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Introduzione

“ Se puoi creare un materiale che sopravvive gbsgione a radiazioni ad alta energia, puoi
ottenere un materiale che sopravviva al corpo ufar@uesta € la domanda che nell’'estate
del 1967 il Colonnello Klinker pose ad L.L. Henagrahte un trasferimento in pullman verso
la U.S. Army Materials Research Conference di NewkY

La domanda fu dettata dalla consapevolezza, atgual Colonnello durante la guerra del
Vietnam, che le tecnologie mediche del tempo noscivano a fornire materiali, sfruttabili
come protesi, che non venissero rigettati dal cogagesta conversazione fu lo spunto per il
tentativo di sviluppare qualcosa di nuovo, ciogpsite un materiale che non formasse tessuto
cicatriziale all'interfaccia, ma desse luogo adlegame vivo con i tessuti danneggiati. Il

materiale Bioglass® fu la risposta a quella domanda

Una categoria di materiali proposti come biomateaaatti alla funzione di sostituire i
tessuti danneggiati o malati, € quella dei mategaramici. Esistono ceramici inerti o
bioattivi; questi ultimi favoriscono nell’organismitattivita biologica, consentendo cosi la
formazione di legami ed interazioni dirette conesgsuto biologico, al quale e consentita la
libera crescita sulla superficie del materiale.

| materiali bioattivi si basano su di una semplpetesi: “il corpo umano rigetta i materiali
metallici e polimerici formando tessuto cicatrigalato che i tessuti vivi non sono costituiti
da tali materiali. Le ossa contengono hydroxyapatitA) e quindi, se un materiale € in
grado di formare uno strato di HA vivo, potra non essere rigettato dal corpo”.

| vetri bioattivi furono scoperti nel 1969 e cogtibno inizialmente solo un’alternativa; poi
subirono degli sviluppi permettendo che si creasséegame interfacciale tra I'impianto e i
tessuti circostanti.

Inoltre, sebbene siano fragili, géicaffolds costituiti da vetri bioattivi, sono in grado di

assicurare una resistenza meccanica maggioretaspgtolimeri.



Questa attivita di tesi si articola in due ramtidis ma fortemente collegati allo stesso tempo.
Una prima parte riguarda I'ottenimento di materaahorfi a morfologia cellulare con elevata
porosita e interconnessione, mentre l'altra prevedwiluppo di silicati cristallini, anch’essi
a struttura cellulare.

E stato scelto questo tipo di struttura poichéimgipianti realizzati con materiali porosi
favoriscono la crescita di tessuti biologici aldointerno, permettendo cosi I'ancoraggio
dellimpianto ai tessuti circostanti.

Per quanto riguarda i materiali amorfi si € ceraiitesplorare delle composizioni di biovetro
diverse dal classico Bioglass® (45S5), spostarattehzione su formulazioni come la 13-93
o la 13-93B1 che, secondo precedenti studi, doerebfornire delle strutture con un elevato

contenuto amorfo.

Per i silicati cristallini invece le composizionellAkermanite e della Forsterite, con alcune
varianti, sono state il focus della ricerca. Thadceramici, quelli contenenti fosfato di calcio,
hanno eccellenti osteoconduttivita, bioattivitaagacita di formare una forte interfaccia tra
osso e fosfato di calcio. Ma quelli come I'Akerntanicioé silicati di calcio e magnesio,
possiedono, oltre a queste caratteristiche, arlelate proprieta meccaniche come tenacita a
frattura, resistenza a flessione e modulo di Youmgjtre hanno anche la capacita di formare
apatite simile a quella che compone le ossa e possiasciare ioni solubili che aumentano

la bioattivita.

| due tipi di materiali trattati, anche se diversgno accumunati dall’'utilizzo delle stesse
tecnologie per I'ottenimento; nello specifico ciesavvalsi della tecnologiaoBmer Derived
CeramicgPDCs).

Tale tecnica consiste nella decomposizione di paiipreceramici per generare un composto
ceramico tramite opportuni trattamenti termici.antaggi di questa tecnologia sono quelli di
poter operare a bassa temperatura, sfruttarecheltaie di stampaggio tipiche dei materiali
polimerici e modulare le fasi finali attraversadntrollo dei parametri relativi ai trattamenti
termici. | polimeri preceramici sono polimeri orgarinorganici la cui ossatura contiene
solitamente atomi di silicio che forniscono il Bi$d ceramico attraverso I'eliminazione delle

frazioni organiche.



Per quanto riguarda le composizioni di biovetroestigate, sono state usate diverse miscele
di polimeri preceramici &llers sia micrometrici che nanometrici come precurserigli ioni
necessari all'ottenimento della composizione vglimkamodo da trovare la combinazione
migliore che desse la struttura desiderata. Le nea@ime sono state disperse in un
opportuno solvente, il composto e stato poi estica sottoposto al trattamento di
ceramizzazione.

Per i silicati cristallini il procedimento utilizza & stato lo stesso, cosi come i polimeri
preceramici. Le differenze consistono fiflers utilizzati, dato che la composizione che si
voleva ottenere era ovviamente diversa, e nei patratecnologici utilizzati per i trattamenti

a cui sono state sottoposte le polveri.

Per ottenere una struttura cellulare sono stateasie varie tecniche specialmente per i
biovetri; in particolare il risultato che si é catg di perseguire pit a lungo e stato quello
dello schiumaggio del composto sfruttando i pradtittondensazione che si formavano in
situ durante ilcross-linkingdel polimero. Questi prodotti potevano derivardi@ettamente
dal polimero o dalla presenza di alctiers che, oltre a fornire il corretto apporto di iomrp
giungere alla composizione desiderata, rilasciavdglte molecole in grado di agevolare lo
schiumaggio. Quest'ultimo aspetto e stato sfrutfeioesempio anche per la produzione dei
silicati cristallini a struttura cellulare.

Un’altra tecnica sfruttata e stata per esempidliab di un polimero sacrificale che fornisse
untemplateper la struttura.

Infatti &€ possibile ottenere strutture cellulargsenendo all’interno della soluzione polimerica
degli elementi sacrificali come ad esempiocrobeadsdi PE: questo, decomponendosi,
genera delle cavita nella struttura del ceramicariahdo la dimensione e la percentuale
dell’elemento sacrificale variano anche le caratiehe dei composti porosi.

Sia per i silicati cristallini che per quelli amipifeventuale formatura delle polveri ottenute

prima del trattamento di ceramizzazione, € std&taata pecold pressing

La caratterizzazione dei campioni ottenuti e avi@numediante analisi allo
stereomicroscopio, misure di densita, XRD, proveedistenza a compressioreeanalisi al
SEM.
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Capitolo 1

Tecnologia PDCs

(Polymer Derived Ceramics)

Nell'attivita svolta ci si & concentrati sullo aydpo di silicati amorfi con composizione 13-93
0 13-93B1 (tabella 1.1) e silicati cristallini basaull’Akermanite (CaMgSi,O;) e sulla
Forsterite (MgSiO,).

Tabella 1.1- Composizioni silicati amorfi

Composition (wt%)  13-93 13-93B1

N&,O 6.0 5.8
K,0 12.0 11.7
MgO 5.0 4.9
CaO 20.0 19.5
Sio, 53 34.4
P.Os 4.0 3.8
B20; 0 19.9

Tutti i materiali sono stati prodotti sfruttandotéenologia PDCs.
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Questo metodo si basa sulla produzione di cerasilicei sfruttando la termolisi di polimeri
preceramici. | materiali ottenuti vengono appuntdamati Polymer Derived Ceramics
(PDCs). La composizione e la microstruttura deiamali ottenuti dipendono dalla struttura
molecolare del precursore polimerico.

Questa tecnica offre opportunita uniche, speciatengial punto di vista della formabilita;
infatti, usando polimeri preceramici, € possibiplécare le classiche tecnologie di formatura
plastica (injection molding, extrusion, resin triamgnolding, melt spinning, etc.) garantendo
quindi bassi costi di produzione per i manufattaceici, grazie anche alle basse temperature
di processo applicabili (inferiori a 1200 °C). Ilipeeri contenenti azoto, carbonio e boro
sono considerati precursori di vari ceramici con@, SiOC, SiCN e SiBN.

Nella tabella 1.2 sono elencati alcuni fra i polinpreceramici attualmente utilizzati.

Tabella 1.2- Polimeri preceramici

Preceramic Polymeric . .
Polymers unit Ceramic Qeramlc
yield (%)
Polycarbosilane (-R:SICH,-),, SiC 65
Polysiloxane (-R2SIO-), Si-O-C  30-60
Polysilazane (-R2SINR-), SigNy 20-90
Aluminum amide (-AINR-), AIN 20-50
Polyborazine (-BaNsHy-)n BN 85
Polytitanium (TI(NR)>-)n TiN 50-70
imide

| polimeri preceramici sono polimeri organici-inargci la cui ossatura contiene solitamente
atomi di Si che forniscono un residuo ceramico igrazl un trattamento termico, attraverso
I'eliminazione di frazioni organiche (dovuta all@ttura dei legami C-H nel range di
temperature tra 600 e 800 °C e al rilascio gi€H, ed altri composti volatili).

Le fasi di ottenimento dei ceramici a partire dalimperi, con particolare riferimento alla

realizzazione di ceramici porosi che sono quelhaktro interesse, sono riassunte nella figura
1.1
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Figura 1.1- Procedure per la fabbricazione di compoti ceramici porosi a partire da polimeri precenii

La conversione da polimero a ceramico, ultimo slep processo, puo essere eseguita o

termicamente (pirolisi, attraverso un convenziondteno di cottura, microonde o

riscaldamento laser) o non termicamente ( per eseogn irradiazione di ioni), effettuando
il processo solitamente in atmosfera inerte.

Cosi possono essere prodotti ceramici nano statititwstituiti per esempio dai sistemi Si-O-
C, Si-N-C, Si-C, Si-E-N-C (con E = B, Al, Ti, etrllintroduzione di fillers adatti permette

anche l'ottenimento di ceramici ingegneristici colaeordierite, la mullite o i SIAION.

| polimeri preceramici vengono usati con successaltheno 40 anni per fabbricare avanzati
componentiPolymer Derived Ceramicson alcuni vantaggi peculiari rispetto alle praoed
convenzionali di sintesi delle polveri, come la sibdita di produrre materiali ceramici con

una composizione non ottenibile sfruttando altagadimenti.

13



| ceramici ottenuti con tale tecnica hanno numerapgplicazioni, le prime delle quali

risalgono agli anni sessanta. Tra queste si possiencare:

o Fibre : costituiscono il campo di applicazione pittico e di maggior successo per i
polimeri preceramici. Esempi sono le fibre di Si@ dibre di SIBCN.

o Compositi a matrice ceramica: I'utilizzo di polimgreceramici permette vantaggi
per quanto riguarda la semplicita, i costi, le tenapure di processo, i tempi dei cicli e
la capacita di produrre componenti grandi e consples

o Componenti ad elevata porosita: si possono ottestawdure con dimensione dei pori
nel range compreso dai nanometri ad alcuni millim&uesta é I'applicazione che
riguarda i biomateriali investigati in questa dtéiv

0 Rivestimenti: i polimeri preceramici possono ess#positati su substrati di diversa
natura usando diverse tecniche basate o su diasedifjuida (fusa o soluzione) o su
di una fase vapore. Questo metodo costituisce temaltiva ai classici processi CVD
e PVD e permette di ottenere, per esempio, rivestinin SiCN e SiCO.

0 Microcomponenti: con i polimeri preceramici € pbdsi realizzare componenti con
dimensioni minori di 1 um. Inoltre l'eccellente resistenza termo-meccanica,
all'ossidazione e alla corrosione permette I'agdione nei componenti MEMS
(Micro-Electro Mechanical Systems).

0 Resistori in materiale ceramico: sono caratterizdat elevata resistenza alle alte

temperature e agli shock termici.
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1.1 Caratteristiche del processo PDCs

Un vantaggio chiave delle tecnica PDCs e la pddsilbii combinare insieme la sintesi
chimica e i passaggi di formatura. Infatti i compoti ceramici possono essere formati
facilmente applicando ai precursori polimericideriiche convenzionali di formatura plastica
e sottoponendoli poi alla conversione da polimeroeeamico utilizzando un trattamento

termico (usualmente condotto in atmosfera inexdki@mato quindi pirolisi).

Una caratteristica peculiare dei polimeri preceamiche possiedono una natura polimerica
alla temperatura alla quale vengono sottoposti@gssi di formatura. Inoltre questi polimeri

possono essere liquidi o solidi, a seconda detla dochitettura e peso molecolare; se sono
solidi, possono essere dissolti in vari solventjamici o possono venire fusi a basse

temperature ( < 150 °C).

Descrivendo dettagliatamente il procedimento ptevialla tecnologia considerata, si puo
notare che sono presenti diverse fasi. In partiepiaizialmente, dopo pesatura dei reagenti,
la quantita richiesta di polimero precursore vielgciolta in un solvente adeguato (come
isopropanolo o acetone); in questa soluzione vemguserite le polveri ddiller in modo da
ottenere una sospensione diluita. In quasi tudéisi, 'uso del solvente risulta necessario sia
per dissolvere il polimero che per fornire un medsperdente perfillers.

Le miscele vengono poi mescolate magneticament&tepsste ad ultrasuoni in modo da
produrre una sospensione stabile; quest’ultimaevigm essiccata in aria per produrre delle
polveri composte da polimero preceramicéllers, a meno che la procedura di formatura
non preveda l'uso di paste fluide.

La creazione della soluzione con solvente e polimiar modo da ottenere una miscela
omogenea confillers, non risulta necessaria purché venga utilizzdle temperature in cui

il polimero é sufficientemente fluido, un efficientnetodo di miscelazione.

Le polveri ottenute sono poi soggette alla formatutilizzando diverse tecniche come la
pressatura a freddo o a caldo, I'estrusione, Binpe molding etc..

Dopo la formatura, i materiali preceramici vengadrattati con calore in differenti condizioni
(diverse atmosfere, range di temperature compreso 800 e 1550°C, velocita di
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riscaldamento che varia in un grande intervallaverdi tempi di mantenimento), in modo da
ottenere i materiali ceramici con la composizioesiderata. In figura 1.2 sono riassunte le

fasi della trasformazione da polimero a ceramico.

Polymer to Ceramic Transformation

Crystallization
P

mlﬁs

Cross-linking
|

T

Woenghi Lass /%
(R B sy

Pyrubysbs Tomperatisy (0

0 200 400 600 800 1000 1100 1200 1400 1600 1800 2000
Temperature (°C)

Polymer Ceramic

Cross-Linking/ Shaping Pyrolysis 1100°C Thermal Treatment

1500-2000"C
Shaping of the precursors:

Casting Injection moulding Pressing Tape casting  Fiber drawing Coating Impregnation

Figura 1.2- Fasi del processo di trasformazioneptdimero a ceramico

Uno specifico requisito per processare componesando i polimeri preceramici &€ che, dopo
la formatura, le parti devono essere trasformatenia struttura termoindurente in grado di
mantenere la forma durante la ceramizzazione.

L’incorporazione di gruppi funzionali adatti (corBeH, Si-OH, etc.) consente la formazione
di una struttura termoindurente attraverso una eosazione che solitamente avviene
spontaneamente sotto i 200°thgrmal cross-linking L'entita del cross-linkinginfluenza
molto il comportamento reologico del polimero prareico e quindi deve essere controllato
accuratamente specialmente quando vengono ustgenielogie di formatura plastica. Altro
fattore da considerare € che, quando viene aggiurdagrande quantita diler, la fase di
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cross-linkingpud non essere necessaria dato che gli additidi smlitamente offrono un
supporto sufficiente alla matrice polimerica e @lile permettono di mantenere la forma
durante il riscaldamento.

Dopo la formatura e itross-linking la fase preceramica deve essere convertita ieriak
ceramico.

Per lanalisi quantitativa e lo studio dettagliatdel comportamento durante la
decomposizione dei polimeri preceramici, cosi comer I'ottimizzazione della
trasformazione da polimero a ceramico, il metodalioie € Il'analisi TGA thermal
gravimetric analysik

La conversione porta alla decomposizione o all'glamione delle frazioni organiche e dei
gruppi Si-H, Si-OH o Si-NK A questo scopo possono essere applicati varepsbctermici

o meno. Naturalmente il piu utilizzato é il process pirolisi.

La velocita di riscaldamento impostata per il tiatento influenza la resa ceramica (se viene
lasciato un tempo insufficiente percitoss-linkingdurante il riscaldamento, possono essere
rilasciati oligomeri con una conseguente diminueiatella resa ceramica), cosi come la
composizione. | parametri di processo legati akampgeratura come la velocita di
riscaldamento, la temperatura e il tempo di mantento influenzano la composizione e la
microstruttura del ceramico. Vengono influenzateh&nl’estensione della cristallizzazione,
le reazioni di riduzione carbotermica e le reazualifiller che avvengono nel materiale.

La pirolisi comporta la formazione di un compostmaafo e poco cristallizzato per
decomposizione del polimero precursore. Per otéeenarcomposto cristallino € necessario
effettuare un ulteriore trattamento termico cheofaca la cristallizzazione del residuo

ceramico ottenuto dalla pirolisi.

Solitamente sono realizzabili esclusivamente tiret a pareti sottili dato che la
ceramizzazione comporta uno scarso controllo tieb if a causa del passaggio dalla densita
del polimero cioé circa 0.8-1.2 g/ém quella di un ceramico siliceo amorfo che & diacP.2
g/cnt) ed un elevato rilascio di gas che causano fadaione di crepe e pori, dannosi per le
proprieta meccaniche dei componenti monolitici.

Questi limiti possono essere superati inserditéos attivi o passivi nei polimeri preceramici
come riportato nel lavoro pioneristico di Greil. &2e all’aggiunta dffillers attivi come
particelle metalliche o intermetalliche si raggiangn controllo del ritiro e si possono cosi
ottenere monoliti relativamente densi e privi dicche. Le particelle metalliche o

intermetalliche, durante la pirolisi in atmosfengiite, possono reagire con i prodotti gassosi
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della decomposizione del polimero preceramico o icgas di pirolisi, in modo da fornire
principalmente ceramici a base di carburi o nitruléspansione volumetrica che si ha dopo
la conversione delle particelle metalliche in mialeiceramici, limita sia la formazione di
difetti che il notevole ritiro che avverrebbe attanti durante la pirolisi.

Come alternativa, possono essere aggiunte polvefiller inerti o “passivi” che non
reagiscono con i prodotti di decomposizione deinpeto preceramico. In questo cadolers
riducono semplicemente il ritiro del componentaieiido la massa che reagisce.

Oltre ad usardillers inerti o attivi per puri effetti volumetrici o getetrici, essi possono
essere anche utilizzati per modificare la composizi del materiale ceramico prodotto
introducendo quindi un altro livello di ottimizzarie nel processo.

La forma deifillers influenza l'isotropia del ritiro durante la ceramazione; questo € vero
specialmente per quelli in cui una dimensione deesalle altre.

Le dimensioni defillers variano dal range dei micrometri a quello dei maeti. Nel caso
dei fillers nanometrici, la loro elevata superficie specifiagorisce una notevole reattivita
chimica, mentre la loro dimensione permette |'atteento di sospensioni stabili in soluzione
(omogeneizzazione a livello quasi molecolare).

Inoltre, l'ossidazione delle frazioni organiche ngblimero preceramico, che avviene
conducendo il processo in aria sopra ai 400°C apaltt formazione di silice molto reattiva
che puo facilmente formare silicati insieme copdéveri del filler.

Va anche osservato che, quando viene trattato umpaoente formato da polimero
preceramico @éllers nanometrici, c’é una forte tendenza a formaredasquilibrio che sono
cristalline e quindi questo approccio € meno stotper la produzione di vetri. Tuttavia, se
la temperatura di processo € sufficientemente basspresenza dfillers multipli (come
carbonati alcalini, fosfati di calcio ecc.), € pbie ottenere un materiale principalmente
amorfo con possibili applicazioni nel campo deinbateriali.

Recentemente sono stati condotti vari esperimenti’atento di produrre materiali ceramici
avanzati contenenti ossigeno a partire da polimpegceramici e ossidi nanometrici come
fillers. Questi ultimi reagiscono con i prodotti di decasizione del polimero preceramico
(silice pura, se processati in aria) producendouleve fasi desiderate, e la loro dimensione
ridotta consente delle cinetiche di reazione mdédteorevoli portando alla formazione, in
determinate condizioni, di fasi ceramiche pure sshaemperatura. Questa pud quindi essere
considerata una nuova direzione per i componestitadi da polimeri preceramicifdlers; i

fillers reagiscono per dare un materiale ceramico consingbla fase e allo stesso tempo
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permettono la produzione di componenti privi dcche, pur mantenendo le caratteristiche di
processabilita tipiche dei polimeri preceramici.

Rispetto al metodo sol-gel, che permette anch’dsfle cinetiche di reazioni favorevoli e la
creazione di fasi ceramiche pure, I'approccio désanon richiede uno stretto controllo delle
condizioni di sintesi, I'uso di solventi o precurnsmfiammabili e permette I'utilizzo delle

tecnologie di formatura plastica per il componente.

polymer without filler + passive filler + active filler

polymer
1000 ° -
1500 *r_':/ \ AT AT AT
1
shrinkage i
porosity ® passive filler @ active filler

@ reacted filler

Figura 1.3 — Confronto fra ceramici derivanti dalimeri preceramici caricati da filler attivi o pass e

ceramici ottenuti da polimeri non caricati

La quantita e la natura déllers utilizzati influisce su alcune delle proprieta agramici
prodotti:
o Porosita e distribuzione dei pori
Modulo elastico
Conducibilita elettrica

Conducibilita termica

o O o O

Resistenza alla corrosione ed al creep

Tutto cio permette quindi di realizzare componeetir net-shape

Le resine a base di silicio, che sono uno dei pipartanti tipi di polimeri preceramici,
possono essere usate per la formazione di silitalegame parzialmente covalente che
caratterizza i silicati, fa si che si abbia unadenterdiffusione dei componenti. Per questo si
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riscontra un’elevata stabilita termica e chimica uma bassa possibilita di sinterizzazione
allo stato solido.

| siliconi, insieme alffillers scelti, forniscono la possibilita per la sintesiaeformatura di
monoliti di ossidi ceramici. In atmosfera ossidatike resine costituiscono la sorgente per
della silice molto reattiva e hanno la peculiadidornire un mescolamento quasi a livello
molecolare a causa della natura stessa dei polpneceramici. Infatti, la miscelazione con
fillers nanometrici € fortemente favorita dal fatto chesiliconi, come altri polimeri
preceramici, sono facilmente solubili in solverdimuni come I'acetone, 'alcool isopropilico
o il toluene, fornendo una soluzione in cui le ngasticelle riescono ad essere poste in
sospensione. L'essicazione di tale sospensioneisé@nun residuo solido, facilmente
macinabile sotto forma di polvere fine che pud essesata per la formatura finale del
componente grazie per esempio alle tecniche dsptesa a caldo o a freddo.

Con il metodo PDCs possono essere ottepatamici porosi ad elevata porosita con
dimensioni dei pori che variano nel range dei mi¢cimeso- e macro-pori.

Esistono varie strategie, come lo schiumaggiozz@ndo degli additivi che si decompongono
tra gli 80 e i 250°C rilasciando un grande volurmgas, I'aggiunta di microsfere polimeriche
espandibili, la miscelazione con microsfere di peio sacrificali, seguita da pressatura a
freddo e dall’eliminazione delle microsfere graaceun trattamento di cottura che fa si che si
formino dei pori della dimensione desiderata.

La figura 1.4 mostra un campione di schiuma di @it ottenuta usando dacrificial

template metho¢hggiunta di microsfere di PMMA).

¥ oS

-s_A'-\..\
- _sr’v

Figura 1.4- Schiuma di cordierite ottenuta usaridsacrificial template method
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Con questo metodo quindi si ottengono ceramici giprcon dimensione dei pori controllata,
utilizzando microbeadsper esempio di PE come nell'attivita sperimentalelta, direttamente
miscelati con il polimero preceramico. La decompiosie deimicrobeadsinfatti genera delle
micro-cavita nella struttura del ceramico. Modulanth dimensione demicrobeadse la
percentuale di elemento sacrificale aggiunto imzaohe, variano le caratteristiche dei composti
porosi realizzati. Tale tecnica, detecnica degli elementi sacrificali,é stata utilizzata per

realizzare alcuni campioni con composizione 13-93.

Si possono realizzare ceramici porosi anche uéiido metodi diversi come il processo sol-
gel o I'impregnazione di una schiuma polimerica.

Quest’ultima tecnica, ad esempio, consiste nellfggpazione di una schiuma polimerica, in
genere di poliuretano, con un polimero preceranfmalisilossano). Tale tecnica prevede, a
seguito dell'impregnazione della schiuma, la rinoo&2 del polimero in eccesso mediante
compressione, I'eliminazione della schiuma polim@rimediante riscaldamento e infine la
conversione del polimero preceramico poroso in meg@a mediante pirolisi. Il ceramico
risultante presenta una struttura a porosita apat&connessa, data dalla morfologia della

schiuma polimerica.
La descrizione delle tecniche utilizzate per ldizeazione delle strutture é riportata nel Capitolo

3, mentre le caratteristiche morfologiche e le pedp dei campioni ottenuti sono elencate nel

Capitolo 4.
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1.2Materiali coinvolti nel processo PDCs

In commercio esistono diverse tipologie di polimaeceramici con caratteristiche diverse in
termini di composizione (ossigeno, azoto e contewlicarbonio), di reologia (liquidi/solidi,
temperatura di transizione vetrosa) e resa ceranliea scelta del tipo di polimero
preceramico viene condotta sulla base della corjpos desiderata per il residuo ceramico,
sulla quantita di carbonio presente e sul compatamreologico.

Un tipico esempio di polimeri preceramici sono inegenzionali siliconi che vengono
utilizzati per realizzare fibre, rivestimenti sufi@ali, prodotti porosi e oggetti imear net-
shape.

| siliconi vengono classificati in funzione del dostato fisico e, quindi, del loro grado di

reticolazione:

- Fluidi siliconici: hanno catene lineari terminanti con un gruppmetilico e una viscosita
che dipende dal grado di reticolazione delle cateoro insolubili in acqua.

- Gel siliconici sono leggermente reticolati grazie all'introdumadi molecole trifunzionali,

qguali CHSICls, in grado reagire con i gruppi vinilici, sfruttamd doppio legame.

- Siliconi elastomerici sono fluidi con uncross-linking molto superiore rispetto ai gel
siliconici.

- Resine siliconichienelle quali i monomeri tetraedrici sono predomin& determinano una

reticolazione spinta.

La classificazione dei siliconi, quindi, viene &ath funzione dei loro parametri caratteristici,
quali la lunghezza della catena silossanica enafi@zione dei gruppi funzionali (grado di
reticolazione). La reazione di reticolazione ddicsni pud avvenire tramite sistema
monocomponente o0 bicomponente. | sistemi monocoemopresentano gia il polimero e
'agente reticolante mescolati fra loro, a differardei sistemi bicomponenti che necessitano
di una miscelazione in situ dei due componentiistemii monocomponente, in genere,
presentano tempi di reticolazione superiori rispedii bicomponenti. La reazione di

reticolazione puo essere cosi esemplificata:
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T H,0 |
.“WTI—DW“- — it S O, ———==  reticolazione
L -CH,COOH E|ZH3 H,O
- -n - n

Il metodo piu comune per reticolare i siliconi énétodo via perossidi ( es. radicale generato

dal dibenzoilperossido).

Dal 1960 sono stati sintetizzati ceramici a partisepolimeri preceramici direttamente dalla
pirolisi di polimeri organosiliconici.

Infatti nei primi anni '60, Ainger e Herbert, Chagit e Popper, riuscirono a produrre
ceramici non ossidi a partire da precursori mokatoPochi anni piu tardi, Verbeek e i suoi
colleghi presentarono per la prima volta la trasfazione da polimero a ceramico dei
polisilazani, dei polisilossani e dei policarbosila

Le temperature relativamente basse necessarieapgntesi dei PDCs fanno si che questa
tecnologia abbia un elevato interesse economiquasggonata con il classico procedimento
di ottenimento dei ceramici che richiede tempermmolto piu alte. Inoltre i sistemi binari
come SiN4 e SiC non possono dissolvere carbonio o azotofgremare le composizioni
ternarie di SICN. Similmente, S} SiC non possono dissolvere carbonio o ossigeno p
formare ceramici con composizione SiCO.

La capacita di sintetizzare PDCs come carbonittusilicio e ossicarburi (SiCN e SiCO) puo
essere attribuita al forte legame esistente tsdidio e il carbonio nel composto polimerico

che impedisce la volatilizzazione del carbonio dteda pirolisi.

La struttura molecolare e il tipo di polimero premaico influenzano non solo la
composizione ma anche il numero di fasi, cosi ctarero distribuzione, e la microstruttura
del ceramico prodotto. Quindi le proprieta macrg@scme chimico-fisiche del PDCs possono
essere variate in un ampio range progettando aacoeate il precursore molecolare. Percio
la sintesi dei polimeri preceramici risulta di f@amdentale importanza nel campo Belymer
Derived Ceramics

In figura 1.5 viene riportata una formula generaemplificata di un polimero

organosiliconico che puo essere sfruttato pemiesi di materiali ceramici.
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Figura 1.5-Rappresentazione di una unita struttardl un polimero a base siliconica

Esistono due importanti parametri per modificare podlimero preceramico a livello
molecolare: il primo e rappresentato dal gruppo @Xl’'ossatura del polimero e il secondo
dai gruppi sostituenti Re R legati al silicio.

Una variazione del gruppo (X) comporta la creazidndiverse classi di polimeri basati sul
silicio come i polisilani (con X = Si), i policarkdani ( con X= CH), i polisilossani (con
X=0), i polisilazani (con X=NH) e i policarbosilildnmidi (con X=[N=C=N].

Una schematizzazione di questo é riportata in &gu6.
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Preceramic Organosilicon Polymers

Polysiloxanes Polysilsesquioxanes

fhof  {hor

Polyborosiloxanes Polycarbosiloxanes
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Figura 1.6- Polimeri preceramici

Cambiando invece i gruppi funzionalf B R, vengono influenzate la stabilita termica, quella
chimica, la solubilita del polimero e le sue prepii elettriche, ottiche e reologiche.
Solitamente vengono utilizzati idrogeno o gruppinaatici o alifatici come gruppi R.

Per essere competitivo con i ceramici tradizionélpolimero preceramico deve essere 0
economico o deve permettere la produzione di commdrcon composizioni nuove o
proprieta particolari.

La sintesi delle piu rappresentative classi di rmpeli contenenti Si creati a partire da
clorosilani é rappresentata nella figura 1.7.
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Synthesis of Organosilicon Polymers
Properties of Polymers:

R
s 3 j |
Na ’.3,0 -sufficiently HIGH MOLECULAR WEIGHT in order
» Toluem[ - Nacl to avoid volatilization of low molecular
& components
“ + Li-R*-Li R a . -suitable RHEOLOGICAL PROPERTIES
i Mo o Toluene | & @ *HO 10 1 (viscoelasticity) and SOLUBILITY for the shaping
rR o -ua R . Hel R, " processes
. "% o -LATENT REACTIVITY (presence of functional
%;&4% X groups) in order to gain thermosetting or curing
properties

R ; -polymeric structure with CAGES or RINGS to
reduce the volatilization of the fragments due
to backbone cleavage

Figura 1.7- Sintesi dei polimeri precursori piu fdii

I clorosilani RSiCl,.x sono i composti di partenza piu usati a causaadello elevata
disponibilita commerciale e del loro basso cosg&isteno alcune richieste affinché i polimeri
preceramici possano essere efficaci per il processtecomposizione termica. | polimeri
dovrebbero possedere un peso molecolare sufficiemtenodo da evitare la volatizzazione
dei componenti a basso peso molecolare; dovrebb@slite, avere proprieta reologiche e
solubilita adatte per i processi di formatura. Ehiésta anche una reattivita latente per il
processo dcross-linking
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1.30ttenimento dei materiali di interesse tramite il pocesso
PDCs

Sia per la realizzazione dei silicati cristallilkermanite o Forsterite) che per i silicati
amorfi (13-93 0 13-93B1), la tecnologia utilizzatatata la PDCs.

Come polimeri preceramici in entrambi i casi somatisutilizzati tre tipi di polisilossani
caricati con diversifillers di dimensione sia micro che nanometrica. La desoe
dettagliata e le quantita déilers utilizzati verranno riportate nella sezione di d@&sone
dell'attivita sperimentale di laboratorio in mod@ goter distinguere caso per caso le
peculiarita e le procedure caratteristiche.

Per quanto riguarda i precursori polimerici sotati sisati precisamente SilfedK, Silres®
H44 e Silre§ H62C, tutti della Wacker-Chemie GmbH, Miinchen, Gamy. Questi
polimeri possono subire il processo aiss-linkingo termicamente ( T > 150°C) o in
presenza di adeguati catalizzatori.

Nella tabella 1.3 sono riportate le principali ¢eeastiche di questi materiali.

Preceramic Main ceramic  Physical Glass Ceramic Class Composition
polymer phase form transition  vyield (at (1000°C in
(processing in temperatu 1000°C in N>),
inert re, °C N/Air), at%
atmosphere at wit%
1000°C)
MK SioC Powder 35-55 84/84 Methyl- SiO; 5L 64
polysilsesquioxane
H44 SioC Powder 45-60 84/84 Methylphenyl-  SiO; 5C; 82
polysilsesquioxane
H62C SioC Liquid - n.a./58 Methylphenylvinyl- n.a.
hydrogen-
polysiloxane

Tabellal.3- Caratteristiche dei polimeri utilizzati

Il Silres® MK & un silicone solido con alto grado di reticitme, distribuito sotto forma di
polvere; il Silre§ H62C invece, & un silicone liquido, avente quindi basso grado di
reticolazione. Si e rilevato che i due polimeri hamna diversa resa in silice.

L'utilizzo di un’atmosfera ossidante favorisce tarhazione di SiQ poiché aumenta la resa
in silice del polimero rispetto a quella relativé @n’atmosfera inerte: ad esempio, il silicone
Silres® MK trattato in atmosfera di azoto ha unsaren SiO2 pari al 64% in peso, di molto

inferiore a quella dello stesso polimero trattataiia, pari al’'84% in peso.
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Polisilossani

| polisilossani sono materiali molto importanti eolto utilizzati per le applicazioni di
sigillatura; questi vengono generalmente chiamiitosi, sono poco costosi ed esistono
molti derivati in commercio. Molti di questi, hanmacellenti proprieta chimiche, fisiche ed
elettriche.

Il metodo generale di sintesi per la preparaziogsiepdlisilossani comprende la reazione di
clorosilani con I'acqua.

In tempi recenti sono stati sintetizzati dei nugalisilossani ricchi in silicio chiamati
polisilil-eteri, grazie alla policondensazione dasi lineari a, w-funzionalizzati e grazie al
processo ROPriig opening polymerisationdli silil-eteri ciclici. Questi materiali ibridi
combinano le proprieta dei polisilani con quellépdisilossani.

La sintesi di questi polimeri prevede una reazidindrolisi controllata del diclorometilsilano

€ una successiva reazione di condensazione:

CH,
H,0 s
HiC—Si—Cl  — ™ HiC—Si—O0H 4 HCl
Cl OH
CHy
HO 0 o ) s B
He—Si—OH =~ —= o N N

] il CECH A

La reazione di condensazione definisce il gradoeticolazione del polimero siliconico e,
quindi, determina le caratteristiche del componédimale stampato: tanto piu il polimero é
pre-reticolato tanto minore sara il grado di rdae@ne dello stesso nella fase di trattamento
termico.

Interessanti polimeri preceramici “nanoblock” sono polisilesquiossani ramificati
—[RSI-Oy 5], . Come mostrato in figura 1.8 i polisilesquiossaonssono avere diverse

configurazioni.
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Double-decker structure
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Partial cage structures

Figura 1.8- Polisilesquiossani

Recentemente, vari studi condotti sui ceramici Si@@rivati da polisilossani, ad alto

contenuto di carbonio, hanno evidenziato che queateriali hanno una maggiore stabilita

nel contrastare la cristallizzazione e un’elevatastenza alle alte temperature.
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Capitolo 2

Biomateriali Ceramici

Si ha notizia dell’'utilizzo di diversi materiali peostruire componenti di impianti chirurgici
sino dai tempi piu remoti. Medici Egiziani, Gred, poi Romani, usavano spesso fibre
vegetali e materiali di derivazione animale perirude ferite; le prime protesi artificiali
erano modellate in legno, con risultati sorprendddagli inizi del secolo scorso, i metalli
hanno cominciato ad essere usati comunemente intadtria; in seguito, la disponibilita
degli acciai inossidabili e delle leghe, resistealia corrosione, ha reso possibile la
fabbricazione di protesi di tutti i tipi; in casaasono stati usati i materiali plastici piu divers

i ceramici ed i compositi.

La prima definizione ufficiale di biomateriale, e proposta abth Annual International

Biomaterial Symposium, 1974:

“Biomateriale € una sostanza inerte, sia nei confronti dell’'orngamo che dal punto di vista

farmacologico, progettata per essere impiantata@rporata in un sistema vivente”

In pratica sono indicati come biomateriali queitgatari materiali che, per una serie di
importanti proprieta, vengono comunemente utilizgat la costruzione di dispositivi medici
(ad esempio, protesi, impianti endossei, tessutirgdni artificiali). Questi materiali operano
in intimo contatto con i tessuti viventi, minimizedo le eventuali reazioni avverse o di

rigetto da parte dell’organismo.
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La medicina e la chirurgia, infatti, fanno ricorsb maniera crescente a materiali estranei
all’'organismo al fine di porre rimedio, in via prasoria o definitiva, al deficit di una

funzione fisiologica.

| requisiti indispensabili che condizionano 'usaud biomateriale sono:

* la biofunzionalita: I'abilita del materiale impiatb nel corpo di offrire prestazioni
meccaniche soddisfacenti;

* la sterilizzabilita, il materiale deve poter essaterilizzato senza che le sue
caratteristiche biofunzionali ne risultino comprase;

* la biocompatibilita, ossia la capacita del materdildeterminare, da parte del sistema
vivente, una reazione favorevole alla sua presenana specifica applicazione;

» il fatto che un impianto ideale si comporti in nooelquivalente al tessuto ospitante;
qguesto vuol dire che il tessuto all'interfaccia eegssere uguale a quello che

'impianto sostituisce cosi come la risposta agynsli del fisico.

| biomateriali, se classificati in base agli eff@ttodotti sul materiale, si suddividono in:
» Biostabili

* Biodegradabili

Vengono definiti biostabili i materiali che, unaltaimpiantati, non subiscono sostanziali
trasformazioni chimiche e/o fisiche nel tempo. lkewje materiali biodegradabili, sono quelli
che, una volta impiantati, subiscono trasformazicmimiche e/o fisiche che li portano a

scomparire nel tempo.

Se classificati invece in base all'interazione mate/organismo, si distinguono in:
* Biotossici
* Bioinerti
» Bioassorbibili

* Bioattivi
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| materialibiotossiciprovocano una reazione avversa da parte del tesmltgico a causa di
processi di tipo chimico e/o galvanico. Apparterm@nquesta classe alcune leghe a base di
nichel,

cadmio, vanadio e altri elementi tossici, alcurgiai carburi e metilmetacrilati.

| materiali bioinerti sono stabili dal punto di vista chimico-fisico eepentano interazioni
minime con i tessuti circostanti; consentono iroliina buona coesistenza tra organismo e
impianto.

Appartengono a questa classe gli ossidi di tantaliditanio, di alluminio e zirconio e |l
polietilene ad altissimo peso molecolare (UHMWPE)ntegrazione tra il biomateriale
inerte e il tessuto circostante pud essere medittaverso l'uso di particolari colle e
cementi; questa fissazione, di tipo morfologicon permette la formazione di legami diretti
tra 'impianto e i tessuti. La fissazione morfologinon € ideale per la stabilita degli impianti
e causa problemi nelle applicazioni in campo ordogeed odontoiatrico.

| materiali bioassorbibili subiscono una progressiva degradazione all'intelelosistema
biologico, senza che questo provochi reazioni getto o effetti tossici; questi materiali
possono essere anchbeattivi (es. i copolimeri acido lattico/acido glicolico) vwngono
gradualmente rimpiazzati dal tessuto biologico

Per queste loro caratteristiche, sono particolatenatili nel caso in cui la protesi sostitutiva
debba occupare uno spazio limitato; appartengomaeata classe i fosfati di calcio come il
fosfato tricalcico e I'idrossiapatite porosa e aidoiovetri.

| materiali bioattivi favoriscono le interazioni dirette di tipo biochoui con il tessuto
biologico, che puo crescere sulla superficie defenae stesso: cio permette l'instaurarsi di

un solido legame dal punto di vista meccanicolti@ssuto naturale e 'impianto protesico.

Il concetto dibioattivita e stato definito come:

“un materiale bioattivo € un materiale che suscitaa uspecifica risposta biologica
all'interfaccia, che comporta la formazione di weghme tra i tessuti e il materiale”.

Un materiale bioattivo crea un ambiente compatitle I'osteogenesi (crescita ossea), grazie
alla mineralizzazione dell'interfaccia che perméttesviluppo di una giunzione naturale tra i
materiali viventi e non viventi.

| materiali bioattivi usati sia per la sostituziodei tessuti che per la rigenerazione degli
stessi, devono possedere una cinetica di rilastgimico controllata che si sincronizzi con la
sequenza dei cambiamenti cellulari che avvengomandel la guarigione delle ferite. Infatti,

se la velocita di dissoluzione e troppo alta, lacemtrazione di ioni € troppo elevata per
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essere efficace. Se la velocita € troppo bass@a concentrazione € troppo scarsa per
stimolare la proliferazione e la differenziazioredle cellule.
Hence ha introdotto un indice di bioattivita seaoficquale il livello di bioattivita di un certo
materiale puo essere collegato al tempo necesatiimzhe piu del 50% dell'interfaccia si
leghi all'osso (§sby:

Indice di bioattivita, 4 = 100/ b sbp
| materiali che possiedono un indice maggiore dcl8sse A), come il Biogla8s45S5, si
legano sia a tessuti molli che rigidi; quelli cam walore di § minore di 8 ma maggiore di O

(classe B), come l'idrossiapatite sintetica, saleg solo ai tessuti rigidi.

Nel 1994, e stata proposta un’ulteriore suddivisidai biomateriali in due categorie:

» Classe A: materiali osteoproduttivi. L'osteoprodu® e stata definita da Wilson
come “il processo per cui una superficie bioattivaolonizzata da cellule staminali
osteogeniche libere”. La bioattivita di classe Aeiiifica quando un materiale suscita
sulla sua interfaccia una risposta sia intracekutzhe extracellulare. | vetri bioattivi
di classe A possono legarsi sia con tessuti riciiéi molli.

» Classe B: materiali osteoconduttivi. Un impianto teosonduttivo fornisce
semplicemente una superficie biocompatibile lungo quale migra l'osso. La
bioattivita osteoconduttiva si ha quando un maerisuscita solo un responso

extracellulare all'interfaccia.

Un vetro bioattivo subisce la dissoluzione dellpesticie in ambiente fisiologico in modo da
formare uno strato di idrossiapatite carbonata (HMaggiore € la solubilita del vetro
bioattivo, piu pronunciato e I'effetto sulla crescdel tessuto osseo.

Quando un vetro reagisce con una soluzione acquagks superficie avvengono dei
cambiamenti sia chimici che strutturali in funziodel tempo. L'accumulo dei prodotti di
dissoluzione causa poi una variazione sia dellaposiione chimica che del pH della
soluzione. La formazione dello strato di idrosstdapacarbonata, il rilascio di silice solubile e
ioni calcio nei tessuti circostanti, sono fattdmiave per la velocita con cui si viene a formare
il legame di questi vetri con i tessuti, per lavsilo alla crescita dei tessuti e per 'uso come
scaffoldsper I'ingegneria tessutale.
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Dato che lo strato di HCA che si forma e molto $&mai minerali costituenti le ossa, lo
scaffoldsi lega fermamente con le ossa e i tessuti viv8ititiene che questo strato si formi
come risultato di una sequenza di reazioni che raymeo sulla superficie dell’impianto in
vetro bioattivo, come e stato descritto da Hench:

Stadio 1:Rapide reazioni di scambio di ioni tra i modificatdel reticolo ( Nd e C&") e ioni
H* (o H;O") che provengono dalla soluzione; queste reaziortapo all’idrolisi dei gruppi
silicei e alla creazione di grupfsi-OH) sulla superficie del vetro:

Si-O-Nd + H" — Si-OH" + Na' (aqg.)

Il pH della soluzione cresce a causa del consurgh idai H”.

Stadio 2:La crescita del pH (o della concentrazione di'Qpbrta all’attacco del reticolo
della SiQ , alla dissoluzione della silice in forma di acisibcico che va in soluzione e alla
continua formazione di gruppi Si-OH sulla supedidel vetro:

Si-O-Si + HO — Si-OH + OH-Si

Anche se la solubilita della silice € bassa, i ptodli dissoluzione del vetro bioattivo o della
vetro-ceramica nella soluzione acquosa dimostrar@ocuescita nella concentrazione di Si, il
che indica che la dissoluzione della silice & uicgaaismo significativo. Tuttavia, anche altri

meccanismi possono contribuire alla crescita dmtecentrazione di Si.

Stadio 3:Condensazione e polimerizzazione di uno stratorf@macco in SiQ (tipicamente

1-2 um di spessore) sulla superficie del vetro impowdritNa e C&*.
Stadio 4:Un ulteriore dissoluzione del vetro, accoppiat@ ahigrazione di ioni Cd e
(POy)* dal vetro attraverso lo strato ricco in $i©dalla soluzione; cid porta alla formazione

di uno strato amorfo di fosfato di calcio (ACP)lawduperficie dello strato ricco in SiO

Stadio 5: 1 vetro continua a sciogliersi e lo strato ACRampora (OH) e (CQ)* dalla

soluzione e cristallizza come strato HCA.
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Con la formazione dello strato HCA, si crede chmdccanismi biologici successivi che
portano al legame con le ossa, coinvolgano l'assmito di fattori di crescita, seguito
dall’aggancio, dalla proliferazione e dalla diffieeéazione delle cellule osteoprogenitrici.
Possono avvenire due tipi di interazioni tra I'iiauptio e il tessuto:

- Interazione extracellulare che e determinata dadlatteristiche della superficie del

materiale. Una porosita nanometrica in superficita @oresenza di gruppi Si-OH
giocano un ruolo importante sull’assorbimento diteine e collagene da parte del
materiale.
L’assorbimento delle proteine e seguito dalla ctamiane e dall’attivazione del
sistema di adesione cellulare. Le interazioni treecettori degli osteoblasti e i
corrispondenti leganti per le proteine contribursz@ll’adesione cellulare. Un’altra
conseguenza importante dell’assorbimento delleepreté la trasformazione degli
zimogeni in enzimi attivi. Tutte le sostanze presasnlla superficie dellimpianto
hanno un effetto diretto sulla differenzazione elekllule e sulla loro proliferazione.
Sulla superficie dei ceramici bioattivi & favorit@ proliferazione degli osteoblasti
rispetto a quella dei fibroblasti (cellule tipictel tessuto connettivo).

- Interazione intracellulare che puo essere causataildscio di silicio solubile dalla
superficie dei vetri con alti valori di.l Studi hanno dimostrato che il silicio solubile &
un potente mitogeno per le cellule umane simili agleoblasti, aumentando la sintesi
del DNA e favorendo il rilascio dell’'osteocalcina.

E stato dimostrato anche che gli osteoblasti sddivo pitl rapidamente sui substrati
dei vetri bioattivi rispetto a quello che fannol$ti sintetica. Inoltre I'osso cresce
piu velocemente in presenza di silicio. Quindi tagenza di silicio solubile gioca un

ruolo fondamentale nella riparazione dei tessugléosteogenesi.

Gli osteoblasti (cellule che formano le ossa), woeana matrice extracellulare (collagene)
che mineralizza in forma di minerale nano-cristalli e collagene sulla superficie
dell'impianto di vetro mentre la degradazione edaversione del vetro continua nel tempo.
Per gliscaffoldsbioattivi € necessario essere in grado di comrella solubilita (velocita di
dissoluzione) del materiale.

E necessaria una bassa solubilita sechffoldé progettato per avere una vita molto lunga. E
richiesta invece una solubilitd controllata se @gpttato per aiutare la formazione delle ossa,

come il Bioglas8 45S5 sviluppato per gli innesti ossei, o per kazione rapida di ossa
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vitro. Quindi & necessaria un’approfondita conoscenitatleri che influenzano la solubilita
e la bioreattivita, al fine di sviluppare nuovi maali per la rigenerazione dei tessutisitu e

per latissue engineering.

2.1 Tissue engineering

La tissue engineeringg emersa come un approccio promettente per laadmme e la
rigenerazione dei tessuti e organi persi o daniadiggi conseguenza di traumi, lesioni,
malattie o dell'invecchiamento. Ha inoltre la patetita di superare il problema della
carenza di tessuti ed organi disponibili per i imap. Nell'approccio pit comune uno
scaffoldcon un’architettura ben definita serve come sirattemporanea per le cellule e per
la loro proliferazione e differenziazione nei teéssuwrgani desiderati.

Attualmente lo standard migliore nella chirurgieostruttiva consiste nell’autotrapianto, cioe
nell'asportazione del tessuto del paziente da won donatore e nel trapianto nel sito
danneggiato. Alternative sono gli omoinnesti (teaypo da un altro paziente) e gli
eterotrapianti (tessuti provenienti da specie diggr

Tutti gli impianti ortopedici attuali sono carentelle tre caratteristiche piu importanti dei
tessuti viventi: la capacita di auto-ripararsi,bilda di mantenere un corretto apporto di
sangue e la capacita di modificare la loro stratteirle loro proprieta in risposta ai fattori
ambientali come un carico meccanico. Hanno inolirm durata limitata e, dato che
'aspettativa di vita cresce continuamente, € @sto uno spostamento dell’attenzione dalla
sostituzione dei tessuti alla loro rigenerazionanodo da soddisfare la richiesta crescente di
riparazioni ortopediche a lungo termine.

Una strada per ripristinare i tessuti malati o amuynati al loro stato originale sarebbe
applicare lalissue engineeringi tessuti in laboratorio. In una tipica applica®, le cellule
dovrebbero essere prelevate dal paziente (per éselmpcellule osteogeniche nel caso
dell'osso) e seminate su di umsgaffold sintetico che funge da guida e da stimolo per la
crescita del tessuto in tre dimensioni creandoiaodmposito vivente; questo puo poi essere
impiantato di nuovo nel paziente. Con il passatdaatapo, loscaffolddovrebbe riassorbirsi
nel corpo creando prodotti di decomposizione nasith, alla stessa velocita con cui le

cellule producono la loro matrice extracellulare.
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Per essere in grado di rigenerare un 0sso trabbec@aichiesta una costruzione che simuli la
struttura dello stesso e che stimoli la crescitandovo 0sso se coltivata con cellule

osteogeniche (osteoblasti).

La figura 2.1 mostra i cambiamenti che avvengondaneopolazione delle cellule
progenitrici degli osteoblasti in presenza di pittidonici di dissoluzione biologicamente

attivi.
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Figura 2.1- Schematizzazione del ciclo delle celbdteogeniche

Al fine di formare nuove ossa € essenziale chellele progenitrici subiscano la mitosi. Le
cellule osteoprogenitrici presenti devono ricevegliestimoli chimici corretti dall’ambiente
che le circonda in modo da permettere I'inizio elglarti attive del ciclo cellulare. Le cellule
a riposo sono nella fase GO. Ogni nuovo ciclo ¢&a&comincia dopo che una cellula ha
completato la mitosi precedente. Se I'ambiente @untircostante € adatto e, dopo un
periodo critico di crescita nella fase G1, la dellentra nella fase S in cui comincia la sintesi

del DNA. La fase S porta eventualmente alla dupla@e di tutti i cromosomi nel nucleo.
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Ora la cellula € pronta per subire la mitosi in seaonda fase chiamata G2. Durante questa
fase la cellula si prepara a dividersi e contrbflacuratezza della duplicazione usando gli
enzimi riparatori del DNA. Per la transizione G2&necessario un aumento critico della
massa e la sintesi e attivazione di diversi fatloarescita.
Se I'ambiente non permette il completamento deltefG1 o della G2, le cellule procedono
ad una uccisione programmata chiamata apoptosaténmali bioinerti o quelli bioattivi di
classe B non producono le condizioni che permettli® poche cellule osteoprogenitrici
presenti di superare i checkpoints del ciclo. Soioateriali di classe A sono in grado di
consentire una rapida formazione dell'osso vivo con un processo chiamato
osteoproduzione.
L’architettura 3D dell’osso mineralizzato € credgayli osteoblasti quando le cellule vengono
esposte a concentrazioni critiche di elementi imsitilrilasciati dai vetri bioattivi. Il ruolo del
vetro bioattivo e principalmente quello di rilageiale concentrazioni critiche di ioni
biologicamente attivi alla velocita necessaria lpgproliferazione e la differenziazione delle
cellule. | marcatori cellulari suggeriscono chectascita delle cellule su materiali inerti o di
classe B, come substrati di HA densa, non é ingydadormare nuovo osso mineralizzato ma
fornisce una struttura piu simile a quelle che®rano nei tessuti cicatriziali.
Il ciclo delle cellule non fornisce solo la struduper la proliferazione delle stesse ma
determina anche la funzione e la differenziazionealdune cellule esistenti. Le cellule
dell’'osso coprono un largo intervallo di fenotigiecinclude principalmente gli osteoblasti,
cellule in grado di sintetizzare prodotti specifper le cellule del’'osso come il collagene
Typel. Tuttavia una popolazione fondamentale dukelnellosso € data dagli osteociti;
guesti sono in grado di sintetizzare e mantenemnd&rice mineralizzata dell’osso in cui
risiedono. Cosi, gli osteociti rappresentano laotegione di cellule responsabile della
produzione della matrice extracellulare e dellaeratizzazione che € lo step finale nello
sviluppo dell’'osso e probabilmente anche il piuca@le data I'importanza del legame tra
collagene e HCA che determina le funzionalitd mewtee dell’osso.
Quindi, la formazione del tessuto osseo avvienaire fasi:

* attivazione e migrazione di cellule mesenchimalidifierenziate, mediante

chemiotassi;
* ancoraggio cellulare alla matrice, grazie alladr®ctina,;
* mitosi e proliferazione delle cellule mesenchinfgliidata dai fattori di crescita);

* mineralizzazione della cartilagine;
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* iniziazione vascolare e condrolisi;
» differenziazione di osteoblasti e deposizione dirioa ossea;

* mineralizzazione del nuovo tessuto.

Inoltre, la formazione di tessuto osseo richiedsessariamente la presenza di:
* un segnale osteoconduttivo;
* un substrato in grado di ricevere il segnale eradg di fare da supporto per la
neoformazione dell'ossalélivery-system
» cellule rispondenti: cellule indifferenziate in doadi differenziarsi in cellule ossee,

fibroblasti e cementoblasti.

2.2 |dealscaffold

La maggior parte dei bioceramici, & a contatto leoossa. E importante percid conoscere la
struttura dei vari tipi di ossa presenti nel corpo.

Le ossa sono costituite da un tessuto connetthamnainte specializzato in cui si distinguono
delle cellule (osteociti) ed una sostanza intentale resa particolarmente dura dalla presenza
di minerali. La maggior parte della fase minerad#i’dsso, responsabile della caratteristica
rigidita e durezza di questo tessuto, e costitdétanicroscopici cristalli di fosfato di calcio,
carbonato di calcio e, in quantitd minore da fasfiitmagnesio e fluoruro di calcio. L’'osso é
costituito principalmente da cristalli aghiformi ddrossiapatite [CaPO:)s(OH)] di
lunghezza pari a 20-40 nm e spessore di 1.5-3 @m¥%)8si possono trovare anche piccole
guantita di altre apatiti come la fluoroapatiteli Taistalli sono immersi in una matrice di
collagene e formano dei fogli lamellari ad elicgpetto all’asse degli osteoni (unita strutturali
dell'osso).

Dal punto di vista strutturale si possono distirrgudue tipi di tessuto osseo: 'osso compatto,
che appare come una massa solida continua e I'gsgnoso, che possiede un aspetto
alveolare. Le dimensioni e la disposizione deledidi collagene individuano due varieta di
tessuto osseo: fibroso e lamellare. Il tessutomfibeoso € caratterizzato dalla presenza di
fibre di collagene di rilevanti dimensioni che sirecciano in tutte le direzioni. Il tessuto
osseo lamellare e la forma piu diffusa di tessiseo e costituisce la quasi totalita dell’osso
compatto e buona parte dell’'osso spugnoso; nalttessseo lamellare le fibre di collagene e
gli osteociti sono organizzati in strati ordinatsevrapposti (lamelle ossee) che, a seconda
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della disposizione danno luogo al tessuto lamellseeplice caratterizzato da lamelle
disposte in modo concentrico attorno ad un caraiérale detto canale di Havers, nel quale e
contenuto un vaso sanguigno (Figura 2.2). Le ossa provviste di propri vasi sanguigni e
di propri nervi. La parte cellulare (osteociti) @tenuta in piccole cavita dette lacune ossee.
Dalle lacune ossee si diramano, in tutte le dir@ziccanalicoli ossei. Le lacune e i canalicoli
costituiscono un sistema continuo di cavita raraticall'interno dell’'osso che permette gli
scambi metabolici e gassosi tra il sangue che saqugr vasi contenuti nel tessuto e nelle
cellule.

Fra gli osteociti si riconoscono gli osteoblaste giroducono la sostanza ossea fondamentale
priva di minerali e gli osteoclasti che invece diggono la sostanza fondamentale

sostituendola con un leggero trabecolato asseo
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Figura 2.2-Struttura gerarchica delle ossa

La travi delle ossa trabecolari sono molto soggaiitesteoporosi. Lo scopo della medicina
rigenerativa e di stimolare il corpo a riattivaeedellule osteogeniche in modo da ricreare
'architettura 3D naturale dell'osso. Quindi I'usi uno scaffold rigenerativo potrebbe
guidare e stimolare la crescita dell'osso.

La progettazione di una protesi artificiale ha cavbeettivo la realizzazione di un dispositivo
che replichi un organo o un tessuto naturale sigpdato di vista funzionale sia da quello
morfologico. E necessaria, quindi, la conoscenZbodgano/tessuto naturale che si vuole
riprodurre e saper conoscere sommariamente i viggastazioni, forma,...) e le possibili

interazioni fra protesi artificiale e tessuto, gweo dell'impianto nel corpo.

41



Quando un dispositivo biomedico viene impiantatouim organismo vivente, il tessuto
interessato reagisce alla presenza di questo @spaneo con una serie di fenomeni che
vengono definiti coménost responsell primo evento che si verifica al contatto matks-
ambiente biologico e I'adsorbimento proteico sgllgerficie dell'impianto. Tale fenomeno
influenza il successo dell'impianto, permettendostaurazione di interazione tra materiale e
tessuto biologico. L'adsorbimento delle proteinefuenzato sia dall’adesione cellulare che
dalla coagulazione del sangue. La modalita e ladocon cui le proteine interagiscono con la
superficie estranea sono fondamentali per le fascessive, fra le quali I'instaurarsi di
interazioni cellula-superficie e cellula-cellulaa Lsuperficie del materiale risulta, quindi,
importantissima nelle prime fasi dell'impianto, poé guida il tipo e la morfologia delle
cellule che vanno ad accrescersi su di essa. tantene fra la superficie e il tessuto in
formazione dipende dalla biocompatibilita, dalladitivita e dalla morfologia superficiale
del materiale che costituisce la protesi. La biogdt e la biocompatibilita di un materiale

possono essere valutate mediante prove in vitcoltlira cellulare e incubazione proteica.

Uno scaffoldideale € quello che replica la matrice extracetkuldel tessuto che deve essere
rimpiazzato e quindi puo funzionare cor@nplatein tre dimensioni sul quale le cellule
possono legarsi, moltiplicarsi e migrare. | critelne unoscaffoldper la rigenerazione ossea

ideale deve rispettare sono i seguenti:

* essere costituito da un materiale biocompatibdeiaedi non citotossico;

» fungere ddemplateper la crescita dei tessuti in tre dimensioni;

* avere un network di macro pori interconnessi corn @gel diametro maggiore di 100
um per la penetrazione delle cellule, la crescitatesuti, la vascolarizzazione e |l
trasporto dei nutrienti verso il centro del tessthe si sta rigenerando sull’impianto.
Inoltre deve possedere mesopori (2 nm < misura ds0 nm) che promuovono
'adesione delle cellule;

« legarsi al tessuto ospitante senza la formazion¢eskuto cicatriziale. E quindi
costituito di un materiale osteocondulttivo;

» possedere una morfologia superficiale che promukadesione delle cellule e
I'assorbimento dei metaboliti biologici;

» influenzare i geni nelle cellule che rigeneranos$o in modo da permettere una

differenziazione e una proliferazione cellulareciinte;
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* riassorbirsi alla stessa velocita con cui vienemapo il tessuto creando prodotti di
degradazione non tossici e che possono esseresiesacilmente dal corpo, per
esempio grazie all’'apparato respiratorio o a qualioario;

» deve poter essere creato con dei processi cheséomo dei componenti dalla forma
irregolare che deve combaciare perfettamente caflagdel difetto nell’osso del
paziente;

» possedere proprieta meccaniche sufficienti a peengela rigenerazione dei tessuti in
applicazioni particolari come quelle delle ossaithportanti;

 avere la potenzialita di essere producibile commknente e sterilizzabile

rispettando gli standards richiesti a livello im@zionale per I'utilizzo clinico.

Gli scaffoldsper latissue engineeringono solitamente costituiti da materiali polimeric
biodegradabili, sintetici o naturali. Tuttavia lugli questi materiali & difficoltoso per la
rigenerazione di ossa portanti dato che possiedmaocbassa resistenza meccanica. Invece,
sebbene siano fragili, glscaffolds costituiti a partire da materiali inorganici cone
bioceramici basati sul calcio fosfato e i vetridtiovi, sono in grado di fornire una resistenza

meccanica maggiore.
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2.3 Bioceramici

| materiali ceramici usati per la riparazione eitastruzione delle parti danneggiate o malate
del sistema muscolo-scheletrale, sono detti biogeia Le applicazioni includono la
sostituzione di fianchi, ginocchia, denti, tenditggamenti e la riparazione di danni
conseguenti a malattie parodontali, ricostruzioakito-facciali e riempitivi per le ossa dopo
la chirurgia dovuta ai tumori.

| bioceramici sono materiali inorganici, non metallcaratterizzati da legami interatomici
ionici a parziale carattere covalente. Possonaessenocristallini, policristallini (allumina e
idrossiapatite), vetrosi, vetroceramici 0 compositi

| vetri bioattivi e le vetroceramiche sono usattla per la riparazione delle ossa e sono stati
sviluppati per le applicazioni dell@éssue engineeringl vetri bioattivi hanno una struttura
amorfa basata sulla silice e sono biocompatibiiigatiivi, osteoconduttivi e anche
osteoproduttivi, mentre le vetroceramiche sono ivetistallizzati costituiti da una
composizione di una fase cristallina e una fasmsatresidua.

Una caratteristica comune dei vetri e delle ceramigioattivi € la modificazione della loro
superficie che avviene successivamente all'impiarita superficie forma uno strato
biologicamente attivo di HCA che fornisce I'intactia di legame con i tessuti. La fase HCA
che si forma é chimicamente e strutturalmente edgite alla fase minerale dell’osso. La
formazione dello strato di apatite sulla supegfidei ceramici che si ha vivo puo essere
riprodotta in unsimulated body fluidSBF) privo di proteine e acellulare che é premanat

modo da avere una concentrazione di ioni circa leguguella del plasma sanguigno.
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2.3.1 Silicati amorfi 13-93 e 13-93B1

| vetri bioattivi sono basati su un reticolo casudi tetraedri di silice che contengono legami
Si-O-Si. Il reticolo puo essere modificato con Bagnta di modificatori come Ca,Na e P, che
formano dei legami grazie agli ossigeni non pomtant

Nonostante la sua fragilita, il vetro bioattivornalte caratteristiche attraenti per essere usato
come scaffold per la tissue engineering.

Gli impianti costituiti da silicati amorfi risultanparticolarmente adatti per protesi a bassa
durata dato che vengono riassorbiti molto velocemenforniscono gli elementi corretti in
breve tempo.

Gli scaffold costituiti da schiume di vetro bioadj in particolare hanno il potenziale per
soddisfare tutti i criteri richiesti dato che p@&tgino una struttura porosa gerarchica simile a
guella delle ossa spugnose, possono legarsi Sssal che a tessuti non rigidi e rilasciano
silicio e ioni calcio che e stato dimostrato essergrado di regolare molti geni nelle cellule

osteogeniche.

Figura 2.3-Immagine al SEM di una tipica schiumaveliro bioattivo

45



Figura 2.4-Immagine XTM di una tipica schiuma dirgevioattivo

Il Bioglass® 45S5 rappresenta lo standard per ri d@battivi ma, come materiale per
costruirescaffolds ha molti limiti. Il primo é la difficolta di coguire scaffolds3D porosi a
causa della scarsa capacita del 45S5 di sinteeizpar flusso viscoso sopra alla sua
temperatura di transizione vetrosg)(€ a causa della stretta finestra tra Ja&Tinizio della
cristallizzazione.

Un altro limite é la bassa velocita di degradazierdi conversione in un materiale HA-like,
il che rende difficile la sincronizzazione dellala@ta di degradazione con quella della
formazione di nuovo tessuto. Inoltre la conversidako scaffoldrisulta a volte incompleta.

Il vetro bioattivo silicatico chiamato 13-93 € bisaulla composizione del 45S5 ma ha un
contenuto di Si@maggiore e dei modificatori del reticolo aggiunttome KO e MgO. La
composizione precisa é @ 6.0%wt, KO 12.0 %wt, MgO 5.0 %wt, CaO 20.0 %wt, $iO
53.0 %wt, ROs4.0 %owt.

| prodotti costituiti da questa composizione sotadi gpprovati per I'uso in vivo un Europa.
Dato che il 13-93 ha migliori caratteristiche dopessabilita per la sinterizzazione per flusso
viscoso (finestra tra gl'e inizio della cristallizzazione piu ampia), laséavetrosa negli
scaffold3D porosi puo essere sinterizzata evitando lgatlizzazione. Le colture di cellule in
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vitro hanno dimostrato che non ci sono differenzetewoli nella proliferazione e
differenziazione degli osteoblasti tra il vetrd>be il 13-93.

Varie pubblicazioni recenti hanno dimostrato cheh&naltre composizioni, come il vetro
boro silicatico, sono bioattive.

E stata verificata la capacita di controllare ldouia di degradazione del vetro bioattivo
manipolando la sua composizione. Per esempio,tsestio parzialmente la Siel vetro
silicatico 13-93 con BDs;, si ottiene un vetro boro silicatico chiamato BB2 (NaO
5.8%wt, KO 11.7%wt, MgO 4.9%wt, CaO 19.5%wt, Si8%.4%wt, P,Os 3.8%wt, BO;
19.9%wit) la cui velocita di degradazione puo essar&ta in una finestra molto ampia. La
facilita di fabbricazione e la capacita di conwotlella degradazione, rendono questi vetri
boro silicatici particolarmente sfruttabili per pmoovere la rigenerazione delle ossa.
Controllando la composizione, pud essere possifdle combaciare la velocita di

degradazione di questi vetri bioattivi con quellfodmazione del nuovo tessuto osseo.

Tipicamente le cinetiche di degradazione del vetrdi conversione nel materiale simile
all'idrossapatitein vitro sono valutate immergendo il vetro sotto forma dicki densi,
particelle oscaffoldsporosi, in una soluzione acquosa di fosfati cof8BF (simulate body
fluid) a 37°C e misurando la perdita di peso in funzidaetempo. La conversione di un
vetro silicatico come il 13-93 e controllata inimente dalle reazioni all’interfaccia e
successivamente dalla diffusione di ioni versaulgesficie di reazione.

In figura 2.5 sono riportati dei grafici riguardatd degradazione dscaffoldsa struttura

trabecolare con le composizioni di interesse.
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Figura 2.5-Degradazione di scaffolds con strutttn@becolare e diverse composizioni: 13-93, 13-928BB-
93B3. Sono riportati in funzione del tempo la p&xdn peso dello scaffold (a), che fornisce unaumgdella
degradazione degli scaffolds e della loro convarsi;m un materiale simile all'idrossiapatite, epiH della

soluzione (b).

La composizione del vetro bioattivo ha un effettarcato sulla sua abilitd di sostenere la

proliferazione e la funzionalita delle cellufevitro come evidenziato in figura 2.6.
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Figura 2.6- Capacita degli scaffolds di vetro bithad 13-93, 13-93B1 e 13-93B3 di supportare la

proliferazione(a) e le differenti funzioni (b) deltellule osteogeniche.

Un’ultima nota riguardante queste composizioni dir@ bioattivo consiste nel fatto che
ricerche recenti hanno dimostrato che i prodottiulsit della degradazione possono
promuovere anche la formazione di nuova cartilagineitro, oltre ad avere la capacita di

incentivare I'osteogenesi.
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2.3.2 Silicati cristallini :Akermanite

| silicati cristallini in generale sono indicatimpenpianti a lunga durata in quanto, data la loro
natura cristallina appunto, hanno una resistenzacaméca piu elevata rispetto alle protesi in
materiale amorfo.

L’Akermanite (CaMgSi,O;) € un minerale melilite del gruppo dei sorosiiicadntenente
calcio, magnesio, silicio e ossigeno come si puwdexe in figura 2.7. Si tratta di un prodotto
di metamorfismo di contatto di calcari silicei, dolie e rocce con le facies della sanidinite.
Queste, rappresentano le piu alte condizioni dipematura di metamorfismo di contatto e
sono caratterizzate dall'assenza di minerali idrati

Melilite € il nome di una serie isomorfa con dueneénti di estremita, il gehlenite e
akermanite (CaMgSi,O; o 2Ca0.Mg0.2Sig) che formano soluzioni solide tra loro con una
composizione intermedia. Pertanto si puo dire therosilicato Akermanite ha una struttura
complessa.

Le meliliti normalmente si possono trovare in mete@ rocce metamorfiche ma anche in
scorie d'altoforno, il che puo essere consideratoecuna prova della loro elevata stabilita
chimica alle alte temperature.

Sono una specie che cristallizza nel sistema tati@g, formando prismi di sezione
generalmente quadrata o ottagonale, ma si possomaré anche lamelle con simmetria
tetragonale. Il sistema tetragonale e carattenzdat fatto che due dei tre parametri reticolari
(a, b, ¢) sono uguali, mentre tutti gli angoli mie(a, vy, B) sono 90 °. In particolare,
nel’Akermanite, a=b =7,84 Ae c=5,01 A.
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Figura 2.7- Rappresentazione della struttura daKermanite su scala atomica.
Le sfere gialle rappresentano gli atomi di calcid magnesio € rappresentato dai tetraedri mairon

tetraedri blu si riferiscono al silicio, mentreigltomi di ossigeno che si trovano negli angoli gi#faedri non

sono rappresentati

L’Akermanite ha una densita di 2,944 gfcensi colloca tra 5 e 6 della scala di Mohs per la
durezza; si trova in colorazione grigia, verde, norae o incolore. Ha una lucentezza vitrea o
resinosa.

Il minerale prende il nome da Richard Anders Aketman esperto di metallurgia svedese. E'
stato rilevato a Monte Somma , sul Vesuvio e a té@wavalluccio nei pressi di Roma.

A livello di laboratorio I'Akermanite € solitamenginterizzata a partire da polveri di ossidi a
temperature prossime ai 1400°C. Tuttavia e anchssilpie produrre Akermanite a
temperature inferiori attraverso processo sol-gel.

Molti studi hanno dimostrato che i ceramici di Akemite sono bioattivi, biodegradabili e
supportano l'adesione e la proliferazione deglieobtasti. Inoltre e stato verificato che
I’Akermanite, essendo un ceramico che contieneMgj,e Ca, possiede ottime proprieta
meccaniche come la resistenza alla frattura, latesea a flessione e il modulo di Young.
Varie ricerche hanno anche evidenziato che i caatihiAkermanite possiedono la capacita
di formare uno strato di apatite e i prodotti dsddiluzione ionica sono in grado di
promuovere la proliferazione delle cellule. Per sjaescaffolds porosi costituiti di
Akermanite dovrebbero essere buoni candidati pesdae engineering

In molteplici studi & stato dimostrato che ggiaffolds di Akermanite hanno la potenzialita di
formare HAp quando immersi in un SBF. L'HAp svolge ruolo fondamentale per la
formazione, crescita e per il mantenimento dekifdccia tra il tessuto e il biomateriale.

Quindi lo strato di HAp che si forma sugicaffoldsporosi di Akermanite ha un effetto
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positivo sull'adesione, la proliferazione e la diffnziazione delle cellule e sulla deposizione
della matrice extracellulare che ricopre un ruoldtmimportante.

Sono state analizzate inoltre la proliferaziondedekllule e lattivitd ALP; quest’ultima é
solitamente utilizzata come marcatore per la dffierazione degli osteoblasti negli
esperimentin vitro.

| risultati hanno dimostrato che le cellule possede un’alta velocita di proliferazione e che
gli osteoblasti si differenziavano in modo normsuigli scaffoldsdi Akermanite.

Gli ioni calcio e silicio, giocano un ruolo fondamale sulla nucleazione e sulla crescita
dello strato di HAp e influenzano il metabolismmlbgico degli osteoblasti. Il magnesio
inoltre e sicuramente uno dei piu importanti eletn@mesenti nel corpo umano; esso e
strettamente associato alla mineralizzazione dsutecalcificati e influenza indirettamente il
metabolismo dei minerali. Una mancanza di Mg fa idinme significativamente e
progressivamente la formazione dell'osso, portaaitiosteoporosi.

Il silicio invece € un elemento molto importanté metabolismo, per la sintesi del collagene,
la mineralizzazione delle ossa, peribss-linkingdel tessuto connettivo e per lo sviluppo
dell’apparato scheletrico e vascolare.

Sono stati eseguiti anche dei tesvivo suscaffoldsdi Akermanite ed é stato dimostrato che
la crescita del nuovo tessuto osseo avveniva esatit® al centro dell'impianto, il che indica
che il materiale utilizzato ha delle caratteristicthi biocompatibilita e di biodegradazione

molto valide.
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2.3.3 Silicati cristallini : Forsterite

La Forsterite (MgSiO; 0 2MgO.SiQ) e un minerale ricco di magnesio, che appartidne a
gruppo delle olivine. Cristallizza nel sistema ootabico con i seguenti parametri reticolari:
a=475A,b=10,20Aec=598A.

Questo minerale & composto principalmente dallla®i&iQ* e dal catione Mg con un
rapporto molare di 1:2.

Il silicio & I'atomo centrale nell’anione Si e ciascun atomo di ossigeno & legato al silicio
da un legame covalente semplice. | quattro atombsgigeno hanno una parziale carica
negativa dovuta al legame covalente con l'atomaildiio. Di conseguenza gli atomi di
ossigeno devono essere distanti in modo da riderferze repulsive tra loro. La geometria
che meglio riduce le forze repulsive e il tetraednoquesto caso i cationi occuperanno due
facce diverse di un ottaedro, M1 e M2, e formeralegami ionici con gli anioni silicato. Si
osserva che M1 e M2 sono leggermente differenichgoM2 € maggiore e piu regolare di
M1, come si puo vedere in figura 2.8.

L'impaccamento della struttura della Forsterite @tondenso, e come gia detto, ha una

struttura cristallina ortorombica.
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Figura 2.8- Rappresentazione della struttura délasterite su scala atomica.
Gli ossigeni sono indicati in rosso, il silicio mosa e il magnesio in blu. Il rettangolo nero rappenta la

proiezione di una cella unitaria.

La Forsterite a livello di laboratorio € sinteritzala polveri di ossidi a temperature vicine a
1000 ° C; é associata a rocce ignee e metamoréidheestata trovata nei meteoriti. Nel 2005

e stata trovata anche in polvere cometaria restitdalla sonda Stardust. Nel 2011 si €
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osservata sotto forma di piccoli cristalli nellevole polverose di gas intorno ad una stella in
formazione.

Sono noti due polimorfi di Forsterite: la Wadsleyif{anch’essa ortorombica) e la
Ringwoodite (isometrica).

La Forsterite e stata descritta per la prima vo#h1824 a causa di un evento occorso sul
Monte Somma, Vesuvio, Italia.

Vari studi hanno dimostrato che questo materialprbarieta che consentono di classificarlo
come importane materiale bioattivo.

Si e potuto verificare che la Forsterite promuoee proliferazione degli osteoblasti e
favorisce I'adesione e il movimento delle celluldla propria superficie. Inoltre le proprieta
meccaniche risultano di molto migliori rispetto aetie dell’idrossiapatite. Si pud quindi
concludere che la Forsterite € un ceramico biaattion una buona biocompatibilita e puo

essere usata come materiale peiskue engineering
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Capitolo 3

Procedura sperimentale

Sia per la realizzazione dei silicati amorfi chegdelli cristallini, la tecnica utilizzata e stata
la PDCs. Tale tecnica permette di realizzare coraptrceramici dalla decomposizione di un
polimero fillerizzato.

| precursori polimerici e i variillers sono stati utilizzati con diversi rapporti e perceli

ponderali al fine di ottenere la “ricetta” adatthaitenere il composto d’ interesse.

Nei casi in cui era richiesto lo sviluppo di uneuttura cellulare, sono state utilizzate varie
tecniche, alcune con successo ed altre no. Le vp@m®ni sono state o schiumaggio diretto
dovuto alla decomposizione dei precursori polimetiatilizzo di fillers che rilasciavano
componenti che favorivano la creazione della strattcellulare, I'incorporazione nelle
miscele di opportuni agenti espandenti e la migoahe con microsfere di PE che fungessero
datemplateper la struttura.

| campioni ottenuti sono stati sottoposti in tuttasi a diversi trattamenti termici.
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3.1 Ottenimento di silicati amorfi o cristallini con la tecnica PDCs:

procedura sperimentale

In linea generale questa tecnica prevede innatzititformulare la ricetta corretta con le
percentuali in peso precise dei precursori dazatlie, tenendo conto della loro resa, per
ottenere la composizione voluta.

Prendendo ad esempio la composizione 13-93QN&a0 wt%, KO 12.0 wt%, MgO 5.0
wt%, CaO 20.0 wt%, Si©53.0 wt%, BOs 4.0 wt%) e considerando di utilizzare come
precursori il polimero preceramico SilfeIK per la silice, il carbonato di sodio per I'd@®,

il carbonato di potassio per il,R, la magnesia per 'MgO, il carbonato di calcio p€aO e
l'idrossiapatite per il fOs e per il CaO, si devono calcolare le rese dei @amposti e poi
procedere alla formulazione della ricetta come segu

Mediante un’analisi DTA € stato possibile ricavlaeesa in silice del silicone: il polimero
commerciale SilréSMK trattato in aria a 1200°C, decomponendosi, gengra quantita di
silice pari all'84% del suo peso (resa), oltre adh serie di altri composti volatili. Quindi,
dato che in questo caso si ricerca una percentugeso del 53.0% di SiQla quantita di
polimero preceramico da utilizzare é:

SiO, [Yowt] _ 53
ResgMK] 084

= MK[g]

percio, in questo caso, 63 g di polimero MK peendre 53g su 100 totali di SIO
Lo stesso procedimento si applica per gli altricpreori, analizzando la loro reazione di
decomposizione e calcolando la resa dei vari cothpsfsuttando i pesi molecolari.
Prendendo ad esempio il carbonato di calcio CGa@psservando la sua reazione quando
viene trattato in aria, si ha:

CaCQ— CaO + CQ

Dove CaCQ ha un peso molecolare di 100.09 g/mole, il Ca@&%@/mole e la CO44.01
g/mole.

Per calcolare la resa in CaO del CaGiha:

PM[CaC] _ 5608 _

ResdqCaqQ] = =
PM[CaCQ,] 10009

56%
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Quindi, per avere il 20 %wt di CaO si ha:

Cad%wt] _ 200
ResdCaO] 056

CaCQ[g] = = 35/71g

In realta, pero, esiste una piccola complicazioa® dhe il precursore utilizzato in questo

caso per il FOs € l'idrossiapatite, la cui reazione di decompasizi €:

Ca(POy)s(OH), — 10Ca0 + 3 fOs + H,0

Da cui si pud notare che anche la decomposiziofidddessiapatite fornisce una certa
qguantita di CaO oltre al,Ps. Calcolando le varie rese con lo stesso procedordirprima, Si
trova che l'idrossiapatite ha una resa dello 58.8#waO e del 42.4%wt in,Ps,

Considerando che si vuole il 4.0 wt% dCR si avra:

0,
POJYOW] _ 40 _ g0

HA{d g] = = =
el ResdP,0O,] 0424

Va notato pero che questa quantita di HAp fornauehe del CaO:

Cad g] = HA{ g] [ResgCa0] = 943[ 0558= 526g

Quindi, dei 20.0g totali di CaO necessari per lanposizione 13-93, 5.26g vengono
necessariamente forniti dalla decomposizione detl§siapatite mentre i restanti 14.74g
devono essere generati dalla reazione del GaB&rcio va ricalcolata la quantita di CagO

necessaria e precisamente si ottiene:

CadY%wt] _ 147
ResdCaQ] 056

CaCOJg] = = 2625g

Nel caso del’MgO invece dato che il precursoregdisbile & proprio I'MgO, la quantita di
reagente da utilizzare, corrisponde a quella rathigella composizione finale ipotizzando

una resa del 100%.
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Lo stesso procedimento si applica agli altri preotre riassumendo si ottengono le quantita

riportate in tabella 3.1.

Precursore Grammi
Silres” MK 63.00
CaCO; 26.25
HAp 9.43
MgO 5.00
K,CO; 17.60
Na,CO; 10.30

Tabella 3.1-Quantita totali di precursori per 13-93

Ora il procedimento prevede di riportare le singplantita in percentuali in peso in modo da

ricavare la ricetta generale (tabella 3.2) peolaposizione ricercata.

Precursore Yowt
Silres” MK 47.8
CaCO; 20.0
HAp 7.2
MgO 3.8
K,CO; 13.4
NaxCOs 7.8

Tabella 3.2- Percentuali in peso dei precursori fi8r93

Il procedimento descritto va ripetuto ogni voltaai vuole ottenere una nuova composizione

oppure si cambiano i precursori utilizzati.

Successivamente la procedura in generale prevedeidiliere i precursori in un solvente
idoneo. | solventi con carattere apolare sono @aladti per disciogliere siliconi, dato che non
essendovi gruppi polari questi tendono ad aggrepegsipitando all'interno della soluzione.
| solventi fortemente polari, invece, generano nimiale buona dispersione, ma la presenza
di gruppi idrossilici puo determinare reazioni disstuzione dei gruppi laterali nei siliconi
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con successiva reticolazione o reazioni di ridugiala parte del solvente (es. etanolo). |
candidati favoriti sono i solventi a leggero ca¥edt polare e di conseguenza l'acetone o
I'alcool isopropilico.

La soluzione iniziale viene preparata in vateps Inizialmente si inserisce la quantita
corretta di solvente all'interno dbkaker dove € gia stata posizionata I'ancoretta (magnete
necessaria per mantenere in agitazione la soluzibrigeaker viene posto sopra ad un
agitatore che, generando un campo magnetico aterparmette di far ruotare il magnete.
Successivamente si discioglie il silicone nel sotee La soluzione che si ottiene é limpida,
indice dell'ottima solubilita del silicone nel sente scelto. Dopo alcuni minuti di agitazione
si aggiungono anche gli altri precursori avendagcuel caso in cui la quantita da aggiungere
sia cospicua, di non versare il reagente tuttonia wolta ma intervallando piccole quantita,
lasciando il tempo allo stesso di disperdersi. bzone, non piu trasparente dato che i
reagenti non sono completamente solubili nell’alesapropilico, viene lasciata in agitazione
per alcuni minuti.

Dopo I'aggiunta del primo precursore, si esegué&rattamento ad ultrasuoni. Gli effetti degli
ultrasuoni possono essere molteplici:

- eliminare I'eventuale presenza di gas discidlingéerno;

- conferire I'energia necessaria per disgregaretenadi aggregati che si sono formati durante
il processo di miscelazione;

- avere un effetto negativo, in alcuni casi, foh@iienergia necessaria per la nucleazione e

precipitazione di piccoli aggregati.

A questo punto si riposizionalleakersull’agitatore magnetico e si inserisce nella solue

il secondo reagente, ripetendo poi il trattamewio gli ultrasuoni.

Una volta che sono stati aggiunti tutti i precursernecessario sottoporre nuovamente la
soluzione al trattamento ad ultrasuoni e all’agitaeg magnetica per altri 10 minuti ciascuna.
Prima di realizzare i campioni, va eliminato il wahte dalla soluzione: se si trattano
termicamente i campioni senza aver estratto ilesdky, durante il trattamento si potrebbero
verificare processi di esplosione dovuta alla pregedel solvente stesso e fenomeni di
segregazione a bassa temperatura; inoltre sarebheldégicamente complesso formare dei
campioni. La soluzione viene quindi posta in un Empecipiente (cristallizzatore) e
sottoposta ad un trattamento di essicazione instufa, posta sotto una cappa aspirante, per
12h a 60°C oppure in aria, sempre sotto cappac@nda dei casi. L'uso del cristallizzatore

permette alla soluzione di disporsi nella maggi@aasuperficiale possibile e di evitare la
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formazione di strati a diversa altezza che potrebliedurre a segregioni o aggregazior
preferenziali. Al momento dell’estrazione si evidienla formazione di uno strato omoget
sul fondo del cristallizzatore, indice dell’assedzéenomeni di segregaziol

Le fasi del procedimento fino ad ora descritte seassunte ella figura 3.1

Omogeneizzazione Ultrasuoni Essicazione

Figura 3.1- Descrizione fasi del processo

A questo punto, le procedure sperimentali si d#fierano a seconda del tipo di polim
preceramico utilizzato, della tecniche si vuole utilizzare, del metodo di formatura

campioni e dei trattamenti termici che si vogliaseguire

Infatti questo procedimento generale e standardper esempisubire delle modifiche n¢
momento in cui vengono utilizzati precursori polrici diversi, come effettivamente é st:
fatto in questa ricerca, che possiec caratteristiche fisiche differen{solidi o liquidi a
seconda del loro peso molecolare) e che assumampartamenti diversi una volta c
vengono processati.

In particolae sono stati utilizzati iSilres® MK, Silres® H44 e Silre8 H62C, tutti della
WackerChemie GmbH, Minchen, Germs.
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3.2 Silicati amorfi: schiumaggio diretto o con espadenti

Per quanto riguarda i silicati amorfi, lo scopcstato quello di ottenere dei campioni con la
composizione 13-93 o la 13-93B1 con morfologia utate che permettesse di utilizzarli
comescaffolds

Le tecniche usate principalmente in questa riceor® state quella dello schiumaggio diretto
in cui si sfrutta la decomposizione in aria delip@ro preceramico che, rilasciando varie
frazioni, permette di creare la struttura cellelaoluta e quella dello schiumaggio con agenti
espandenti in cui, oltre all'eventuale decomposigidel polimero che comunque avviene, si
inseriscono nella miscela dei fillers che decompdosi forniranno in parte i composti di
interesse e in parte delle molecole che possoraifava formazione di pori nel campione.
Un tipico esempio e dato dal Cag€he genera CaO e GOl CaO va a costituire una delle
fasi ricercate nel campione mentre la £ Gscendo dallo stesso e migrando al suo interno,
contribuisce alla formazione della struttura celtal

Una variante di quest'ultima tecnica & quella darascome espandenti degli appositi
composti che non contribuiranno a formare dellei faslute nel campione, ma si
decomporranno dopo un certo trattamento termicascibindo delle frazioni che,
abbandonando la struttura, dovrebbero favorireriamézione dei pori.

3.2.1 Procedura sperimentale e campioni ottenwot Silre§ MK

Il Silres® MK (Wacker-Chemie GmbH, Miinchen, Germania) & utilmeolisilsequiossano
solido (formula chimica generale [RSir€.) in polvere caratterizzato da una resa in,SiO
dell’84% in peso. Il Silrés MK pud essere termicamente reticolato attraveeszioni di
condensazione grazie alle funzionalita dei gruplpossilici e etossilici presenti all'interno
della sua struttura molecolare, con il conseguelagcio di acqua e di altre specie volatili.

La prima fase della ricerca e stata incentrataotithizzazione del processo e sulla scelta dei
precursori piu adatti per la produzione di polveh®, una volta ceramizzata, fornisse la
composizione 13-93.

Si @ partiti utilizzando I'alcool isopropilico comsolvente, il Silre MK come polimero

preceramico e l'idrossido di potassio (KOH), illmanato di calcio (CaC£micro o nano), il
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carbonato di sodio (N&€0s), la magnesia (MgO nano) e l'idrossiapatite {€&y);0OH)
comefillers.

E stato riscontrato subito un problema con questailazione in quanto, pochi secondi dopo
'aggiunta del KOH durante 'omogeneizzazione, déugione diventava un gel e I'agitazione
veniva bloccata. Sfruttando questa caratteristica, provato ad aggiungere una soluzione di
H,O con 1% di tensioattivo al gel e mettere in agilaZ meccanica per tentare uno
schiumaggio meccanico ma la prova non ha dataltais sperati.

Si é anche provato a sostituire il solvente cortcaeema il problema persisteva quindi la
soluzione € stata quella di cambiare il precurperel K,O e utilizzare carbonato di potassio
(KoCOs) al posto dellidrossido, avendo pero cura di reapte una velocita abbastanza
elevata dell’agitazione per evitare qualsiasi tigo problema. La ricetta per questa
formulazione é riportata nel paragrafo 3.1.

Altro punto critico con questa formulazione e @ttamento con gli ultrasuoni; infatti si e
notato che un trattamento di durata troppo eleVatariva una certa nucleazione e
precipitazione di piccoli aggregati. Questa tendeeam piu accentuata usando carbonato di
calcio microcrometrico al posto di quello nanoneetri

La sospensione ottenuta con la procedura ottinazeastata versata in un cristallizzatore
grande e messa ad essiccare per 12 h a 60°C. Degstodrattamento, a causa della natura
solida (polvere) del polimero preceramico utilizzat composto si presentava sotto forma di
polvere che e stata macinata con l'ausiliagimulino a palle (modello Fristh) dotato di una
giara in monocristallo d’agata. L’'operazione eaiffettuata ad una velocita di 300 rpm per
mezz’'ora.

Una volta ottenuta la polvere macinata, sono gtaparati due campioni con l'aggiunta di
appositi agenti espandenti e precisamente [|'Azodamzamide (GH4N4O,) e |l
Dicarbamoylhydrazine (§E1sN4O,).

E stata usata questa tecnica in quanto il polimemeceramico utilizzato, durante la
conversione a materiale ceramico, non ha la capatitrilasciare molecole che possano
favorire lo sviluppo di una struttura porosa in iita adeguata.

Il principio del funzionamento degli agenti espamil@ che, decomponendosi ad una certa
temperatura, producono delle molecole di gas amarrgono intrappolate nella struttura in
cui sono inseriti e provocano la formazione di |gitéo

In particolare I'’Azodicarbonamide, a causa dellecteposizione termica che avviene circa a
200°C, produce gas di azoto, di monossido di cadyodi biossido di carbonio e di

ammoniaca che rimangono intrappolati sotto formiaodle e generano la struttura porosa.

62



Le composizioni e i trattamenti a cui sono stattegmosti i campioni preparati sono riportati
in tabella 3.3.

Campione Quantita polvere Espandente Trattamento tenico
5%wt _
13-93_MK_1 49 200 C1h-5 C/min
Azodicarbonamide
5%wt _
13-93_MK_2 49 280 C1h-5 C/min
Dicarbamoylhydrazine

Tabella 3.3- Campioni con agenti espandenti

In particolare, per questi prodotti, € stato utiito il carbonato di calcio micrometrico.
Entrambi i campioni dopo il trattamento termiconrevidenziavano alcun tipo di porosita e
si presentavano sotto forma di polvere. Dato ctie tiagente espandente € stato rimosso con
il trattamento termico, i provini sono stati suddivin due parti e sono stati sottoposti ad
ulteriori trattamenti termici di ceramizzazione amia (atmosfera ossidante) riassunti in
tabella 3.4.

Campione Trattamento termico
13-93_MK_3 200 C1h-5 C/min+ 900 C1h-10 C/min
13-93_ MK_4 200 C1h-5 C/min+ 1100 C 15min-40 C/min
13-93_MK_5 280 C1h-5 C/min+ 900 C1h-10 C/min
13-93_MK_6 280 C1h-5 C/min+ 1100 C 15min-40 C/min

Tabella 3.4- Trattamenti termici

Una nota tecnica importante riguardante i trattaimgmmici con velocita della rampa di
salita molto alta, € che vanno effettuati utilizaanun crogiolo in platino altrimenti,
usufruendo di quelli in allumina, a causa di unaziasde fusione del campione durante lo
schiumaggio, non risulta piu possibile separarénfemte crogiolo e campione.

Il trattamento a 900°C ha permesso di otteneree daBi inaspettate a quella temperatura,
mentre quello a 1100°C, a causa dell’alta velodigdla rampa utilizzata, ha fornito dei
campioni schiumati con, pero, una porosita chiusm sfruttabile per la produzione di
scaffolds La morfologia e la composizione dei campioni sbao stati sottoposti allo stesso
trattamento di ceramizzazione e risultata essestelssa, a prescindere dal fatto che fossero
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stati precedentemente trattati a 250°C o 280°C. clheatteristiche dettagliate e la
caratterizzazione di questi campioni sono riporiaticapitolo 4.

Sono stati poi creati altri campioni con la fornaeae 13-93 MK senza aggiunta di agenti
espandenti e sono stati sottoposti a diversi tredtdi termici. Un riassunto € riportato in
tabella 3.5.

Campione Trattamento termico
13-93 MK_7 1100 C 1h-40 C/min
13-93_ MK_8 900 C 15min-40 C/min
20-700 C -2 C/min + stazionamento 700C 1h +
13-93 MK_9
700-900 C-2 C/min+900 C 1h
13-93 MK_10 900' C 1h-40 C/min
13-93_MK_11 900' C 1h-16 C/min
13-93_MK_12 1100 C 15min - 40 C/min
280 C1h-5 C/min+ 900 C 1h-106 C/min+
13-93 MK_13
trattamento successivo 1£0@ 15 min - 40 C/min
20-700 C-Z C/min + stazionamento 700C 1h +
700-906 C-2 C/min+900 C1h +
13-93_ MK_14
1100 C15min - 40 C/min

Tabella 3.5- Campioni 13-93_MK

Nessuno di questi pero € risultato significativoguanto 13-93_MK 7, a causa della lunga
permanenza ad alta temperatura e dell’elevata ¥&ldcsalita, non presentava una struttura
definita ma solo delle macro porosita che lo readevmolto fragile e inadatto agli scopi
della ricerca.

Inoltre a causa della rampa di salita molto ripiassidazione dei campioni non sembrava
ottimale anche ad un semplice esame visivo in @uiantolorazione variava dal grigio chiaro

al grigio scuro (figura 3.2)
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Figura 3.2- Campioni 13-93_MK

Un’ossidazione pressoché completa si & ottenutailcoampione 13-93_MK_9; questo &
dovuto allo stazionamento effettuato a 700°C chepéranesso l'ossidazione. Il problema
pero risiedeva nella struttura in quanto, avenduttatb una rampa molto lenta, non é stato
possibile sfruttare I'effetto della velocita di isaldella temperatura che, come si e visto,
consente di ottenere una struttura cellulare, arsghea porosita chiusa. Il campione si
presentava quindi sotto forma di polvere poco o aggregata.

Il provino 13-93 MK 11, invece, si presentava cameaggregato grigio-nero con porosita
chiusa abbastanza regolare anche se non era Sliatzia una velocita di salita di 40°C al
minuto ma di 10°C/min.

I 13-93 _MK_13, ha subito un trattamento termicanpéesso e non sfruttabile per una
eventuale produzione industriale al solo fine dlaigarne la struttura. La stessa cosa vale
anche per il campione 13-93 MK _14.

La caratterizzazione del 13-93 MK_11, del 13-93_ME& e del 13-93 MK_14 viene
riportata nel capitolo 4.

In ogni caso la formulazione 13-93 MK é stata albloaata per quanto riguarda l'ipotesi di
uno schiumaggio diretto o con agenti espandenti @ gassati all'utilizzo del polimero
preceramico H44.
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3.2.2 Procedura sperimentale e campioni ottenwoti Silre§ H44

Il Silres® H44 (Wacker-Chemie GmbH, Miinchen, Germany) & untilsfesil
polisilesquiossano solido. Analogamente al SfirédK, I'H44 pud essere reticolato
termicamente utilizzando le funzionalita dei grumpossilici ed etossilici presenti all'interno
della sua struttura molecolare. La reticolazionegorta un rilascio di acqua ed altre specie
volatili in grande quantita che possono esserettafeu per la creazione di una struttura
porosa. Grazie ad un’analisi DTA si e ricavatadsarin silice del polimero che é risultata
pari a circa I'80%.

La procedura sperimentale da utilizzare & la stdsspiella prevista per il Silr@sMK in
quanto anche il Silr8sH44 si presenta sotto forma di polvere.

La reticolazione dell’lH44 deve essere eseguita@@%per un’ora e dovrebbe permettere, a
causa delle varie molecole rilasciate, uno schigimagliretto, senza aggiunta di agenti
espandenti.

| fillers utilizzati (tutti micrometrici tranne la magnesianometrica) sono gli stessi di quelli
usati per la produzione della composizione fornaulabn I'MK. Ovviamente nella
formulazione della ricetta va tenuto conto dellanoneé resa in silice di questo polimero
preceramico rispetto all’MK.

| primi campioni trattati sono stati quelli in cilhicomposto che funge da “precursore” del
biovetro 13-93 & stato prodotto semplicemente ts@stélo il polimero SilrésH44 al SilreS

MK. | provini ottenuti e i trattamenti a cui son@as sottoposti, sono riportati in tabella 3.6.

Campione Reticolazione Trattamento termico

13-93_H44 1| 350°C 1h -5 C/min 906 C1h-10 C/min

20-700 C-Z C/min + stazionamento 700C

13-93 H44 2| 350°C 1h-5 C/min
1h +700-900 C-Z C/min+ 900 C 1h

13-93 H44 3| 350°C 1h-5 C/min 900 C 1h-406 C/min

Tabella 3.6- Campioni 13-93_H44

Tutti e 3 i campioni dopo la reticolazione non soisoltati schiumati a differenza di quello
che ci si aspettava. La spiegazione di cio verta del capitolo 4.
Tuttavia, anche se non schiumati, sono stati sofibpugualmente ai successivi trattamenti

termici.
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L’'unico che dopo il trattamento termico e risultggoroso € il 13-93 H44 3 a causa della
elevata velocita di salita della temperatura. Leattarizzazione effettuata é riportata nel
capitolo 4.

E stato prodotto anche il 13-93 H44 4 utilizzando5% wt dell’agente espandente
Dicarbamoylhydrazine con conseguente trattament®8@°C per un’ora per tentare di

favorire lo schiumaggio ma non si sono ottenutiltegi validi.

Un'altra composizione indagata in questa ricerttzae @lla 13-93 e stata la 13-93B1 che
contiene il 19.9%wt di BOs.

Come precursore per il,Bs, si e deciso di utilizzare il borace (a0, 10H0, sodio borato

0 sodio tetraborato decaidrato) in quanto, oltr®raire appunto gli ossidi 3 e NaO,
durante la decomposizione, che avviene circa a3®00C, rilascia molte molecole di acqua
che favoriscono sicuramente I'ottenimento di unatsira cellulare. La resa in,8; del
borace, dopo gli opportuni calcoli, risulta esspagi al 36.5%wt mentre quella in p@& al
16,3%wt. Una nota va fatta sul fatto che utilizzant borace e volendo effettivamente
ottenere la composizione 13-93B1 con la perceningbeso di BOs corretta, pari al 19.9%,
la percentuale in peso di p@ risulterebbe maggiore di quella stechiometriczaasa delle
rese del borace a favore di questi due ossidi.rdll e deciso di utilizzare la quantita di
borace che permette di ottenere la percentualeg) Ntechiometrica prevista dalla 13-93B1,
anche se questo significa, in realta, ottenerequaatita di BO; leggermente inferiore.
Questa strategia e stata utilizzata sempre in guesrca per la composizione 13-93B1.

| trattamenti a cui sono stati successivament®gosti i campioni con questa composizione
hanno lo scopo di riprodurre i risultati riportatell’articolo “Novel Open-Cellular Glass
Foams for Optical Applicationstli C.Ohl, M.Kappa, V.Wilker, S.Bhattacharjee, F.Sdbgeff
M.Scheffler,in cui, addizionando particelle di un vetro ottenwlal polimero preceramico
Silre$® H44 efillers con una certa quantitd di borace tale da ottenree composizione
finale con il 13%wt di BO3 quindi addirittura minore di quella di nostro irgsse e trattando

il tutto ad una temperatura compresa tra 270 e @0A°aria in un forno preriscaldato, si
otteneva una struttura a porosita aperta e motjolaee, perfetta per gli scopi di questo
lavoro.

A tal fine sono state seguite due vie: la primsaéasquella di prendere la polvere 13-93 H44
e mescolarla a secco con la quantita corretta cideo(per ottenere la composizione 13-

93B1) con l'ausilio del mulino a palle come fattéfedtivamente nell’articolo citato; la

67



seconda invece ha previsto la creazione di unaessime con isopropanolo, Silfesl44 e
tutti i fillers necessari tra cui il borace, la sua essicaziostufa e la macinazione finale.
Sono stati creati vari campioni sottoposti suce@ssentea diversi trattamenti termici come

riassunto in tabella 3.7.

Campione Reticolazione Trattamento termico

13-93B1_H44_4 300°C 2h 900 C1h-10 C/min

20-700 C-Z C/min + stazionamento 700C
13-93B1 H44 5 300°C 2h
1h +700-900 C-Z C/min+906 C 1h

13-93B1_H44_6 300°C 2h 900 C1h-40 C/min

Tabella 3.7- Campioni 13-93B1_H44

Tutti i prodotti dopo la reticolazione non sonauftati schiumati a differenza di quello che ci
si aspettava e dei risultati ottenuti nell’articalitato. La spiegazione di cio, insieme alle
caratteristiche dei campioni dopo i trattamentimier successivi, che sono stati eseguiti

comunque per poterne valutare gli effetti, verréaaheel capitolo 4 come nel caso precedente.

Un'ultima strategia utilizzata con le formulaziastie coinvolgono il polimero Silr&sH44 &
guella di formulare il composto 13-93B1 con I'wtdp del’H44, del borace e del precursore
Mg(OH), micrometrico al posto della magnesia. Questo @ g$tdto in quanto 'Mg(OH),
decomponendosi circa alla stessa temperatura deicdaolibera molecole d’acqua che
dovrebbero favorire ulteriormente lo schiumaggibadenpione.

La resa dell’ Mg(OH) in MgO e pari al 69.1%.

In questo caso c’é un'ulteriore differenza rispetlie ricette precedenti in quanto sono stati
prodotti campioni con precursori tutti micrometrgxd altri con alcuni precursori nanometrici
(CaCQ,HAp) al posto degli equivalenti micrometrici. Lermulazioni e i trattamenti sono
riassunti in tabella 3.8.
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Campione Reticolazione Trattamento termico
350°C 1h -
13-93B1_H44 7 _ -
5 C/min
350°C 1h -
13-93B1_H44 8 nand ) -
5 C/min
350°C 1h -
13-93B1_H44 9 , -
5 C/min
350°C 1h -
13-93B1_H44 10 _nanp , -
5 C/min

Tabella 3.8- Campioni 13-93B1_H44 Mg(QH)

Neppure questa strategia pero ha dato validi asulper gli stessi motivi dei campioni

descritti precedentemente.

3.2.3 Procedura sperimentale e campioni ottenom Silre§ H62C

Il Silres® H62C (Wacker-Chemie GmbH, Miinchen, Germany) & util4fieail-vinil-idrogen-
polisilossano.

Rispetto al SilredVIK e al Silre§H44 & caratterizzato da una resa ceramica minaieapa
circa il 56%.

La procedura sperimentale, utilizzando I'H62C iadeggermente rispetto al caso in cui si
usi uno degli altri 2 polimeri, a causa della natliguida di questo preceramico.

Infatti va prelevato con lausilio di una pipettal dcontenitore e inserito in ubeaker,
contenente gia il solvente, avendo cura di effettusma pesata molto precisa.
Successivamente il tutto viene messo in agitazioagnetica per formare una soluzione e
vengono aggiunti via via i vari reagenti. La sospene va versata anche in questo caso in un
grande cristallizzatore e fatta essiccare a 60f@n@assimo 12h, osservando scrupolosamente
guesto tempo indicato in quanto, se viene supesatischia di iniziare la reticolazione del
polimero. Questo provocherebbe una reticolazione gparziale dopo la formatura del

campione e quindi uno scarso rilascio di molecdette alla formazione di porosita.
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La reticolazione dell’H62C deve essere eseguita®@ per 15-30 minuti dopo la formatura
del campione e dovrebbe permettere, a causa agllemolecole rilasciate, uno schiumaggio
molto accentuato.

Un'altra fase critica riguardante I'utilizzo delr88” H62C riguarda appunto la formatura del
campione in quanto, dopo l'essicazione, il compagin si presenta sotto forma di polvere
ma di pasta collosa; dopo averla rimossa dal fomelocristallizzatore va omogeneizzata
manualmente il piu possibile e poi sempre manualeeron delle rotazioni delle mani,
vanno formati i campioni sotto forma di “pallineh& possono essere poi schiacciate al fine
di formare delle pastiglie. Ulteriore accorgimemtajuello di assicurarsi che la quantita di
composto utilizzata sia adeguata alla grandezzacamjiolo scelto e non ci sia troppa
superficie del crogiolo libera. Un esempio di caompiprocessati correttamente € visibile in

figura 3.3.

Figura 3.3- Procedura sperimentale corretta

Le composizioni analizzate utilizzando il Siffeld62C sono state la 13-93B1 utilizzando
borace per il BO; e Mg(OH) per I'MgO e la 13-93 utilizzando sempre Mg(Qiper 'MgO
e un precursore mai utilizzato fino ad ora consigt@el Sodio Idrogeno Fosfato epta-idrato
(HNa&PQy)- 7HO che ha una resa del 23.1%wt in,8ae del 26.5% in #s; I'utilizzo di

questo precursore, a causa della sua resgOn & si che non venga piu utilizzata 'HAp.
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La temperatura di decomposizione di questo compostasponde a quella di reticolazione
del polimero e di decomposizione dell’ Mg(QHjuindi, in linea teorica, grazie al rilascio di
molecole di acqua dovrebbe accentuare la porositéamnpione.

Entrambe le ricette, come nel caso dell’'H44, sdatescreate sia con precursori micrometrici
che nanometrici (CaCfp

| campioni realizzati e i trattamenti a cui sonatissottoposti sono riassunti in tabella 3.9.

Campione Reticolazione Trattamento termico
350°C 30min -
13-93B1_H62C 1 ) 700 C1h-2 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93B1_H62C_2 _ 700 C3h-40 C/min
5 C/min
350°C 30min -
13-93B1_H62C_3 ) _ 700 C3h-f C/min
5 C/min
350°C 30min -
13-93B1_H62C_4nano 700 C1h-2 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93B1_H62C_5nano _ 700 C3h-40 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93B1_H62C_6nano . _ 700 C3h-1 C/min
5 C/min
350°C 30min -
13-93 H62C 7 700 C1h-2 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93 H62C_8 700 C 1h-40 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93 H62C_9 _ 700 C3h-f C/min
5 C/min
350°C 30min -
13-93_H62C_10nano . _ 700 C1h-2 C/min
5 C/min
350°C 30min -
13-93_H62C_11nano _ 700 C3h-40 C/min
5" C/min
350°C 30min -
13-93_H62C_12nano . _ 700 C3h-1 C/min
5 C/min

Tabella 3.9- Campioni 13-93_H62C
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Dopo reticolazione sia i campioni 13-93B1_H62C ghelli 13-93_H62C presentavano delle
strutture abbastanza buone anche se non ottimalfigura 3.4 € visibile un prodotto dopo

reticolazione con una struttura porosa all'inteenana corteccia densa all’esterno.

Figura 3.4- Campione 13-93_H62C dopo reticolazione

Sicuramente, rispetto ai risultati ottenuti corgilres” MK e il Silres® H44, le formulazioni
con il Silre§ H62C sono quelle che forniscono le strutture migkopit promettenti anche
per eventuali sviluppi futuri.

La caratterizzazione completa dei campioni efféstudopo i trattamenti termici € riportata
nel capitolo 4.

72



3.3 Silicati amorfi: tecnica degli elementi sacrittali (templates)

Questa tecnica prevede I'utilizzo miicrobeadsPE da miscelare con la polvere che funge da
precursore per la composizione 13-93 formulata it@ilres® MK. Questo procedimento
quindi utilizza untemplateche fornisce una struttura in negativo e il PEolwgsa questo
scopo. La rimozione della fase sacrificale non itastifetti nelle pareti delle celle come
succede invece nel caso di metodi di replica intpos Quindi, solitamente, la resistenza
meccanica delle strutture create con il metodo idelgimenti sacrificali in negativo é
maggiore rispetto a quelle create con la repliqaositivo.

Sperimentalmente, la polvere priva di solvente &igmscelata, nella giusta proporzione, con
microbeaddi PE. Le sfere usate hanno dimensioni superiotD8ium (Polietilene Licowax
520P Frazione >0,420mm), poiché si vogliono ottercermpioni con pori di dimensioni tali
da permettere al liquido biologico di entrare neii stessi e permettere cosi la formazione di
nuovo tessuto e un miglior ancoraggio della progdiessuti circostanti. La miscelazione
viene effettuata in un mulino a palle (modello #rjsdotato di una giara in monocristallo
d’agata. L'operazione viene effettuata ad una veati 300 rpm per mezz'ora. La polvere
miscelata viene successivamente versata in unopstariindrico e pressata mediante
lausilio di una pressa. Per ottenere i campionird#tare termicamente e stata utilizzata la
tecnica delCold Pressing(temperatura ambiente)juesta opera con elevate pressioni
attraverso una formatura a freddo. Nella pressaturaddo € sufficiente applicare un carico
pari ad una pressione di 40 MPa, una ventina dirgBcper ottenere un buon impaccamento.
La pressatura semplice uni-assiale porta alla felon@ di componenti con geometria
controllata, elevata resistenza del verde e ridquitasita dello stesso. Questi possono essere
trasformati in parti ceramiche dense, prive di ttlife con un ritiro uniforme. Inoltre, data
I'elevata quantita diillers presenti che aiuta a ridurre la propagazione a@eibehe durante la
lavorazione meccanica, i componenti possono ess#teposti a lavorazioni meccaniche
anche quando sono sotto forma di “verdi”.

| campioni creati in questa ricerca, dopo pressatusultano relativamente resistenti e ben
definiti.

Tali provini sono stati sottoposti ad un trattaneeat370°C per 2 ore con una velocita di
riscaldamento pari a 1°C/min, per eliminarenierobeadsTale velocita é stata scelta in base

a studi precedenti, nei quali si era riscontratandzessita di imporre gradiengrmici
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estremamente bassi, per permettere sia ai polsiieonici di reticolare sia al PE di decomporsi
lentamente, evitando cosi una violenta fuoriusibiecomposti gassosi dalla struttura.

Durante il lento riscaldamento la resina fluiscezmente (sopra alla sua temperatura di
transizione vetrosa e prima debss-linking e riempie completamente, sfruttando la capiBauit
vuoti tra lemicrobeadsli PE.

Successivamente i campioni sono stati sottopodtiatamento di ceramizzazione in atmosfera
ossidante (aria). Durante questo trattamento ledgwone della porosita diminuisce leggermente
a causa di un ritiro isotropico lineare.

Come supporto, sia per la decomposizione del PEpeinda ceramizzazione, va utilizzato un

piattino in platino per permettere la separazioglecdmpione dallo stesso dopo i vari trattamenti.

Inizialmente € stato sviluppato un campione conidgplvere “preceramica” e 2g diicrobeads

di PE. La pastiglia e stata sottoposta prima agktzione e si presentava con una colorazione
grigiastra e una patina nera dovuta alla decommrszdel PE facilmente removibile (figura
3.5). Successivamente la pastiglia ha subito tlam@ento di ceramizzazione a 900°C 1h con

rampa di 40°C al minuto.

Figura 3.5- Reticolazione 13-93 PE 1

Campione Quantita polvere| Quantita PE Reticolazione Trattamento termico
370°C 2h -

13-93_PE_1 29 29 . , 900°C 1h -40 C/min
1" C/min

Tabella 3.10- Campione 13-93_PE_1
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La porosita ottenuta alla fine del trattamento msultava perd sufficiente in quanto per
avere porosita aperta, € necessario avere unaitquantPE superiore alla soglia della
percolazione.

La connessione tra la porosita é dovuta sia atldudscita dei gas durante la decomposizione
sia al fatto che dopo la pressatura, la maggidemhellemicrobeads a contatto.

Si e deciso allora di aumentare la quantita difiAB a 3g per cercare di ottenere una
struttura a celle aperte che non fosse pero trdpagile. Infatti, aumentando troppo la
guantita di polietilene, si otterrebbe una strattinoppo porosa e quindi poco resistente.

Un ulteriore accorgimento utilizzato e stato quelidappare leggermente le superfici della
pastiglia dopo la pressatura in modo da eliminaentiali disomogeneita create dal contatto
con lo stampo.

Le pastiglie prodotte e i relativi trattamenti técisono riportati in tabella 3.11.

Campione | Quantita polvere| Quantita PE | Reticolazione Trattamento termico
20-700 C-Z2 C/min +
370°C 2h -
13-93_PE_2 29 39 . _ stazionamento 700C 1h + 700-
1" C/min
900 C-Z C/min+900 C 1h
20-700 C-Z C/min +
370°C 2h -
13-93 PE_3 29 39 . _ stazionamento 700C 1h + 700-
1" C/min
900 C-Z C/min+900 C 3h
20-200 C-Z2 C/min +
stazionamento 200C 2h + 200-
370°C 2h - 500 C-Z C/min+
13-93 PE_4 29 3g . _
1" C/min stazionamento 500C 2h + 500-
700 C-0.5 C/min + 700-
900 C-2Z C/min +900°C 1h

Tabella 3.11- Campioni con 3g PE
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Figura 3.5- 13-93 PE_2 allo stereomicroscopio.

La caratterizzazione di tutti i campioni 13-93_P#pertata nel capitolo 4.
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3.4 Silicati cristallini: ottenimento di pastiglie per prove di biocompatibilita

Per quanto riguarda i silicati cristallini, le coagizioni esplorate durante la ricerca sono state
guelle della Forsterite e dell’Akermanite.

Inizialmente sono state sviluppate delle pastigtazie alla tecnica debld pressingn modo

da poterle sottoporre alla diffrazione di raggiet pndagare la presenza di fasi che potessero
comprometterne la biocompatibilita e successivamantest di biocompatibilita veri e propri
presso I'Universitat Bremen (Germania).

| primi campioni sono stati sviluppati cercandamttenere delle pastiglie che contenessero, in
un caso il 25%wt di Forsterite come fase silicatcih 75%wt di tricalcio fosfato GEPOy)»
comefiller e nell'altro caso il 25%wt di Akermanite come fasécatica e il 75%wt di
tricalcio fosfato Cg(PQOy), comefiller.

Per quanto riguarda la Forsterite (M8¢0,) come reagenti si sono utilizzati la magnesia
(MgO) nanometrica e una miscela al 50%wt di potimgreceramico SilrésMK e 50%wt

di Silre$” H62C per ottenere la corretta quantita di silice.

Per I'’Akermanite (MgSiO4) invece, (CaMg[Si2O7]) come reagenti si sono utilizzati la
magnesia (MgO) nanometrica, il Cag®mpre nanometrico e una miscela al 50%wt di
polimero preceramico Silr@8/1K e 50%wt di Silre§ H62C per ottenere la silice richiesta.

La procedura sperimentale & esattamente la stéspselh descritta per I'ottenimento dei
silicati amorfi.

Una volta ottenute le pastiglie (da circa 1gramiand), le stesse sono state sottoposte a vari

trattamenti termici riassunti nella tabella 3.12

Campione Trattamento termico
Forst TCP_900 900 C1h-10 C/min
Forst_ TCP_1100 1100 C1h-10 C/min
Aker TCP_900 900 C1h-10 C/min
Aker TCP_1100 1100 C1h-106 C/min

Tabella 3.12- Campioni Forsterite e Akermanite d@P
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Le stesse procedure, con gli stessi precursor pon state ripetute per la formulazione di
campioni sempre di Forsterite e Akermanite al 25%tNzzando come filler per il restante
75%wt l'idrossiapatite nanometrica al posto delaitio fosfato.

Una nota riguardante la procedura sperimentalgyeste ultime compaosizioni in particolare,
e che per ottenere una buona sospensione € nécesti@mzare una miscela di solventi

composta dal 50% di isopropanolo e dal 50% di axeto

Campione Trattamento termico
Forst_HAp-nano_900 900 C1h-10 C/min
Forst_ HAp-nano _1100 1100 C 1h-10 C/min
Aker_ HAp-nano _900 900 C1h-10 C/min
Aker_ HAp-nano _110( 1100 C1h-10 C/min

Tabella 3.13- Campioni Forsterite e Akermanite &bkp nanometrica

Per ogni formulazione sono state prodotte 5 pastdg 1 grammo cadauna visibili in figura
3.6.

Figura 3.6- Pastiglie dense in Akermanite

78



| campioni sono stati poi sottoposti a diversi ndetti caratterizzazione descritti nel capitolo
4.

3.5 Silicati cristallini; ottenimento di strutture cellulari in Akermanite

Una parte importante della ricerca riguardantdicati policristallini € quella relativa alla
realizzazione di strutture cellulari a porositarégpé Akermanite.

Lo scopo e stato quello di realizzare campioni dalehe grammo l'uno totalmente in
Akermanite utilizzando come polimero preceramic8iites’ H62C e come precursori per il
CaO e I'MgO, il CaC@nanometrico e 'Mg(OH)rispettivamente. La scelta é ricaduta su tali
reagenti per cercare di ottenere il massimo paiehdumante e contemporaneamente una
buona dispersione. Quest'ultimo aspetto é statitittdo anche dal fatto che la combinazione
di CaCQ nanometrico e dell'utilizzo degli ultrasuoni, censiva di evitare la formazione di
aggregati, ed eventualmente la loro distruzionecasd in cui si fossero formati.

Il proposito iniziale era quello di addizionaredemposizioni ottenute con i reagenti prima
descritti con delle quantita di agenti espandentparticolare il 5% o il 15%wt di borace e
sempre il 5% o il 15%wt di Sodio Idrogeno Fosfafiiaeidrato. In realta poi la strategia
seguita é stata differente a causa dei risultatiisgentali ottenuti in corso d’opera.

Infatti, dopo aver prodotto e reticolato i campiatii Akermanite e 5%wt di borace,
osservando la loro struttura gia molto porosa @awesa, si € deciso di non tentare neppure la
via del 15%wt di borace perché avrebbe sicuramgmetato alla formazione di
macroporosita non utili per gli scopi della ricerdder quanto riguarda I'Akermanite
addizionata con il sodio fosfato, sono stati prodcampioni sia con il 5%wt che con |l
15%wt anche se gia quelli al 5% presentavano umasjta corretta. Inoltre la dispersione
ottenuta con il 15%wt non risultava ottimale, ilechmpediva anche |'ottenimento di una
pasta omogenea dopo essicazione.

Tutte le composizioni descritte finora sono statiermute piu volte assicurando quindi una
certa ripetibilita dei risultati. Inoltre si e praw ad utilizzare il CaC{ micrometrico al posto
di quello nanometrico e, sia in termini di qualdalla dispersione che di morfologia dei
campioni finali, i risultati rimangono invariati.

La procedura sperimentale e la parte di formatwaispondono a quelle descritte per

I'ottenimento di silicati amorfi con il polimero 18s® H62C anche se, in questa fase della
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ricerca, sono state riscontrate alcune complicazisolte, con un procedimento per tentativi
ed errori, scoprendo degli accorgimenti da utilizzda cui inosservanza non permette di
ottenere validi risultati.

In particolare I'essicazione va effettuata sfrutianun cristallizzatore molto grande e
rispettando scrupolosamente il tempo massimo dial@d°C.

Successivamente risulta di fondamentale importdazacelta del crogiolo adatto per il
trattamento di reticolazione. Infatti la quantitié‘phsta” collosa che si inserisce nel crogiolo
deve essere tale da toccare le pareti dello stedsti i punti e non deve lasciare libero alcun
punto della superficie; il crogiolo va quindi rieittp bene, avendo cura di lasciare dello
spazio libero in direzione verticale in previsiatedla successiva espansione.

Prima di giungere a tali conclusioni, sono statetfate delle prove in cui il campione non
riempiva del tutto il crogiolo ma non si é ottenutessuno schiumaggio e i prodotti sono
rimasti completamente densi, anche dopo reticatezio

In questo lavoro, in particolare, sono stati wt#iti crogioli in alluminio auto-costruiti con
diametro di 1cm circa e altezza di 3-4cm.

Dopo la formatura dei campioni, gli stessi sondi stattoposti a diversi trattamenti di
reticolazione, per osservare eventuali differenzettarali, e allo stesso trattamento di
ceramizzazione.

Un ultima nota relativa alla procedura sperimentagiarda il fatto che i provini dopo
reticolazione vanno lappati leggermente per elinginan sottile strato di corteccia densa che
si forma ai lati; questo permette di “liberare”’darosita ed effettuare un corretto trattamento
di ceramizzazione.

| campioni ottenuti e i trattamenti effettuati sammortati in tabella 3.14
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Campione Reticolazione Trattamento termico
350°C 30min -
Aker_5%fosf nano ) _ 1100 C 1h-2 C/min
5 C/min
350°C 30min -
Aker 15%fosf _nano ) _ 1100 C 1h-2 C/min
5 C/min
350°C 30min -
Aker_5%bor_nano 5 . 1100 C 1h-2 C/min
5 C/min
350°C 30min -
Aker_5%bor_micro ) . 1100 C1h-2 C/min
5 C/min
350°C 15min -
Aker_5%bor_micro_15 ) _ 1100 C 1h-2 C/min
5 C/min
325°C 15min -
Aker_5%bor_micro_325 _ -
5" C/min

Tabella 3.13- Campioni Akermanite porosa

Figura 3.7- Campione Akermanite porosa dopo lappatu

E stato sviluppato anche un ultimo campione conaamaposizione leggermente modificata
rispetto a quella dellAkermanite e precisamentes stercato di produrre un’Akermanite
(caricata con lo 0,5%wt di borace) con un contemlitsilice aumentato del 50%. Questo al
fine di effettuare delle prove di biocompatibiléa campioni porosi e vedere gli effetti che
guesto aumento nella presenza di silice producptsul

| trattamenti termici a cui & stato sottoposto sewidenziati in tabella 3.14.
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Campione

Reticolazione

Trattamento termico

Aker_5%bor_+50%Si9

350°C 30min -
5° C/min

1100 C1h-2 C/min

Tabella 3.14- Campione Akermanite modificata

La caratterizzazione dei campioni significativigortata nel capitolo 4.
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Capitolo 4

Caratterizzazione dei materiali ottenuti

La tecnica utilizzata inizialmente per la caragteazione dei campioni ottenuti & stata
I'utilizzo dello stereomicroscopio per selezionacampioni piu significativi.

Le metodologie successive sono state le misureedsith, le prove di compressione per
valutare la resistenza meccanica e I'analisi XRDI'pelividuazione delle fasi presenti.

Solo un numero molto limitato di campioni e statal&zato con il microscopio elettronico a

scansione (SEM).

4.1 Metodi di caratterizzazione

4.1.1 Misura di densita

La densita dei campioni € stata calcolata con det®aologie diverse.

La prima prevede di realizzare una sezione con doregolare precisa e ben definita del
provino. Poi si misura la massa dello stesso mélizlo una bilancia elettronica di precisione
e si ricavano le dimensioni che lo caratterizzanitizzando un calibro elettronico, al fine di
poterne calcolare il volume.

Si ricava quindi un dato di densita geometrica et la relazione:
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Il dato cosi ricavato prende in considerazion®ilme totale occupato dal solido (quindi il
suo ingombro esterno), compresi pertanto gli spagaii (solidi con cavita chiuse, con cavita
aperte o a struttura spugnosa).

La seconda invece € la misura della densita apfeacen il metodo di Archimede. Questa
misura, effettuata secondo la ASTM C 373-88, tiem&o della presenza della porosita
aperta, non considerando invece quella chiusaetbdo prevede di posizionare sulla bilancia

elettronica di precisione un apparato appositoneggmtato in figura 4.1

Figura 4.1- Misura densita con metodo di Archimede

La densita viene calcolata usando la formula:

m

Papp =———
app m-m

Dove m e la massa misurata a secco mentre m’ éaqueadurata dopo immersione in acqua.
Confrontando la misura di densita geometrica corellguapparente, si pud avere

un’informazione riguardante la presenza o0 menmdgita aperta nel campione.

4.1.2 Analisi allo stereomicroscopio

Y

La struttura dei campioni realizzati e stata oss@rvgrazie allausilio di uno

stereomicroscopio; esso € un particolare microscophe permette una visione
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tridimensionale degli oggetti osservati. Producédatth una visione stereoscopica del
campione in esame.

Lo stereomicroscopio utilizza due percorsi ottieparati diversamente allineati, con due
obiettivi e due oculari per fornire immagini divarsente angolate agli occhi destro e sinistro
e osserva gli oggetti principalmente per mezzoadkite riflessa da due lampade laterali

posizionate ad angoli molto inclinati rispetto & di osservazione (figura 4.2).

o oy BB o

Figura 4.2- Stereomicroscopio e schema di funzicram

Lo strumento possiede ingrandimenti che varian6,dA a 40X.

Le micrografie realizzate, digitalizzate con I'digsidi una macchina fotografica digitale
applicata ad un obiettivo speciale, sono servitgaltare attentamente la struttura dei
materiali e, in particolare, I'omogeneita dimensilen dei pori e la loro distribuzione

all'interno della struttura.

4.1.3 Resistenza a compressione
Le misure di resistenza a compressione, effetsute sezioni ottenute dai diversi campioni,

sono state effettuate utilizzando la macchina usale Instron 1121, a spostamento

controllato (Figura 4.3).

85



Figura 4.3- Macchina Instron 1121 per le prove natche

L’apparecchiatura e costituita da due piattaforineotari: una fissa, su cui viene poggiato il
blocchetto, e una mobile che si abbassa, con spesta controllato, per comprimere |l

campione.

Impostata la velocitd di avanzamento della testa, mlacchina registra uno sforzo
proporzionale allo spostamento imposto. Una cellaagico, posta nella testa, produce un
segnale elettrico di intensita direttamente projpmae alla forza esercitata sul campione,
istante per istante. Il segnale viene opportunaenelatborato e visualizzato sul monitor di un
computer.

La deformazione relativee ) e lo sforzo di compressionecmpr), a cui € sottoposto ogni

singolo campione, si possono calcolare conosceadealA della faccia del campione sulla

guale agisce il carico tramite le due equazioni:

ST (1)
60 [h
F
Jcompr = z (2)
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Dove v ¢ la velocita di abbassamento della macahim& lo spessore del campione.

Il diagramma fornito dalla macchina riporta in asai il tempo (t) e in ordinata la forza (F); il
programma poi elabora i dati forniti dalla macchinamodo da ottenere le curve sforzo-
deformazione del campione in esame.

| diagrammio-¢ ottenuti dalle prove di compressione, presentan@ansiamento simile a
qguello del grafico sottostante, nel quale si ossam picco iniziale If fino allo sforzo
massimo di compressior@max, Un successivo plateu (lI) e una zona finale ,(li) cui il

carico cresce molto rapidamente.

_ . ) ST ;s _
= Carico misurato Densificazicne cle.ie polreri
= L Y 5
- - I ™, H
= L S
z ¥ R
B e - U i R, o Jto-t P, ‘\,t
E — ;
o
=
&
] Platean" (equiltbrio collasso
= ;
= delle celle/densificazions) I
= i
= Collasso detinitiva’
- '
o 1 della strucmura cellulare
o ;
-
e
s | 11 Il
I A B T o B A o o M

Deformarione, € %

Figura 4.4- Carico di rottura (MPa) in funzione ¢eedeformazione (%) di un generico campione

Nella zona |, il composto poroso si deforma in mediastico lineare fino a raggiungere |l
picco di sforzo massimatax). In tale zona le pareti delle celle, che cosiitano la struttura
porosa del campione, si flettono sotto lo sforzoainpressione, senza rompersi: il campione
offre una resistenza strutturale alla compressione.

Nella zona Il lo sforzo rimane pressoché costahtrico diminuisce a causa della rottura
delle celle per frattura fragile (Figura 4.6b), oemtemporaneamente aumenta l'attrito che si

crea fra i frammenti delle pareti gia rotte. In giaezona vi € un equilibrio fra il collasso delle
celle e la densificazione.

Dopo questa fase si giunge al collasso completie delle (zona Ill), causato dalla frattura

fragile delle pareti e alla “densificazione” defiruttura cellulare: le pareti opposte di ogni
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cella si toccano e lo sforzo inizia a cresceredapiente a causa del forte attrito che si genera
tra le polveri. In questa fase non vi € piu alcsimattura cellulare riconoscibile.
Il comportamento dei materiali analizzati € un congmento elasto-plastigqéigura 4.5b),

tipico dei materiali ceramici a struttura porosa.

ELASTOMERIC FOAM | ELASTIC-PLASTIC FOAM '
DOMPRESSION i COMPRESSION I
| |
i |
-]
b DENSFICATON I 4 |
¥ | |
v I ¢ DENSFICATION I
b ! & '
£® I |
| |
. I 03 k=3 |
a = PLATEAU (ELASTIC BUCKUING) [ P - !
| PLATEAL (PLASTIC YIELDING) |
| |
LINEAR ELASTICITY | BENDING) l LINEAR ELASTIDTY {BENDING] l
0 Eg 1 {J € 1
(u) STRAIN, € (h) STRAIN, €

Figura 4.5-Modello elastomerico (a) ed elasto-piestb) di un materiale cellulare

Nel caso sia presente una struttura porosa a apkete, essa pud essere pensata come
composta da una serie di unita cellulari come quethematizzata in Figura 4.6a, ossia da
celle poliedriche costituite dstruts solidi (spigoli della cella poliedrica caratter@zda un

proprio spessore e da una propria morfologia) odeti da spazi vuoti contenenti aria
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Figura 4-6- (a) Modello di Gibson-Ashby di un méaéx poroso a celle aperte;
(b) Modello di rottura delle celle per frattura fgée

Le prove di compressione effettuate sono servitecpeatterizzare le schiume dal punto di

vista meccanico e valutare di quanto la loro resz si discosta da quella di un 0sso poroso:

Caratteristiche meccaniche Osso corticale Osso p@o
Resistenza a compressione 100-230 212
(MPa)
Resistenza a flessione (MPa) 50-150 10-20
Tenacita a frattura Lo
(MPa-m? 2-12 Non individuata

Tabella 4.1-Caratteristiche meccaniche degli ossticali e degli ossi porosi.

Un dato importante per valutare la resistenza deipioni, dato che le analisi sono condotte
su strutture porose, € quello della resistenzaifspgeoQuesto valore é facilmente calcolabile
dividendo la resistenza meccanica a compressionka giensita calcolata; in questo modo si
trovano dei valori correttamente confrontabili @prelli degli altri materiali.

Nel Sl I'unita di misura della resistenza speciécdata da (N-m)/Kg.
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4.1.4Diffrattometria a raggi X

| materiali prodotti sono stati sottoposti ad asiaRD per identificare le fasi in essi presenti.
La tecnica utilizzata, definita XRPDX{ray powder diffractiop si basa sullo scattering

elasticocoerente: il fenomeno macroscopico defif@adione nasce dalla somma coerente di
tutte le onde elettromagnetiche diffuse dagli atohe sono disposti lungo la stessa famiglia
di piani reticolari (Figura 4.7); si ha interferenzostruttiva e quindi segnale sullo spettro

guando e soddisfatta la legge di Bragg (4).

n =2d,,,) Sin@) (4)

Dove 0 & l'angolo d’incidenza, @& la distanza fra piani cristallografici adiaceki,e la

lunghezza d’onda della radiazione monocromaticalémte ed n € un numero intero.

Raggi X Raggi X
incidenti diffratti
Y ) 3
| ~
[ r vl
} |' ~ <K Y _ - >
g ._""‘. " | » ./  — .] - . -
- ! S ~ /.
Famiglia / d [ L~ S V |\ '
A IR - | “~/ ~C
di piani T s . P S l S S . ~ &
[~ T ¢ |
(hkl) | \ : _; ~
\' . - - - - l I - - - -

Figura 4.6-Geometria della diffrazione ai raggi X di un reticolo cristallino

La larghezza e lintensita delle radiazioni diffeatdipendono dalla posizione degli atomi
nella cella elementare: piu un campione € cristalfpiu intensi e stretti risultano i segnali
sullo spettro.

Il diffrattogramma del campione in esame si ottigi@grammando l'intensita del raggio
diffratto di ritorno rispetto all'angolo di diffraane 29.

| campioni analizzati sono stati ridotti in polvexesuccessivamente posizionati su un vetrino,
in modo da ottenere uno strato sottile e uniforiagiolvere cosi sistemata si comporta come
un reticolo di diffrazione per la radiazione inaiie.
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Grazie al softwardatch! é stato possibile confrontare i diffrattogrammi dampioni con i
dati presenti nedlatabaseper individuare la natura dei cristalli presenti.
L’analisi qualitativa dello spettro XRD consistellinedividuazione delle fasi cristalline che
costituiscono il diffrattogramma in esame. Talel@ngiene effettuata in varie fasi:
* selezione degli elementi che dovrebbero costitlérdéasi: il software opera una
prima selezione escludendo le fasi che non contengb elementi indicati;
« classificazione delle fasi selezionate secondo mhrametri: I'indice che valuta la
percentuale di picchi del diffrattogramma dkdtabaseche corrispondono a quelli
sperimentali, oppure quello che definisce il rappotra lintensita dei picchi
sperimentali e quelli correlabili al diffrattograrandeldatabase

* scelta manuale delle strutture, fra quelle ordinette meglio fittano lo spettro.

Grazie all’analisi qualitativa dei diffrattogramn@ stato possibile stabilire le fasi che

compongono i bioceramici sviluppati.

4.1.5 Microscopio elettronico a scansione (SEM)

Alcuni campioni sono stati analizzati con un micaso elettronico a scansione (SEM) per
avere informazioni relative alla morfologia dedbssi (dimensione e distribuzione dei pori) e
all'eventuale presenza di fase amorfa. Prima ditefére I'analisi &€ stato necessario rendere
condulttrice la superficie dei campioni, depositasdadi essa uno strato sottile di particelle
d’oro, per evitare che i campioni si caricassemttetamente durante I'analisi, causando
distorsioni o contrasti anomali nell'immagine.

Il microscopio elettronico a scansione € un mioppsT a visione indiretta che opera in

condizioni di vuoto.
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Figura 4.7-Schema di funzionamento del SEM

La Microscopia Elettronica a Scansione (SEM) petendit ottenere immagini tridimensionali
ad alta risoluzione (100 A), mediante la scansitingn fascio di elettroni in una piccola area

del campione in esame.

| campioni porosi scelti sono stati analizzati & wagrandimenti, compresi fra 35X100X.
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4.2 Caratterizzazione dei silicati amorfi

4.2.1 Caratterizzazione dei campioni ottenuti calre8® MK

| campioni della serie 13-93_MK sono stati sottdpad analisi allo stereomicroscopio per

valutarne la morfologia ed a diffrattometria ai gagX per la determinazione delle fasi
presenti.

I 13-93 MK_3 ha subito dapprima un trattamentanieo con l'aggiunta di un agente
espandente e, anche se non ha fornito risultaidasanti, € stato sottoposto ad un ulteriore
trattamento a 900°C per 1h con rampa di salita’&/mein.

~

Il materiale ottenuto e stato poi polverizzato alamato con XRD. Il diffrattogramma

ottenuto con l'individuazione delle fasi presentigortato in figura 4.8.

1200
° * 00-084-0654 Wollastonite 1A
* A 00-086-0740 Hydroxylapatite
1000 ® (00-074-0874 Pseudowollastonite
O 00-070-2065 Calcium Phosphate
[ J
800 A
600

400

Intensity (a.u.)

200

26 (degree)

Figura 4.8-Spettro XRD del campione 13-93 MK_3

Dall’analisi dello spettro emerge che sono pressiatifasi cristalline rappresentate dai vari

picchi, che una fase amorfa rappresentata dallacipadel diffrattogramma presente tra 25°
e 35°.
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Inoltre, cosa molto importan, si nota che il campione contiene la f&seuowollastonite o
Wollastoniteo. nonostante la bastemperatura di trattamento. Laddowollastonite e L
metasilicato ad anello con presenza di legami enwak, all'esterno, vicino agli atomi
0ssigeno non pontanti, ci sono ioni calcio che posgcrmare legami ionic

La Wollastonite p invece possiede una struttura ad elica con ossigem pontanti col
cariche negative che avvolgono gli ioni ca.

Solitamente la feudowollastonite si ottiene a temperature diana¢into molto piu alte e
presenza di fluoro; il fatto di ottenerla anch bassa temperatucme quella utilizzata i
guesto casquo probabilmente essere cau dalla presenza di alcali che depolrizzano il
reticolo silossanico rompendo cosi la catena clleehibe a fornre la struttura ad elica del

Wollastonitep. Questa rottura perrtte allora la formazione della dllastonitea ciclica.

Per quanto riguarda il 133_MK_4, esso ha subito un tamento termico con rampa
salita molto ripida, pari a 40°C al minuto. Quesédocita, come visibile in figura 4.9, |
permesso la formazione di un flusso viscoso e ilugpo di una certa quantitéi gas che
hanno creato unaporosita nel campione. 7le porosita, analizzata anche ¢
stereomicoscopio, risulta essere di t chiuso e quindi non sfruttabile per gli scopi di
ricerca. Nonostante tuttogquesto trattamento e stato utile per capire cheatap di
composizione, parametri sperimentali asi come la velocita di salita della temperat

appunto, possono fornire strutture completamenersi

In figura 4.10 viene riportato anche iffrattogramma di questo campio

Figura 4.9-Immagine stereomicroscopio 16x e 40x del campl8-93 MK_4
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Figura 4.10-Spettro XRD del campione 13-93 MK 4

Dal diffrattogramma si nota la presenza di unaacegdantita di fase amorfa affiancata ad
un’unica fase cristallina rappresentata dalla Vébdiaite. Tutto cio indica che si é ottenuta
una fase fosfatica sciolta in una fase silicatitstallina.

Il campione 13-93_MK_ 8, ad un’osservazione allaesiemicroscopio, risulta poroso con
porosita chiusa e quindi non sfruttabile per glettivi previsti da questa ricerca. Lo sviluppo
dei pori e stato permesso dall’'utilizzo di una ramipida per la salita di temperatura durante
il trattamento termico. Inoltre presenta un colowro. Questo e dovuto al fatto che il

campione non &€ completamente ossidato; infattcolarazione nera indica la presenza di
carbonio non ossidato (figura 4.11).
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Figura 4.11- Immagine allo stereomicroscopio 16al campione 13-93_MK_8

La presenza di carbonio residuo dopo il trattamelintmeramizzazione (pyrolitic carbon) non
rappresenta necessariamente un problema. Infatbnsglo vari studi effettuati, la presenza di
questo elemento non influenza negativamente laobipatibilitd del materiale, anzi puo
anche migliorare alcune proprieta. Ad esempio aebio di Larry L. Hence “Bioceramics:
From Concept to Clinic” e stata studiata I'influenzhe puo avere la presenzadatingsin
carbonio pirolitico sulle proprieta dei materide risulta che, rispetto agli impianti senza
guesto rivestimento, vengono incrementate le @arstithe meccaniche, quelle di resistenza
a fatica e la resistenza ad usura; la biocomp#dibdegli impianti, inoltre, non risulta
assolutamente alterata, anzi, si riscontrano aleenéfici per la circolazione sanguigna.

In figura 4.12 viene riportato invece il diffrati@gnma dello stesso campione con
individuazione delle fasi in cui si puo notare lzagi totale assenza di fase amorfa, cosa che
non permette di soddisfare uno dei requisiti pipantanti richiesti per i materiali che si &

cercato di produrre.
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Figura 4.12-Spettro XRD del campione 13-93 MK _8

11 13-93_MK_10 presenta le stesse fasi del 13-93_BlHKffiancate pero ad una fase amorfa e
ad una porosita piu pronunciate. Questo e dovuabg @¢he la velocita di salita della
temperatura € uguale, al maggior tempo di permanan200°C pari ad 1h rispetto ai 15
minuti del 13-93_MK_8. Infatti si ha scorrimentosgoso della fase vetrosa e le tensioni
superficiali tra vetro e aria fanno si che si fouma bolla grande con porosita chiusa. La fase
vetrosa viene evidenziata anche dall’analisi altereomicroscopio infatti il campione

presenta delle zone lucide che indicano la presdingaesta fase (figura 4.13).
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Figura 4.13- Immagine allo stereomicroscopio 40 chmpione 13-93_MK_10

I 13-93_MK_13 é stato l'unico della serie MK a pedere una struttura con porosita
tendenzialmente aperta anche se non completambraltce presenta una colorazione
tendente al bianco, il che indica che il processmstidazione del carbonio & andato
praticamente a completamento (figura 4.14) . Vatoopero che il trattamento termico a cui
e stato sottoposto € molto complesso e di scatemesse industriale visti i costi necessari per

il suo completamento.

Figura 4.14- Immagine allo stereomicroscopio 40x chmpione 13-93_MK_13

L’analisi XRD di questo campione evidenzia la preedi un’unica fase rappresentata dalla

Parawollastonite (figura 4.15).
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Figura 4.15-Spettro XRD del campione 13-93 MK 13

4.2.2 Caratterizzazione dei campioni ottenuti caltes® H44

| campioni piu significativi della serie _H44 sostati sottoposti esclusivamente ad analisi
allo stereomicroscopio. Questo perché nessuno mie&e una struttura interessante
soprattutto poiché, dopo reticolazione, le morf@agttenute erano peggiori rispetto a quello
che ci si aspettava in linea teorica, andando #&raddire la motivazione per la quale si era

deciso di utilizzare il SilrésH44. | motivi verranno spiegati nel seguito.

Uno dei provini analizzati e il 13-93_H44 3 in gt@amostrava una struttura porosa anche se
a porosita chiusa come si puo osservare in figuré. 4
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Figura 4.1¢- Immagini del campione 13-93_H44 3

Questa morfologia pero e dovuta esclusivamenteaiamento di ceramizzazione condc
con velocita di salita del temperatura di 40°C/m in quanto, dopo reticolazione,

campione si presentava come un disco denso e tmselote non schiumato, andando co

alle ipotesi teoriche secondo cui I'utilizzcel Silre§ H44 come polimero preceram,

doveva permettere lo sviluppo di una struttura pardnfatti, reticolando, questo polime
dovrebbe avere un rilascio di molecole che favonsclo schiumagg, molto superiore
rispetto al Silre8MK.

A conferma del fatto che la struttura porosa de-93_H44 3 e dovuta solo alla velocita de

rampa di salita, basta osservare -93B1_H44 1 (figura 4.17).

Figura 4.1% Immagini del campione 13-93B1_H44 5

Si puo facilmente notare che il provino risumolto denso a differenza del precedent:

guanto non ha subito un trattamento termico carasdglla temperatura molto rapi
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La struttura, come gia detto precedentemente, addice le previsioni teoriche in quanto
non & assolutamente porosa, nonostante I'utiliztgdlimero preceramico Silf@$444 che
doveva garantire lo sviluppo dei pori rilasciandell@ frazioni molecolari durante la
reticolazione. Inoltre, in altri campioni della er H44, oltre al SilréSH44 é stato aggiunto
del borace che, decomponendosi pit 0 meno allsasteEsnperatura di reticolazione del
polimero e rilasciando molecole di,®, doveva incrementare ulteriormente il potere
schiumante del preceramico.

La stessa cosa vale anche per i campioni in cué el H44 e borace é stato usato I'Mg(@H)
come precursore per I'MgO.

Tutto cio non si e verificato e le spiegazioni prssessere molteplici. Quella piu plausibile e
che il polimero usato come materia prima sia verehigia reticolato a causa della lunga
permanenza in magazzino; quindi, durante il tragtatim che dovrebbe farlo reticolare, non
avviene il rilascio di molecole che favorisconasioluppo di una struttura porosa in quanto le
stesse non sono piu presenti nel polimero primia deficolazione.

Va notata una peculiaritd che si € riscontrata dopwattamenti termici subiti dalle
composizioni che contenevano borace. Infatti Isgmea di questo reagente faceva si che si
formasse una fase basso fondente a 900°C e cliersesse vetro completamente fuso come

si puo notare nella foto dei refrattari infiltrath questa fase vetrosa (figura 4.18).

Figura 4.18- Refrattari con fase vetrosa infiltrata

Si puo affermare che la “colpa” della formazioneqgdiesta fase vetrosa sia del borace in

guanto tutti i provini privi di borace trattati @@ C non hanno riportato problematiche
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particolari da questo punto di vista. Quindi prababnte il borace ha ungg molto bassa che

abbassa anche quella di tutta la composizionata

In conclusione le prove effettuate « il Silres” H44 non sono attendibili per un probat

problema insito nella materia prima ste

4.2.3Caratterizzazione dei campioni ottenuti cSilres® H62C

| campioni della serie 193 H62C sono stati sottoposti ad analisi allo st@ieroscopicper

valutarne la morfologia e a difrattometria ai rajgoer la determinazione delle fasi prest

Il campione 1303B1 _H62C 1, anchse non presentava una strutttaiée da poter esse
sfruttato per gli obiettivi della ricerca, é statitalizzato ugualmente in quanto ad un sem|
esame visivo risultava lucido, fattore che inde@tesenza di una fase vetrosa am

Come si nota in figura 4.11@ struttura € maoporosa con porosita chiusa e il campione

e completamente ossidato.

Figura 4.19- Immagineallo stereomicroscopio 6,4x e 16x del campion®3B4_H62C _

Analizzando invece lo spettro XRD di quesprovino (figura 4.2D si nota la presen:
prepone@rante di una fase vetrosa amorfa come ci si ayaettffiancata ad alcune fi
cristalline che comunque hanno una bassa e si trovano probabilmente sotto forma

nano cristalli.
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Figura 4.20- Diffrattogramma del provino 13-93B1 26 1

Va notato che il 13-93B1_H62C_1, come tutti glriadampioni della serie _H62C, ha subito
il trattamento di ceramizzazione ad una temperapitiabassa (700°C) rispetto ai provini
delle altre serie (900-1100°C).

Questo sia per la presenza di borace che, comédonpéa i campioni della serie _H44
formava una fase basso fondente a 900°C, sia peutiliezando una temperatura piu bassa
per la ceramizzazione si tendono ad ottenere nmesiafistalline e piu fase amorfa. Scendere
al di sotto dei 700°C non ha pero senso in quanabeatemperatura ci si trova al limite della
temperatura per cui si ha la reazione del polimero.

Comungue, anche nel caso dei trattamenti a 700°@reésenza di borace, si € notata la
presenza di una certa fase liquida ma questo perrdetavere un’alta reattivita di tutti i

componenti che quindi reagiscono bene.

Il 13-93_H62C_12nano subito dopo reticolazione hastnato una struttura abbastanza
buona, regolare e consistente. L'unico problemavamsente percettibile riguardava la

porosita, in quanto erano presenti macro pori aseheon distribuzione piu regolare rispetto
a tutti i provini analizzati fino ad ora.
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Questo campione € stato sottoposto ad un trattartennico molto lento per cercare
assicurarnéa completa ossidazion

Va notato pero che,oppo ceramizzaziol, il provinoha assunto una colorazione grigio chi
e una certa fragilita, probabilmente a causa gelfasita di dimensione molto elevata (figi
4.21).

Figura 4.2- Immagini del provino 13-93_H62C_12nano

La colorazione grigia € dovuta al fatto che alkimo del campione rimane del carbo
pirolitico. Questo potrebbe essere eliminato coglidstazionamenti per tempi lunghi
temperature basse (400 o 500°C) segquiti potrattamento a 700°C. In ogni caso la prese
di carbonio residuocome gia detto prin, non dovrebbe comunque creare problemi
biocompatibilita.

Lo spettro XRD del 133 H62C_12nano si trova in figura 4.22 e si pu@reta presenza
una fasevetrosa molto importante affiancata da diversedastalline in piccola quantit
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Figura 4.22- Diffrattogramma del provino 13-93 H6212nano

Questo campione presenta forse il miglior risultatane compromesso di composizione,
porosita e altre caratteristiche per quanto rigaardilicati amorfi. Inoltre ha delle ottime
potenzialita per quanto riguarda gli sviluppi futunfatti, probabilmente, ottimizzando la
procedura sperimentale precedente alla reticolazeowercando poi un trattamento termico
che permetta di ottenere i migliori risultati, sit@a arrivare alla realizzazione di prodotti con
guasi tutte le caratteristiche ricercate.

4.2.4 Caratterizzazione dei campioni ottenuti cactrtica degli elementi

| provini realizzati con la tecnica degli elemesdicrificali sono stati sottoposti ad analisi allo

stereomicroscopio, a misure di densita, a provwdipressione ed infine ad analisi XRD.
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Il primo campione considerato e stato il 13-93 PEQQesto presentava gia visivamente,
senza alcun dubbio, una struttura a porosita apestaolorazione era tendente al grigio. In
figura 4.23 vengono riportate anche le immagiro atereomicroscopio del campione in cui &
visibile distintamente la porosita aperta. Si notaoltre, oltre ad alcune zone lucenti ed altre
opache, indici rispettivamente dell’amorficita estallinita del materiale, anche dei residui
carboniosi.

La parte amorfa potrebbe essere dovuta alla prasginana fase vetrosa fosfatica creatasi
dato che l'idrossiapatite si puo essere scioltéavische I'elevata quantita di modificatori
presenti che fanno si che si formi una fase vetnosiio basso fondente.

Le frazioni opache corrispondono invece a fastaiiche.

Un’ultima osservazione riguarda l'aspetto dellatigdia; infatti essa presentava una certa
corteccia esterna che puo essere dovuta o ad ettoefisico dato che quando si effettua la
pressatura, il polimero tende a fluire attorno atierosfere di PE ed inglobarle, oppure puo
essere dovuta al fatto che durante la cotturarsidoo delle fasi piu fluide e vanno verso |l
fondo della pastiglia e formano questa corteccliora si € provato a grattare leggermente le
due superfici esterne della pastiglia dopoCibld Pressinged effettivamente si sono
riscontrati dei miglioramenti. Cio indica che lausa principale e individuabile nell’effetto

fisico spiegato prima.
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Figura 4.2:-Immagini del campione 13-93_PE_2

Dalla pastiglia intera realizzata (figt 3.5), sono stati ricavati deprovini a sezion:
rettangolarel piu possibile regolari in modo da poterli sotbope a prove di densita prime
di compressione poi.

| risultati ottenuti sono riportati in tabella 4p2r quanto riguarda la dens e la porosita e in

tabella 4.3 per la resistenza.
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_ Densita geometrica media| Densita apparente media .
Campione 5 5 Porosita [%0]
[g/cm?] [g/cm?]
13-93_PE_2 0,493+0,027 2,492-0,012 80,2

Tabella 4.2- Densita e porosita campione 13-93 PE_2

_ Resistenza Resistenza Compressione
Campione ] -~
Compressione [MPa] specifica [N*cm/g]
13-93 PE_2 0,20 8,0

Tabella 4.3- Proprieta meccaniche campione 13-93 PE

Per quanto riguarda la porosita aperta, essa hana@sanza pari all'80%; & un valore molto
alto che conferma le impressioni visive in quamid, a prima vista, si poteva osservare la
struttura aperta e interconnessa della porositdtrénun valore cosi elevato puo far pensare
di poter settare diversamente le quantita di fasmifecale in modo da ridurre un po’ la
porosita che pur si manterrebbe su valori consenilp scopo cui sono preposti questi
materiali, permettendo pero di aumentare la resisteneccanica. Quest'ultima in particolare
risulta inferiore a quella dimostrata dalle osseope, pero i risultati sono comunque rilevanti

in quanto la stessa é suscettibile di possibilientmcome appena spiegato.

Il campione 13-93 PE_3 e stato sottoposto ad utamnento termico molto simile a quello
del 13-93_PE_2; l'unica differenza consiste nelgerdi permanenza ad alta temperatura pari
a 3h al posto di 1h.

Visivamente (figura 4.24) risulta molto simile akepedente anche se piu tendente al bianco

come colorazione, indice di un’ossidazione piu clatap
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Figura 4.2¢Immagini del campione 13-93_PE_3

| provini regolari ricavati poi, sono stati sottoposti a mésdi densita e di resistenza. Que

vengono riportati in tabella 4.4 e ¢

_ Densita geometrica medi: | Densita apparente media .
Campione 5 Porosita [%]
[g/cm’] [g/cm’]
13-93 PE_2 0,517=+0,002 2,458-0,059 79,3
Tabella 4.~ Densita e porosita campione 13-93_PE_3
] Resistenza Resistenza Compression
Campione ] -~
Compressione [MPa specifica[N*cm/g]
13-93_PE_3 0,27 11,0

Tabella 45- Proprieta meccaniche campione 13-93 PE 3
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Per quanto riguarda i valori di resistenza e dopiba, essi sono praticamente gli stessi di
quelli del campione 13-93_PE_2; cio risulta congeaoa il fatto che per questi due provini la
guantita di fase sacrificale utilizzata e esattamémnstessa.

Successivamente, le polveri ottenute dopo la rmttdel campione con la prova di
compressione, sono state sottoposte a diffrazioreggi X. Lo spettro ottenuto e visibile in
figura 4.25.
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Figura 4.25-Spettro XRD del campione 13-93_PE_3

Dal diffrattogramma si nota la presenza di una tawerfa e di varie fasi cristalline. La fase
amorfa, abbinata alla struttura con porosita appdaanette di soddisfare due dei requisiti piu
importanti per gliscaffoldscostituiti da silicati amorfi.

Si vede pero che la resistenza a compressioneaautiséa appieno le richieste minime ma in
prospettiva futura i risultati sono degni di notaquanto, settando bene le percentuali di
materia prima e di fase sacrificale utilizzate, paid cercare di ottenere il miglior

compromesso tra porosita e resistenza meccanitatti inna porosita troppo accentuata,
soprattutto nel caso di materiali tendenzialmemeréi, puo significare una scarsa resistenza

meccanica.
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4.3 Caratterizzazione dei silicati cristallini

4.3.1 Caratterizzazione delle pastiglie per provebtbcompatibilita

Sottoponendo a varie prove alcuni campioni realizracedentemente a questa ricerca, sono
stati riscontrati dei problemi che riguardavanamtBgrita degli stessi in quanto, a causa
dell’elevato ritiro volumetrico che si aveva dumart cristallizzazione, tutte le pastiglie
risultavano criccate. Per0, queste pastiglie eramduppate utilizzando idrossiapatite
micrometrica come fase secondaria diluente, meqtrelle realizzate in questo lavoro
contengono tri-calcio fosfato (TCP) e idrossideatianometrica; questo dovrebbe far si che
sia il TCP che l'idrossiapatite nanometrica fungdadillers inerti sia per quanto riguarda le
variazioni volumetriche sia per la composizionefatin ['utilizzo di idrossiapatite
micrometrica comportava il fatto che questa, redgesi trasformasse in TCP sostituito con
un po’ di Mg e che si formasse calce libera creapdablemi sia di pH che di ritiro
volumetrico appunto.
Inoltre, come appena accennato, un altro problesrdicatosi consiste nel fatto che i
campioni sviluppati in altre ricerche, mostravaaopltesenza di fasi come I'MgO o il CaO
che, in prove di biocompatibilita, sono state cdesite responsabili di cambiamenti di pH
nella soluzione cellulare in cui i campioni eranamersi, tali da provocare l'uccisione delle
cellule.
Infatti nonostante le fasi di cui erano compostaimpioni fossero tutte bioattive, la presenza
di MgO e CaO provocava dannosi innalzamenti del pH.
In particolare I'eventuale presenza di MgO resideocampioni di Forsterite risulta critica in
guanto si potrebbero formare silicati di magnesim capporto 1-1 invece che 2-1. La
Forsterite € monofasica mentre nei silicati di nesgm ci sono varieta polimorfiche che
possono creare variazioni volumetriche e quinduretnel campione.
Quindi fondamentalmente sorgono due problemi setutbo I’'MgO reagisce:

» siformano monosilicati che creano variazioni voairithe

* |'MgO residuo reagisce con l'acqua della soluziameui viene inserito il campione,

forma idrossidi e crea variazioni del pH.
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Sono state allora realizzate delle pastiglie dém$eorsterite e Akermanite caricate con TCP
o idrossiapatite nanometrica che sono state pdiateaa diverse temperature per la
ceramizzazione.

Le analisi effettuate sono state le misure di daresia diffrattometria ai raggi X.

Per quanto riguarda i campioni Forst TCP_900 etFo6P_1100 i risultati delle misure di
densita sono riportati in tabella 4.6.

, Densita geometrica Densita apparente .
Campione 5 5 Porosita [%]
[g/cm?] [g/cm?]
Forst_TCP_900 1,455 2,780 47,7
Forst TCP_1100 1,604 2,714 40,9

Tabella 4.6- Densita e porosita campioni Forst_ TCP

Le stesse pastiglie sono poi state suddivise imrfi p sottoposte nuovamente alle misure
della densita secondo il metodo di Archimede. Queésstato fatto perché, confrontando il

valore di porosita ottenuto con la misura dellaigha integra (relativo alla porosita aperta) e
guello ricavato dalla pastiglia spezzata, € poksiiabilire qualitativamente se e presente
porosita chiusa o meno all'interno del provino.altifse i valori di porosita sono uguali, si

puo dire che la porosita & praticamente del tutkerta. Se risultano evidentemente diversi,
significa che all'interno della pastiglia € presemtella porosita chiusa che viene infatti
rilevata solamente spezzando il campione.

Tutte le composizioni realizzate sottoforma di fggist sono state sottoposte a questo tipo di
misure.

In tabella 4.7 sono riportati i risultati relataile Forst_TCP.

, Densita apparente 4 pezzi . _
Campione 5 Porosita 4 pezzi [%]
[g/lcm?]
Forst_ TCP_900 2,683 45,8
Forst_ TCP_1100 2,589 31,1

Tabella 4.7- Densita e porosita campioni Forst_Tdisi in 4 parti.
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Da questo si puo capire che la porosita € tendemerde tutta aperta dato che i valori della
stessa calcolati per le pastiglie intere e quellcaati per le pastiglie spezzate sono molto
simili. Le piccole differenze che si riscontranonsoprobabilmente dovute ad errori
strumentali. La stessa identica tendenza e stizata per tutte le pastiglie realizzate in
guesta ricerca, sia quelle in Forsterite che inrAdamite e sia quelle caricate con TCP sia
guelle con HAp nanometrica.

Inoltre un altro trend comune riguarda il fatto dagporosita € minore nei provini trattati a
1100°C rispetto a quelli, della stessa composizitraéati a temperatura inferiore.

| campioni, a prima vista, soprattutto quelli spiati a 1100°C, sembrano avere delle buone
caratteristiche in quanto non sono microcriccatba si spezzano molto facilmente quindi in
teoria la quantita di MgO non reagito dovrebbe mspeca o nulla.

Le stesse pastiglie sono state polverizzate emagtte ad analisi XRD. Gli spettri ricavati

sono riportati in figura 4.26.

87-1582 Calcium Magnesium Phosphate

87-0698 Calcium Magnesium Silicate (Diopside)
87-0049 Calcium Magnesium Silicate (Akermanite)
74-0990 Calcium Magnesium Silicate

84-1743 Calcium Magnesium Silicate

75-1092 Calcium Magnesium Silicate (Diopside)
87-0653 Magnesium oxide

74-0565 Hydroxylapatite

+40
eXRDPOOR

Intensity (a.u.)

10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75
20 (degree)

Figura 4.26-Spettro XRD dei campioni Forst_ TCP
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Analizzando la composizione dei provini si puo netana cosa importante e cioe che quelli
trattati a 1100°C non mostrano la presenza didasie 'MgO o il CaO che, come detto
precedentemente, possono creare problemi di bicatilfia.

Questo conferma la caratteristica riscontrata angrivista riguardante lintegrita dei
campioni, indice della probabile assenza di MgO reagito che potrebbe favorire variazioni
volumetriche e quindi criccature.

Questo risultato fa quindi ben sperare per il sssocedelle prove di biocompatibilita che
verranno esegquite.

Nei campioni trattati a 900°C invece, si vede laspnza di una certa quantita di MgO
residuo e, come da ipotesi teoriche, questo haitavo sviluppo di una fase (00-084-1743)
costituita da un monosilicato di magnesio. Cio cmla anche con la maggiore facilita di

rottura di questi campioni riscontrata con le priamalisi qualitative.

Le stesse operazioni sono state effettuate susiegtia di Akermanite e TCP. | risultati delle
prove di densita si trovano in tabella 4.8 mentisultati delle misure effettuate sui campioni
divisi in 4 parti in tabella 4.9.

_ Densita geometrica Densita apparente .
Campione 5 5 Porosita aperta [%)]
[g/cm’] [g/cm’]
Aker_TCP_900 1,323 2,234 51,2
Aker_TCP_1100 1,438 2,017 28,7

Tabella 4.8- Densita e porosita campioni Aker_TCP

, Densita apparente 4 pezzi . _
Campione 5 Porosita 4 pezzi [%]
[g/cm’]
Aker_TCP_900 2,357 43,9
Aker_TCP_1100 2,009 28,5

Tabella 4.9- Densita e porosita campioni Aker_TQ@Rsdin 4 parti.

Come per i campioni della serie Forst_TCP, I'anajisalitativa di queste pastiglie permette
di pronosticare uno scarso contenuto di MgO in tuasoprattutto i provini trattati a
1100°C, mostrano una buona resistenza alla ro¢tliesssenza di criccature.
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Queste previsioni sono confermate dall’analisi XiRirtata in figura 4.27.

Akermanite 76-0841
Diopside 75-1092
HAp 73-1731

HAp 74-0566

TCP 86-1585

TCP 70-2065

%o

CO0F %P e

Intensity (a.u.)

20 (degree)
Figura 4.27-Spettro XRD dei campioni Aker_TCP

Sia nei campioni trattati a 900°C che in quellitath a 1100°C, si pu0 notare la totale assenza
di fasi CaO o MgO, il che dal punto di vista dédlacompatibilita dei materiali € un risultato
molto importante e interessante in vista di prasgetuture.

Nelle pastiglie, oltre allAkermanite, si vede laepenza di una certa quantita di TCP non
reagito affiancata a dell’idrossiapatite derivami®@ila conversione proprio del tri-calcio
fosfato.

Per quanto riguarda le pastiglie realizzate utdo il 75% di idrossiapatite nanometrica
come fase secondaria al posto del TCP, le prowdtedite sono le stesse di quelle eseguite
sui campioni descritti precedentemente.

In particolare per quanto riguarda la serie Forstptdano i dati ricavati dalle misure di

densitd sono evidenziati in tabella 4.10 e 4.11.
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_ Densita geometrica | Densita apparente media .
Campione _ 5 Porosita aperta [%]
media [g/cnT] [g/cm?)
Forst_HAp-
1,453+0,007 2,428-0,276 40.2
nano_900
Forst_HAp-
1,676+0,054 2,711+0,093 38,2
nano_1100
Tabella 4.10- Densita e porosita campioni Forst_H#gmo
, Densita apparente media 4 . _
Campione _ Porosita 4 pezzi [%]
pezzi [g/cni]
Forst_HAp-nano_900 2,465 +0,072 41,1
Forst_HAp-nano_1100 2,649 £0,006 36,7

Tabella 4.11- Densita e porosita campioni Forst_Hilasi in 4 parti.

L’analisi ai raggi x ha permesso di ricavare ifidiftogramma presente in figura 4.28.

Intensity (a.u.)

oX D%

00-024-0033 HAp
00-087-1582 Ca Mg Phosphate
00-075-0447 MgO
00-001-1290 Forsterite

1100T

26 (degree)

Figura 4.28-Spettro XRD dei campioni Forst_ HAp-nano
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Come si puo osservare, le fasi presenti sono lesest@ominalmente pero in realta, nel
campione trattato a 900°C la fase preponderanidredsiapatite non reagita affiancata dal
fosfato di calcio e magnesio, mentre nelle pastiglottoposte al trattamento termico a
1100°C, la fase principale & proprio questo fosftiitoalcio e magnesio affiancato in modo
secondario da idrossiapatite non reagita. Notativagper entrambi i campioni € la presenza
inequivocabile di MgO che come gia spiegato pu@meeroblemi. Va detto che non ci si
aspettava la presenza di questa fase dopo i comuallitativi sui campioni in quanto non
erano presenti evidenze di microcriccature.

E comunqgue un risultato coerente con quanto risatmninelle precedenti ricerche in cui
usando sempre idrossiapatite come fase secondadlde se micrometrica € non hanometrica
come gia accennato, si era sviluppata la fase MUjidterno dei provini, creando poi
problemi di biocompatibilita.

Relativamente ai campioni Aker_HAp-nano le misurelehsita si trovano in tabella 4.12 e
4.13.

, Densita geometrica | Densita apparente media .
Campione _ 5 Porosita aperta [%)]
media [g/cnT] [g/cm?]
Aker_HAp-
1,828+0,071 2,650:0,161 31,0
nano_900
Aker_HAp-
1,789+0,105 2,618+0,054 31,7
nano_1100
Tabella 4.12- Densita e porosita campioni Aker_H#gmo
, Densita apparente media 4 . _
Campione _ Porosita 4 pezzi [%]
pezzi [g/cni]
Aker_HAp-nano_900 2,591 =0,078 29,5
Aker_HAp-nano_1100 2,674 =0,089 33,1

Tabella 4.13- Densita e porosita campioni Aker_Hipsi in 4 parti.

Lo spettro XRD di questi campioni € riportato iguta 4.29.
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00-009-0432 HAp

00-087-1258 Calcium silicate
00-040-0393 Ca phosphate silicate
00-087-0046 Akermanite
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Figura 4.29-Diffrattogramma dei campioni Aker_HApnD

Dall’analisi degli spettri si evince che per i caom trattati a 900°C esiste una presenza
abbastanza importante di idrossiapatite residuaresn nota la formazione di Akermanite
mentre in quelli trattatati a 1100°C, si é avutddemazione di Akermanite accompagnata
dalla reazione di tutta I'idrossiapatite introdat&@o che non ne sono presenti residui.

In entrambe le pastiglie si ha la totale assenzastlicome MgO e CaO, a differenza di quello
che succedeva per i campioni Forst_HAp-nano.

Cio risulta di fondamentale importanza per le evaltapplicazioni biocompatibili di questi

materiali.
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4.3.2 Caratterizzazione delle strutture cellulani Akermanite

In questa fase dello studio si e cercato di sviduppdei componenti porosi basati
esclusivamente sulla composizione dellAkermanRer fare questo si sono sfruttati vari
composti che potessero favorire o schiumaggiocdenpioni e precisamente il borace e il
fosfato di sodio epta-idrato.

| campioni realizzati sono stati sottoposti ad mnallo stereomicroscopio e al SEM, a

misure di densita, a prove di compressione e aatlifimetria ai raggi X.

Per quanto riguarda i provini realizzati con ilfade di sodio epta-idrato, il primo é stato
quello in cui si e usato il 5%wt di questo compdegiker_5%fosf_nano).

L’analisi allo stereomicroscopio (figura 4.30) éftmta dopo il trattamento di reticolazione
evidenzia una porosita nettamente aperta e digail@bbastanza uniformemente. Le foto
effettuate dopo ceramizzazione mostrano una ceraificazione, conseguenza naturale del
trattamento stesso, il mantenimento della poragit@rta e interconnessa e la comparsa di
alcune fessurazioni.

Questo succede probabilmente perché si forma weacfze cristallizzando crea delle tensioni
diverse nelle varie zone e causa la formazione agéipe. Cio non succede con i campioni
contenenti borace che varranno caratterizzati refuigo; infatti in questi provini
probabilmente si forma una fase vetrosa che, swdoregrazie al flusso viscoso, si
distribuisce uniformemente e permette di avere nifdtumita delle tensioni durante la

sinterizzazione.
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Figura 4.304mmagini del campione Aker_5%fosf_nano dopo reditiohe (a,b,c) e dopo ceramizzazione

Questocampione € stato sottoposto a misure di densitavepli compressione i cui risuli

sono riportati in tabella 4.1 4.15.
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_ Densita geometrica Densita apparente media .
Campione _ 5 Porosita aperta [%)]
media [g/cnT] [g/cm?)]
Aker_ 5%fosf _nano 1,153+0,100 1,908:-0,065 39,6
Tabella 4.14- Densita e porosita campione Aker_5S¥sfoano
_ Resistenza Resistenza Compressione
Campione

Compressione [MPa]

specifica [N*cm/g]

Aker_5%fosf_nano

6,74 0,657 353,2

Il valore della porosita non & ottimale nel senke, wista la morfologia del campione, ci si

Tabella 4.15- Proprieta meccaniche campione Akerfds%nano

aspettava una quantita di porosita aperta maggicesignifica che all’interno del provino

esiste una parte di porosita chiusa, cosa non rnaaltda per i nostri scopi.

Probabilmente, dato che comunque dopo reticolazioo@mpione presentava una porosita

aperta abbastanza elevata anche visivamente, &fidanione avvenuta durante il processo

di ceramizzazione ha comportato la chiusura dir@aaterconnessioni tra i pori.

La resistenza a compressione invece rientra panietite nel range di valori registrati per un

0SSO poroso sollecitato a compressione.

Successivamente, le polveri ottenute dopo la rmttdel campione con la prova di

compressione, sono state sottoposte a diffrazioregggi X. Lo spettro ottenuto € visibile in

figura 4.31.
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Figura 4.31-Diffrattogramma dei campioni Aker_5%fasano

Dallo spettro XRD si vede che effettivamente laefpsincipale che si é formata corrisponde
all’Akermanite come ci si aspettava. Inoltre sianaha certa presenza di Parawollastonite.
Una prospettiva futura, relativa proprio a questmpione, riguarda un possibile trattamento
di ceramizzazione diverso. Infatti, probabilmentattando i campioni sempre a 1100°C con
rampa di 2°C/min, inserendo perd un rallentamergbadsalita tra i 500°C e i 700°C
impostando la rampa a 0,5°C/min, si potrebbe lireitéo sviluppo delle fessurazioni
riscontrate. Questo in quanto una tale velociteldze in grado di contenere Ieffetto
esotermico, dovuto alla combustione della parteamica del silicone, senza creare danni

macroscopici quali cricche e fessurazioni sul camegi

Un’altra composizione realizzata € quella dell’ Akanite contenente il 15%wt di fosfato di
sodio epta-idrato. Va detto che tale composiziooe permette la produzione di campioni
perfettamente omogenei in quanto, dopo essicaziooe, si ottiene una pasta gommosa
omogenea ma un aggregato che si sfalda e si “slarianolto, risultando anche parecchio
difficile da maneggiare. Le disomogeneita sonobiisin figura 4.32 sotto forma di punti piu

bianchi rispetto al resto.
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In ogni caso é stato prodotto un pron (figura 4.32)le cui misure di denta e di resistenza
sono riportate in tabella 4.164.77.

Il campione non €& propriamente a forma di pastiglia proprio ausa della difficolt

riscontrata nel maneggiare la materia pr

Figura 4.324mmagini del campionAker_15%fosf_nano dopo reticolazione (a,b) e d@gramizzazione (

) Densita geometrice Densita apparente .
Campione 5 _ Porosita aperta [%)]
[g/cm?] media [g/cnT)
Aker_15%fosf_nano 1,340 2,011 334

Tabella 4.:6- Densita e porosita campione Aker_15%fosf nano
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, Resistenza Resistenza Compressiong
Campione ) »
Compressione [MPa] specifica [N*cm/g]
Aker_15%fosf _nano 50,5 2511

Tabella 4.17- Proprieta meccaniche campione Ake¥fbsf _nano

La porosita rilevata e in linea con quella del came con il 5%wt di fosfato di sodio epta-
idrato; cio € anomalo in quanto una maggiore qteudli questo composto doveva garantire
un maggior effetto schiumante grazie al rilasciovalie frazioni che dovevano, tra I'altro,
garantire una presenza maggiore di porosita aperta.

Per quanto riguarda la resistenza invece, si regist valore molto alto, quasi anomalo e ben
al di sopra di quelli posseduti dalle ossa por@se.puo essere dovuto fondamentalmente a 2
motivi; o ad errori strumentali e di misura, oppalefatto che una presenza maggiore di
fosfato di sodio epta-idrato potrebbe favorire umaggiore cristallizzazione del materiale e

quindi una maggiore resistenza.

Il campione comunque e stato sottoposto ad andR§) e la composizione é risultata essere

identica al provino Aker_15%fosf nano.

Le ultime formulazioni esplorate sono state quetiatenenti il 5%wt di borace. Per quanto
riguarda questi campioni vanno fatte alcune premess

Infatti per la realizzazione di tali composizioogme precursore per il calcio é stato usato il
carbonato di calcio nanometrico e micrometricoppaonostante le dimensioni diverse delle
particelle, non si sono riscontrate sostanziafiedéinze nei risultati riscontrati utilizzando i
due precursori ne per quanto riguarda 'omogengéia sospensione ottenuta, né per la
processabilita, né per la composizione finale deigioni.

Altra premessa riguarda la porosita ottenuta dégoaitamento di reticolazione. Infatti il
primo campione € stato reticolato con un trattam@n850°C per 30 minuti € mostrava una
porosita molto accentuata e non troppo regolare.

Allora si € pensato di ridurre il tempo del traterto a 15 minuti ma i risultati non hanno
subito variazioni di rilievo. Un'ultima prova e staquella di ridurre sia il tempo del
trattamento (15 minuti) che la temperatura (325%@) anche in questo caso i risultati non

variavano.
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Scendere al di sotto di questa temperatura nomeeogente in quanto non si permetterebbe
una corretta decomposizione sia del borace ché/idgDH)..

Va detto perd che, dopo il trattamento ad alta #yaipra, la porosita elevata rilevata dopo
reticolazione, si riduceva in tutti i casi e quegtooprio per la teoria stessa della
ceramizzazione. Infatti durante il trattamento teorsi forma un flusso viscoso che va ad
uniformare il campione e chiudere alcuni pori decando la struttura.

In figura 4.33 vengono riportate alcune fotografiksune fatte con lo stereomicroscopio, del

campione Aker_5%bor_nano e in figura 4.34 dell’Akobor_micro_15.
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Figura 4.33tmmagini del campione Aker_5%bor_nano dreticolazione (a,d) e dopo ceramizzazione (b,
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Figura 4.34tmmagini del campione Aker_5%bor_micro_15 dopacmtizione (b) e dopo ceramizzazic

(a,c,d,e)

| risultati delle misure di densita e delle provedmpressior per entrambi questi campic
sono riportate rispettivamente in tabella8 e 4.19.
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_ Densita geometrica Densita apparente Porosita aperta
Campione ] )
media [g/cnT] media [g/cnT] [%6]
Aker_5%bor_nano 0,709+0,013 1,827-0,258 61,2
Aker_5%bor_micro_15 0,745+0,051 1,6030,273 53,5

Tabella 4.18- Densita e porosita campione Aker_6fs6hano

_ Resistenza
Resistenza

Campione ) Compressione specifica
Compressione [MPa]
[N*cm/g]
Aker_5%bor_nano 7,45=+3,44 407,7
Aker_5%bor_micro_15 8,00+1,12 499,0

Tabella 4.19- Proprieta meccaniche campione Akeh&®gbmicro_15

Come si puo osservare in entrambi i casi la paxagerta risulta maggiore del 50% e quindi
ideale per le applicazioni di questi materiali, @aidirittura un valore piu elevato nel caso del
provino con il contenuto minore di borace.

Inoltre anche la resistenza a compressione rigrgriettamente nell'intervallo di resistenze
posseduto dalle ossa porose naturali.

Sembra quindi che questo tipo di materiali sia m@tomettente al fine di soddisfare le
richieste necessarie per useaffoldideale.

Da uno studio precedente si rileva inoltre chediagta di borace al 5%wt pare favorire la
cristallizzazione e aumentare la resistenza a cessne di 1,5 volte rispetto ai prodotti in
Akermanite privi di questa aggiunta.

Gli spettri XRD dei due campioni coincidevano quirsd riporta (figura 4.35) quello
dell’Aker_5%bor_micro_15 a titolo di esempio.
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Figura 4.35-Spettro XRD del campione Aker_5%bocrmil5

Da questo si vede che la fase principale € senbaial’Akermanite accompagnata da
un’altra fase in quantita ridotta, la MonticellitQuest'ultima non crea assolutamente
problemi per la biocompatibilita in quanto, com&Kermanite, anche’essa e biocompatibile.

Va notato inoltre che in tutti i campioni in Akernmite porosa, si riporta la totale assenza di
fasi quali MgO e CaO, problematiche per la biocotidéa.

Il provino Aker_5%bor_micro_15 ha subito anche wal&si al microscopio elettronico a
scansione SEM.

| risultati sono evidenziati in figura 4.36.
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Figura 4.36immagini al SEM del campione Aker_5%bor_micro

Come si puo notare il materiale presenta una p@rasilt-scala.
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Conclusioni

Nell'attivita di ricerca svolta sono stati svilugphaiomateriali amorfi o cristallini a partire da

polimeri preceramici @llers utilizzando la tecnicRolymer Derived Ceramid$DCs).

La procedura sperimentale prevede di formularécktta corretta tenendo conto dei polimeri
e deifillers da utilizzare e della loro resa; successivamempi@cursori vengono dispersi in
un solvente idoneo e la sospensione viene essiatate cristallizzatore. Dopodiché si
eseguono diversi trattamenti termici sui compo#eruti a seconda delle necessita o delle
caratteristiche di processabilita delle materiengti

Sia per i materiali amorfi che per quelli cristaillo scopo principale & stato quello di
ottenere una struttura cellulare con porosita apettre a cercare di soddisfare anche le altre

caratteristiche richieste da ideal scaffold

Per quanto riguarda i silicati amorfi sono staamgate due diverse formulazioni di biovetro

e precisamente la 13-93 e la 13-93B1 in modo aaete strutture molto amorfe.

In particolare le prime prove sono state esegutikzzando il polimero preceramico
SilreMK cercando uno schiumaggio diretto o coadiuvatovari agenti espandenti. |
provini ottenuti con questa tecnica mostrano dedleposizioni molto interessanti a seconda
dei diversi trattamenti termici a cui sono statitgposti ma non si € riusciti a creare una
struttura che rispecchiasse quella ideale.

Una possibile strada da seguire in futuro, per tuaiguarda le composizioni ottenute
sfruttando questo polimero preceramico, pud esgaeda di utilizzare diversfillers che
garantiscano un’azione schiumante maggiore risgetoiella fornita da quelli utilizzati in

guesto lavoro.

Sempre utilizzando il Silr€8K sono state preparate delle composizioni conténgra fase

sacrificale costituita denicrobeadsdi PE. Questi provini hanno mostrato una strutaitina
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e delle composizioni con buone potenzialita; illjpeona pero é rappresentato dalla resistenza
meccanica che ¢ inferiore a quella delle ossa poros

In ogni caso comunque questi campioni hanno detten® prospettive future. Infatti,
bilanciando bene la quantita di fase sacrificalepatrebbero sviluppare materiali con
porosita leggermente ridotta, avendo cura di mameecomunque l'interconnessione tra i

pori, e una resistenza meccanica sicuramente iCrEta.

Successivamente si & passati all'utilizzo del petinSilre§H44. In linea teorica le prove
effettuate avrebbero dovuto fornire risultati moledidi, pero si sono riscontrati problemi per
guanto riguarda le materie prime e in particolapolimero preceramico utilizzato e risultato
essere gia reticolato a causa della lunga permanannagazzino. Percio in ricerche future
sarebbe interessante ripetere le prove effettnagiésto lavoro usando perd del Sitie44

in buono stato di conservazione.

Ultima fase relativa ai silicati amorfi &€ stata Haedi utilizzare il polimero liquido
Silres’H62C. | risultati ottenuti sono stati i pill pronmetti in quanto rappresentano il miglior
compromesso tra composizione, porosita ed altrattesistiche e ci sono sicuramente dei
margini per un ulteriore miglioramento. Infatti, rceando di ottimizzare la procedura
sperimentale, si potrebbe arrivare alla realizzaziadi prodotti con quasi tutte le
caratteristiche ricercate.

Per quanto riguarda i silicati cristallini la ricarha intrapreso due strade diverse: la prima
consiste nella realizzazione di pastiglie in Forsteo Akermanite caricate con TCP o HAp
nanometrica, da sottoporre ad anailisiitro per verificarne la biocompatibilita.

La seconda invece ha previsto di sviluppare deiptamn porosi in Akermanite sfruttanto due
diversi composti come coadiuvanti per 'espansione.

Relativamente alle pastiglie, le analisi XRD hawiimostrato nella maggior parte dei casi, e
in particolare nei campioni trattati a temperatoraggiori, 'assenza di fasi che potrebbero
risultare critiche per la biocompatibilita.

Osservando i risultati relativi alle strutture oddiri in Akermanite, si pud vedere come i
valori di porosita aperta misurati siano quasi semgttimali. Inoltre i campioni ottenuti
mostravano un’elevata purezza delle fasi, ripomwated presenza quasi esclusivamente di
Akermanite eventualmente accompagnata da piccogtiga di altre fasi comunque e

notoriamente biocompatibili.
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Ulteriore nota positiva e rappresentata dalla tesm a compressione che, nonostante
I'elevato valore di porosita delle strutture, se@mpre attestata su valori compatibili con
quelli rilevati per le ossa porose.

In futuro campioni identici a quelli realizzati (sftando anche I'elevata riproducibilita
evidenziata durante la produzione) potrebbero ess#toposti a prove di biocompatibilita

vitro in modo da confermare eventualmente i risultaéroiti in via teorica.
Attualmente inoltre sono in corso delle prove dodampatibilita sull’'ultimo provino

realizzato in Akermanite con un contenuto di sikcenentato del 50%, in modo da vedere gli

effetti che tale aumento produce sulla soluziomgzata per le proven vitro.
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Appendice A

Prove di Espansione con €O

Analisi svolte presso Istituto per i Materiali Coosti e Biomedici (IMCB)
Consiglio Nazionale delle Ricerche
P.le E. Fermi, 1
Loc. Granatello
80055 Portici (NA) - Italy

Materiale
* Polvere siliconica [MK silicon]. Polimero amorfog¥40°C.
* Polvere nanometrica (codice 13-93) contentente MK eomposizione finale come
indicato di seguito (percentuali in peso): 6.0%0lal2.0% kO, 5.0% MgO, 20.0%
CaO, 53.0% Si@4.0% RBOs

Prove di espansione dei campioni pressati presso |MCB
Le prove di espansione sono state condotte athiaotedi reattori batch, previa

solubilizzazione di Cg secondo le condizioni riportate nelle tabellécsianti.

T[°C] P [bar] t [h]
Solubilizzazione 50 60 24
Espansione 250 91
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T [°C] P [bar] t [h]
Solubilizzazione 50 48 24
Espansione 250 66

T [°C] P [bar] t [h]
Solubilizzazione 50 92 48
Espansione 200 208

Le tre prove effettuate non hanno prodotto I'esipmesdesiderata, ma solo il formarsi di

piccolissime bolle sulla superficie dei campiorstsi.

Per evitare di lavorare in condizioni termiche a leuviscosita € estremamente ridotta, le

espansioni seguenti sono state svolte a tempeiadSsa.

Espansione del solo silicone MK

Si e deciso di procedere alla schiumatura del polonero MK in modo da individuarne le
condizioni migliori.

Si e provato a preparare delle piastre con unasaresl iniezione secondo la rampa di
pressione e temperatura indicata nella tabellastaitte, scelta per evitare la formazione di
bolle.
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Il raffreddamento € stato realizzato sia rapidamesta con una ridotta velocita (circa
5°C/min). Le piastre realizzate in questo modo lbapresentato fratture. Il polimero risulta
essere estremamente fragile, e anche una semgllieeitszione meccanica di flessione porta
a rottura.

In ogni caso, dato che servono piccoli pezzi pe faest di espansione, il problema non é

risultato limitante.

| pezzi delle piastre prodotte sono stati sottapsblubilizzazione ed espansione all'interno
del reattore batch. La temperatura di assorbimeptezionata € stata proprio la Tg del
materiale, in quanto e stato valutato che durdassdrbimento essa si riduce drasticamente,
quindi di fatto I'assorbimento avviene al di sogefia Tg.

Per I'espansione si & scelta una temperaturadndeailla Tg del polimero non solubilizzato

per favorire il consolidamento della struttura ddpspansione.

T [°C] P [bar] t [h]
Solubilizzazione 40 100 24
Espansione 20 60
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| campioni durante I'espansione si sono totalmeigmtegrati. Questo € stato attribuito ad
una serie di fattori:
* eccessiva quantita di GPresente nel sistema.

* Presenza di fillers nel polimero che ne modificérilisso viscoso

Sono stati recuperati lavori in letteratura pestina della percentuale di G@ssorbita e
sembra che, alle condizioni utilizzate, il silicoassorba piu del 10% di GOQuesto
significa che appena viene rilasciata la pressengene una polverizzazione del materiale,
che fuoriesce dal sistema di espansione. Questaverito ancora di piu dall'effetto
plasticizzante, che riduce ulteriormente la visigodel sistema per abbassamento della Tg.
Si e quindi provato ad abbassare ulteriormentergeratura di schiumatura ed a rallentare

la caduta di pressione utilizzando un ugello piatst per I'espulsione del gas.

T [°C] P [bar] t [h]
Solubilizzazione 40 114 24
Espansione 0 48

Anche questo tentativo ha portato il materialesentiegrarsi durante lI'espansione.

Espansione dei campioni ricavati dalle pastiglie pdotte.
Una ulteriore prova e stata fatta su parti dei lthtit ceramici realizzati nei laboratori di
Padova ed indicati con Micro, Micro 150°C — 1h, NaNano 150°C — 1h.

| dischi realizzati con le microcariche appaiona pompatti e meno friabili rispetto a quelli
realizzati con le nanocariche. Insieme a questipiann € stato inserito all'interno del reattore
batch anche un provino di solo MK Silicon.

L'espansione € stata questa volta provata a tetoperbasse, per ridurre la diffusivita
dell'agente espandente.
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T[°C] P [bar] t [h]

Solubilizzazione 35 80 20

Espansione 0 37

| compositi ceramici non hanno mostrato alcuna esipae, in piu i campioni nanocaricati Si
sono frantumati in alcuni punti, mentre il soloip@ro siliconico si é distrutto.

Proposte di sviluppo
Viste le difficolta incontrate, si potrebbe contime sulla base delle seguenti considerazioni:

* ridurre l'effetto plasticizzante dellagente espamd, usando pressioni di @i
molto inferiori, e provando ad usare ancora I'esfpanre molto lenta. Lo svantaggio di
qguesto approccio & che l'uso di pressioni basselgm limitare il numero di bolle e
favorirne lI'incremento di dimensione.

» cambiare I'espandente, passando all'azoto, chendapama analisi in letteratura
sembra diffondersi un po' piu rapidamente nel petonma in quantita decisamente
inferiori (un ordine di grandezza inferiore). Sitgbe usare una temperatura
superiore per l'espansione, oppure addirittura béiotmare il gas ed espanderlo
all'esterno con un differente sistema di riscaldaime in quanto I'azoto non

plasticizza il polimero come la G@ quindi non ne abbassa drammaticamente la Tg.
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Inoltre, la possibilita di continuare ad usare pi@si elevate permette di generare piu
bolle e di piccole dimensioni.

Si potrebbe intervenire sulla viscosita del polime3i dovrebbe provare a reticolarlo
parzialmente, per avere ancora un materiale cheamIo©rrere, ma al tempo stesso in
grado di reggere l'allungamento durante la espaadgiella bolla.

Si potrebbe anche pensare ad una miscela con imepolche sia espandibile. Si &
pensato al PCL ma in considerazione dell’enormiedinza di viscosita non sarebbe
favorita la formazione di morfologie cocontinue.darticolare la morfologia attesa é
costituita da silicone MK che ingloberebbe sferattePCL; questo non risolve |l
problema della polverizzazione del silicone durdiesgpansione. Ben diverso sarebbe
se il PCL inglobasse l'altro materiale.

La miscela si potrebbe provare direttamente copoleeri nanometriche 13-93, ma
serve una discreta quantita per fare i primi tévitgtlirei 100g). Questo sempre
nell'ipotesi che non si creino domini di MK nel PCLa morfologia non é

immediatamente prevedibile, in questo caso.
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