) 10 kx p&c izturéSanas SKS septinas dienas.
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28. attéls. FT-IR spektri HAp/PVS parklatam TiO2 pamatném (a)
pirms un (b) p&c izturéSanas SKS septinas dienas.
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4. In vitro Sinu pétijumi

Citosaderibas noveértgjums ir loti bitisks, izstradajot materialus kaulaudu
regeneracijai, jo tas parada Stnu un materiala mijiedarbibu. Darba izvértéta poraino
pamatnu ietekme uz dermalo fibroblastu un osteoblastu MG63-GFP Stinu piesaistiSanos
un proliferaciju uz izstradato materialu virsmas.

Noverots, ka TiO;
poraino pamatnu, termiski
apstradatam gaisa 1500 °C
30 h un péc papildu
termiskas apstrades
augstvakuuma  apstaklos,
ka a1  parklajot ar
nanoizmeéra T10,,
mijiedarbiba ar cilveka
dermalo fibroblastu Stinam
péc 10 dienu kultivéSanas
ir lidziga — Stnas ir
piesaistijusas pie  TiO2
keramiskajiem  balstiem

Fibroblasti

Osteoblasti

dazados Itmenos
(28'_ a_tFels). Flbrqmastl 28. attels. Fluorescentas mikroskopijas un SEM attéli
uzradija to tipisko

. o E osteoblastu un fibroblastu Stinu piesaistei uz TiO2 pamatném.
morfologiju, t. 1., izstieptu

(varpstveida) struktiiru (28. attels).

Uz visam tris veidu pamatném novéroja lidzigu osteoblastu MG63-GFP §tnu
augSanu, kas bija nedaudz zemaka neka uz kontroles (29. attéls). Acimredzot, poraino
TiO; keramisko pamatnu 1paSibu modifikacija (elektrovadoSa TiOs.x keramika un
papildus parklasana ar nanoizmera Ti0O dalinam) biitiski neietekmé pétito Stinu adhéziju
un augsanu. Kultivgjot Siinas tris dienas, to skaits pieaug divas reizes. Lidz ar to var
secinat, ka paraugi nav citotoksiski. Osteoblastu MG63-GFP S§iinas piesaistijas pie
materiala virsmas un uzradija izstieptu (varpstveida) strukturu (28. attels). Lidzigi ka

fibroblastu gadijuma,

600000 osteoblastu Stnas

» 500000 - i novérojamas dazados
.‘é pamatnu dzilumos, parklajot
2 400000 1 to virsmu. Pie tam vietam
= 300000 - osteoblastu  Stinas  starp
.§ pamatnu  poram  veido
X2 200000 - klasterus. Tas liecina, ka
100000 - pamatnes uzrada labveligu
mikrovidi Stnu adh@zijai un

~TiO, TiO,, nTiO, parklatas Kontrole augSanai. legutie

pamatnes pamatnes  pamatnes eksperimentalie rezultati lauj

secinat, ka porainas TiO»
pamatnes var 1zmantot
kaulaudu atjaunoSanas
procesa.

29. attels. Osteoblastu MG63-GFP proliferacija uz
pamatném péc tris dienu izturéSanas Stinu vide.
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SECINAJUMI

. Izmantota TiO; pulvera dalinu izmérs (15 vai 180 nm) ietekm€ iegtitas keramikas
fazu pareju, sakepSanas procesu, blivumu, graudu izm@ru un virsmas Ipasibas.
Samazinoties pulvera dalinu izm@ram, fazu pareja notiek zemakas temperatiiras
(180 nm TiO; pulvera gadijuma temperatiiru intervala no 900-1100 °C, 15 nm —
600-900 °C), ka rezultata var iegiit augstaka blivuma keramiku ar mazakiem graudu
izm&riem, kurai raksturiga augstaka virsmas energija.

. Darba ir konstatets, ka biomimétiska apatita veidosanas uz TiO: keramikas virsmas
ir atkariga galvenokart no virsmas mikrostruktiiras. Keramiskas pamatnes, kas
raksturojas ar nanoizmeéra graudiem (< 50 nm) un lielaku 1patn€jo virsmas laukumu
(> 30 m?g) veicina paatrinatu apatita veido$anos uz tam. legiitas keramiskas
pamatnes neveicina bakteriju Stafilococus epidermidis un Pseudomonas aeruginosa
adhéziju un kolonizaciju uz materiala virsmas.

. Augsti porainas TiO; keramikas, kas iegiita ar PU replikas metodi, fizikali
mehaniskas ipasibas ietekmé Slikera sastavs un iegiisanas tehnologija. Noteikti
optimalie Slikera iegtSanas apstakli, kas lauj iegiit 3D augsti porainas TiO:
keramiskas pamatnes ar atveértu un savstarpgji savienotu poru struktiiru, porainibu
virs 90 % un mehanisko izturibu spiede lidz 1,8 MPa.

. Poraino TiO2 pamatnu mehanisko stipribu spied€, praktiski nesamazinot struktiiras
porainibu, var palielinat, atkartoti tas parklajot ar mazak koncentrétu TiO suspensiju
(30 masas %) vai ar1 dazadiem biosaderigiem polimériem (Ch, PLA, PVS), ka
rezultata to mehaniska izturiba spied€ pieaug lidz 2—3 reizém.

. TiO2 poraino pamatnu termiska apstrade augsta vakuuma apstaklos izsauc
nestehiometriskas TiO,., keramikas rasanos, kas ietekmé materiala elektriskas
ipasibas. Darba pirmo reizi iegiitas 3D augsti porainas TiO,. keramiskas pamatnes.
legiitas porainas keramikas ipatng&ja elektrovaditsp&ja sasniedz vertibas > 40 mS/m,
kas pielidzinamas pusvaditajiem. Tas potenciali paver iesp€jas elektrovadosas
pamatnes izmantot elektriska stimula nodro§inasanai kaulaudu regeneracija, paatrinot
jauna kaula ieaugSanas procesu.

. Darba pirmo reizi, izmantojot lidzstravas elektroforetiskas izgulsnéSanas metodi, uz
elektrovadosam  porainam  TiOz.x pamatne€m ieglits nanoizméra TiO: dalinu
parklajums. Ar nanoizméra TiO; parklatas pamatnes uzrada in vitro bioaktivitati.

. Darba pirmo reizi iegiitas augsti porainas TiO, keramiskas pamatnes, parklatas ar
HAp/PVS kompozitmaterialu. Parklajot porainas pamatnes ar HAp/PVS, iesp&jams
palielinat to mehanisko stipribu spied€ no (0,53 + 0,16) MPa lidz (0,99 + 0,19) MPa
un vienlaikus uzlabot ari in vitro bioaktiviati. HAp dalinas kalpo ka aktivie centri
biomimétiska apatita veidoSanai uz TiO; keramikas virsmas. Pateicoties PVS atrai
degradacijai, Sadu kompozitmaterialu potenciali var izmantot ari lokalai zalu,
pieméram, antibiotiku, piegadei.

. Veicot in vitro Stinu eksperimentus, novérots, ka fibroblastu un osteoblastu MG 63-
GFP $§tnu kultiru gadijuma tam ir laba adhézija uz iegiito keramisko pamatnu
virsmas, notiek normala $iinu augSana, kas liecina par iegiita materiala citosaderibu.
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