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ABSTRAKT

Tato diplomova prace se zabyva studiem kurkuminu jako vhodného antioxidantu
pouzitelného pro modifikaci sitovaného UHMWPE za ucelem zlepSeni jeho vlastnosti a
odolnosti proti oxidaci. Teoreticka ¢ast je zamétfena na vSeobecné vlastnosti UHMWPE, jeho
soucasné typy modifikaci a novodobé vyzkumy zabyvajici se nalezenim nejvhodnéjSich
antioxidantli, kterymi by bylo dosazeno co nejlepsSich vlastnosti UHMWPE. V praktické
¢asti byly vyrobeny vzorky UHMWPE nemodifikovaného, s pfidavkem vitaminu E,
kurkuminu a jejich zesitované formy pfipraveny pomoci organického peroxidu Trigonoxu
101. Provedenim mechanickych zkousek (Charpy test, tahova zkouSka), termickych analyz
(TGA, DSC), oxidacni stability (FTIR, DSC), odolnosti proti odéru a biologickych test byl
vyhodnocen vliv kurkuminu na vlastnosti UHMWPE a vysledky nésledné srovnany

s ostatnimi vyrobenymi vzorky.

Kli¢ova slova: ultravysokomolekuldrni polyethylen, kurkumin, vitamin E, sitovani,

lisovani, modifikace.

ABSTRACT

This master thesis deals with a study of curcumin as a suitable antioxidant applicable for
modification of crosslinked UHMWPE to improve its properties and resistance to oxidation.
The theoretical part focuses on the general properties of UHMWPE, the current types of its
modification and recent studies to find the most suitable antioxidants to achieve the best
properties of UHMWPE. In the practical part, samples of unmodified UHMWPE and
modified UHMWPE with the addition of vitamin E, curcumin, and their crosslinked forms
were prepared using organic peroxide Trigonox 101. The effect of curcumin on the
properties of UHMWPE was evaluated by performing mechanical tests (Charpy test, tensile
test), thermal analyses (TGA, DSC), oxidation stability tests (FTIR, DSC), wear resistance

and biological tests, and the results were then compared with other prepared samples.

Keywords: ultra-high molecular weight polyethylene, curcumin, vitamin E, crosslinking,

pressing, modification.



Rada bych pod¢kovala své vedouci diplomové prace Ing. Barbote Hanulikové, Ph.D. za jeji
¢as, ktery mi vénovala, za odborné vedeni, cenné rady a hlavné pomoc pii zpracovani této
prace. V neposledni fadé dekuji také celé své rodin€ a priteli za jejich podporu a trpélivost,

kterou mi vénovali po celou dobu mého studia.

ProhlaSuji, Ze odevzdand verze diplomové prace a verze elektronickd nahrana do IS/STAG

jsou totozné.



L UAYZ0 ) ) 2R .9
I TEORETICKA CAST 11
1  ULTRAVYSOKOMOLEKULARNI POLYETHYLEN.....cccoeveseueseussrsernenserases 12
1.1 VLASTNOSTI, VYROBA A VYUZITI UHMWRPE ..., 13
1.2 TRIGENERACE UHMWRPE ......cociiiiiiiiii e 14

2 UHMWPE TRETI GENERACE .....c.ccovveurernernersssnsssesssssssssssssssessssssssssssssssssssssess 16
2.1 ANTIOXIDANTY .uttiiiieiteniteetee ettt eteesieeebeesaee e bt e sbeesateesaeeeabeesaeesabeesbaeeaseensaesaneens 17
2.1.1  Typy antioXidantll .......cceeeeieeeiiieeiieeeie ettt e e e e e ee e sanee e 17

2.2 MECHANISMUS FUNKCE ANTIOXIDANTU ....ocuteiiieiiiniieienienieeeeeiesieenieeeeseeeneeeneens 19
2.2.1  Mechanismus oxidace a stabilizace ............cccoceeeeeiiiiiiiiiiiiiieccieee e, 19

3  SiTOVANI A MODIFIKACE UHMWPE 24
3.1 SITOVANI PEROXIDY ...ueeitieuiieeiieeiiesiteeieesiteeteesiteeteesiteeseesateenseesseesnseennneenseenneas 24
3.2 MODIFIKACE ANTIOXIDANTY ..cuutteiteniteeteeniieeieeniteenstessseenseesseenseessseenseesseesseesnne 24
32.1 UHMWPE svitaminem E..........c..c.oooiiiiiiiiie e 25

3.2.2  UHMWPE s KUrkUminem .........c.cccceeriieriieniieiieeieeieeeie e 26

3.2.3  UHMWPE a jiné typy antioXidantll .........ccccceceeveeienieneniicneenenieneeeeneenne 27

II PRAKTICKA CAST .31
4 CILE DIPLOMOVE PRACE .....ovvvnrerrennersensssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssssssssass 32
5  PRIPRAVA VZORKU 33
5.1 POUZITE CHEMIKALIE.......ccttiittitieeiteestee et eieeeteesieesteesieesaseesaeesnseessneenseesnnesnseens 33
5.2 PRIPRAVA SMESTI PRO LISOVANT ...cc.utiiiiiiiiiiieieeniie ettt 34
53 LISOVANT L.ttt ettt et sttt e st e e b e et e e seaeeneens 35
5.3.1  Optimalizace liISOVANT......cc.eiiiiiiiiiie et e 36

6 METODY HODNOCENIL VZORKU ....uouerrererrneencnncnncsncssssssssssssssessessesssssesacss 38
6.1 TERMALNIT ANALYZA ..ttt ettt sttt sttt saae e 38
6.1.1  Diferencialni skenovaci Kalorimetrie ...........cccueeevvieeciieeeciieeciie e, 38

6.1.2  Termogravimetrickd analyza...........cccceeeviieriiieeiieeieeeee e 39

6.2 OXIDACNI STABILITA ....oeiuiiiiieeiteeiieeteeteesteenteesteesseesnseesseesnseesseeenseessseeseesseeenne 40
6.2.1  Stanoveni teploty pocatku oxidace dle DSC..........cccccvvvviiiniiiiiieeee e, 40

6.2.2  Stanoveni indexu oxidace dle FTIR ........cc.cccovvieeiiiiiiiiiciee e, 41

6.3 EFEKTIVITA SITOVACIHO PROCESU.....c..utiiiiiiiieiieeiie ettt ettt 42
6.4  MECHANICKE VLASTNOSTI A TRIBOLOGIE ....cc.certeriieieniienieeienitesieenieeinesieeneesiee e 43
6.4.1  Stanoveni tahovycCh VIaStnOSti........ccevviieriieeiiiecieecie e 43

6.4.2  Stanoveni rdzové houzevnatosti metodou Charpy .........cccceevvveiienieeieennen. 44

6.4.3  Stanoveni OAETU........cccvieiiiiiiiiie ettt 44



6.5 TESTOVANI CYTOTOXICITY .eeveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeereeeeerererererererererereeerererereeereeereeeees 45

VYSLEDKY A DISKUZE ....u.ououvernecrerercsesscsssessesessessssssessssesssssssessssessessssesssseses 48

7.1 TEPELNA STABILITA ....ocutitteieeitenteeteettesttenteentesieesaeentesiee st eteseeesaeenseeseenseensesanenee 48
7.2 PRECHODOVE TEPLOTY A OBSAH KRYSTALICKE FAZE .....ccccceviiiiniiiniianiienieenieenn 50
7.3 HUSTOTA SITE ..eiteitietteeeee ettt st sttt et s 53
74 OXIDACNI STABILITA ....oeiutiiiieiitteiiesteette et esitesiteesteesibeaseesabeessteeabeesseesnseesneeenne 56
7.4.1  Stanoveni teploty poCatku OXIdacCe........ccveriieriieriieiieeiieiiecie e 56

7.4.2  Stanoveni iNdeXu OXIAACE ......cccoiuriieieiiiiieiieiiieeeeeeee et 58

7.5  MECHANICKE VLASTNOSTL.....eeuttrtterteetentteteetesitenteesesutesseesesieesseensesssesseensesneenes 60
7.6 ODOLNOST PROTI ODERUL.....cecutiiuiieiiiieiiesiieaieesiteenteesiteenteesnseesaeesnseesseeeseesssesseens 63
7.7 CYTOTOXICITA ..uteiiieeieenite ettt et set et e ettt e st e bt esab e e bt e sabe e bt e saeeenbeesateenneeenne 64
ZAVER ..oorrrerersensessressennns 66
SEZNAM POUZITE LITERATURY ...ccvvunerreurrnenssnsessssssssssessssssssssessssssssssssssssssssasssss 69
SEZNAM POUZITYCH SYMBOLU A ZKRATEK ....ccvevunernnerssnsrsssssssssssssssssssssseons 75
SEZNAM OBRAZKU ....cuuerrrrrrreserssrsssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 77
SEZNAM TABULEK ...cuuuiiiiinniicnnnsnniicsssssniecssssssisssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss 78

SEZNAM PRILOH.....o.eoeooveveeeeeeerenessesesssessnssssssssssassssssssssssassssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssns 79




UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 9

UvVOD

Ultravysokomolekularni polyethylen (UHMWPE) je biologicky kompatibilni polymer
s dobrou chemickou odolnosti, vysokou odolnosti proti fyzickému odéru, nizkym
koeficientem tfeti a dobrymi mechanickymi vlastnostmi. Nejvétsi vyuziti ma biomedicinsky
UHMWPE, ktery je Siroce pouzivany v ortopedickych implantatech jako artikulacni
komponenta kycelnich a kolennich kloubnich néhrad, kde je dilezitym parametrem celkové
opotiebeni/stalost materidlu. Jelikoz jsou v dnesni dob¢ operace kloubnich nahrad stale vice
potfebné, je kladen velky diraz na zdokonaleni vlastnosti komoponenty vyrabéné
z UHMWPE, kterd je ve vétSin¢ piipadi hlavnim parametrem zivotnosti celé nahrady.
Naptiklad néhrada kolena patfi v soucasné dobé k nejcastéjSim operacnim vykoniim
v ortopedii [1]. Je tedy velmi dualezit¢é aby UHMWPE pouZity v kloubni nahrad¢ vykazoval

co nejlepsi vlastnosti s dlouhou Zivotnosti, o coz se snazi v novodoby vyvoj v této oblasti.

Jeden ze zptisobu zlepSeni odolnosti proti mechanickému opottebeni UHMWPE je radiacni
sitovani s naslednym tepelnym zpracovanim, které zajistuje sniZzeni nebo odstranéni
zbytkovych volnych radikal vzniklych pfi ozatfovani. Nevyhodou tohoto postupu ale je, ze
tim dochazi ke snizeni krystalinity ozafeného polymeru, ¢imz se snizuji i nckteré
mechanické vlastnosti. V soucasné literatute je jiz velmi dobfe prokdzano, ze ptidavkem
vitaminu E (antioxidantu) dochézi ke zlepSeni mechanickych vlastnosti 1 oxida¢ni stability
ozafeného UHMWPE. I pfes to, Ze existuji dva rizné a velmi ucinné postupy zaclenéni
vitaminu E do UHMWPE, tak ani jeden z nich neposkytuje UHMWPE s dokonalou oxida¢ni
stabilitou pii zachovani dobrych mechanickych vlastnosti. Z téchto diivodi se neustale hleda
vhodnéjsi typ antioxidantu, ktery by UHMWPE zajistoval jesté¢ vyhodné;si vlastnosti nez

vitamin E.

V této diplomové praci byl jako potencionélni antioxidant pro UHMWPE vybran kurkumin,
ktery ma prokazatelné antioxida¢ni, antimikrobialni ¢i protizanétlivé ucinky s bodem tani
175 °C. Ptipraveny byly vzorky nemodifikovaného UHMWPE, UHMWPE s kurkuminem,
UHMWPE s vitaminem E a zesitované formy UHMWPE a UHMWPE s kurkuminem
pomoci  peroxidu  Trigonox  100. Na  zakladé¢  diferencidlni  skenovaci
kalorimetrie, termogravimetrie, stanoveni oxida¢ni odolnosti a odolnosti proti odéru,
biologickych testii a mechanickych zkousek byly diskutovany t¢inky kurkuminu na tepelné,

strukturni a mechanické vlastnosti, odolnost odéru a oxidaci, a cytotoxicitu konsolidovanych
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vzorki UHMWPE a vysledky byly srovndny s vlastnosmi stanovenymi u ostatnich

vzorku.



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka

11

I. TEORETICKA CAST
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1 ULTRAVYSOKOMOLEKULARNI POLYETHYLEN

Ultravysokomolekularni polyethylen (UHMWPE) je jedna z modifikaci bézné¢ dostupného
polyethylenu (PE) a v oblasti polymernich materiald piredstavuje kategorii, ktera
se vyznacuje extrémné vysokou molekulovou hmotnosti a unikatnimi mechanickymi
vlastnostmi. Aby bylo mozné jeho vlastnosti relevantné odvodit, je vyhodné porovnat
UHMWPE s ostatnimi typy polyethylenu, kterymi jsou vysokohustotni polyethylen
(HDPE), nizkohustotni polyethylen (LDPE) a linearni nizkohustotni polyethylen (LLDPE),

pricemz kazda z téchto variant ma své specifické vlastnosti a vyuZiti.

PE je obecné semikrystalicky polymer, ktery je diky svym vlastnostem, jako je vysoka
flexibilita, odolnost viici kyselindam 1 zdsadam, pouzitelnost do teploty kolem 80 °C,
a nizkym nakladim na vyrobu €asto vyuzivanym materidlem pro b&ézné aplikace. Napiiklad
je hojné vyuzivan pro vyrobu obalovych materialti, jako jsou tasky, folie, obaly na potraviny
a napoje, kde je jeho flexibilita a odolnost proti vodé (hydrofobita) velmi vyhodna. Mezi
dalsi oblasti jeho vyuziti patii vyroba trubek pro rozvod vody ve stavebnictvi, vyroba

hracek, vyroba spotiebniho zbozi, az k jeho vyuziti jako izolantu elektrickych vodict [2—4].

HDPE je polyethylen s méné rozvétvenou strukturou nez LDPE, coZ vede k vys$Simu obsahu
krystalické faze (70-90 %), a vysokou hustotou. Je velmi odolny a pevny a méné poddajny
nez LDPE. Vynika dobrou odolnosti vii¢i chemikaliim, tfeni a teplotnimu vlivu, diky ¢emuz
ma Siroké spektrum vyuziti v riznych odvétvich. HDPE je jasnou volbou vSude, kde je
potieba udrzet pevny tvar, a kde se preferuje odolnost. Nejcast&ji se pouziva pro vyrobu
riznych typt nadob (kanystri), pevnych oball, hracek, ale i tieba ve stavebnictvi jako

materidl pro vyrobu trubek, zasobnika apod [2, 3].

LDPE je polyethylen s rozvétvenymi molekulami, obsahem krystralické faze 40-60 %
a nizkou hustotou. Oproti HDPE mé mensi pevnost v tahu a je méné odolny. Vykazuje ale
pruzné vyrobky jako rizné ladhve, krabicky a dal$i obaly nebo misky a nadobi. LDPE
ve formé folie se pouziva vSude tam, kde se vyzaduje dobra tvarnost, ptedevsim pro obaly
Casopist, taSky, vetSinu balicich folif. Mimo obalovy material, kde je jeho primarni vyuziti,
je pouzivan pro vyrobu hracek pro déti a sportovniho vybaveni, kde se uplatiiuje pruznost

a bezpecnost LDPE [2, 4].

LLDPE je typ polyethylenu s nizkou hustotu, prakticky linearni strukturou s urcitym

mnozstvim kratkych vétvi, coZ poskytuje usporadané;si strukturu a vyssi krystalinitu neZ ma
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LDPE, a vyhodné vlastnosti. Ma vysokou razovou houzevnatost, dobrou odolnost proti
chemikaliim, trhlindm a naraziim, a hlavné vybornou flexibilitu. Vyrabi se ve form¢ granuli
nebo prasku, do kterych se obvykle pfidavaji rtizné druhy ptisad, jako jsou antioxidanty
a UV stabilizatory. Diky vysSi pevnosti v tahu a vynikajici odolnosti proti narazu
a propichnuti je LLDPE popularnéjsi nez LDPE. Tyto vlastnosti totiz poskytuji tenci folie
bez obétovani pevnosti, stejné¢ jako usporu materialu a snizeni nakladt. Nejvetsi vyuziti
LLDPE je pro foliové aplikace, jako jsou potravindiské a nepotravinaiské obaly,

smrst'ovaci/strecové folie a neobalové pouziti [3, 4].

UHMWPE, ktery je hlavnim tématem diplomové prace, ma oproti ostatnim uvedenym
typim PE, nejvyssi mechanické vlastnosti, které jsou dany jeho vysokou molekulovou
hmotnosti (v fadech miliont) a mechanickou stabilitou. Retézec UHMWPE je tvofen
spojenim mnoha molekul plynného etylenu CoHs za vzniku dlouhého fetézce (C2Ha)n
s vysokym polymeraé¢nim stupném okolo 200000. Kvili témto extrémné dlouhym fetézciim
dochazi k omezeni krystalizace makromolekul a krystalické faze obsahujici fetézce skladané
do orientovanych lamel ¢ini zhruba 50 %. Tato struktura udé¢luje UHMWPE tvrdost, pevnost
a chemickou odolnost se zachovanim jisté miry houzevnatosti. Hlavni vyuziti, pro které¢ byl
vyvinut, nachdzi v oblasti mediciny, a to ve vyrobé komponent ortopedickych kloubnich
nahrad, kde se uplatiiuji jeho vlastnosti, které jsou pozadované pro dlouhodobou artikulaci

polyethylenové jamky s kovovou ¢i keramickou komponentou [2, 5, 6].

1.1 Vlastnosti, vyroba a vyuziti UHMWPE

Zakladni vlastnosti uvedené vySe stavi UHMWPE v oblasti ortopedie na vynikajici pozici.
Jeho nizky koeficient tfeni, tahova pevnost a schopnost odolavat opotiebeni jsou vlastnosti,
diky kterym je pouzivan jako materidl pro kloubni ndhrady. Nemén¢ dilezitym faktorem
je vynikajici biokompatibilita UHMWPE neboli jeho schopnost plnit funkci tak, aby pfi
specifické aplikaci nevyvolaval v organismu Zadnou negativni reakci. Kombinace téchto
vlastnosti ho ¢ini idealnim kandidatem pro tuto specifickou aplikaci v oblasti ortopedickych

nahrad [6].

Proces vyroby UHMWPE je slozity a ma zasadni vliv na dosaZeni poZadovanych vlastnosti.
Technologie zpracovani se vyvijela prostfednictvim transformace béZnych zpracovatelskych
postupil od slinovani, vytlaCovani, pfes vyfukovani, vstfikovani, az po specialni zptisoby
lisovani, které jsou v soucasnosti vyuzivany v kombinaci s ostatnimi typy podle vyslednych

produktli. Nakonec je vyrobeny material vzdy podroben sterilizaci, ktera se provadi pomoci
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ionizujiciho zafeni nebo nejcastéji ethylen oxidem, a je nezbytnym krokem k tomu, aby byl

material pouzitelny pro kontakt s tkanémi [2, 7].

UHMWPE byl ptivodné vyvinut pro ortopedické a chirurgické aplikace ale diky svym
unikatnim vlastnostem si naSel cestu 1 mimo medicinsky sektor. Déle ho lze najit
v prumyslovych aplikacich, kde se pouziva pro vyrobu lozisek, t€snéni, ¢asti dopravnich
prostiedkli a komponentu stroju, kde jsou kladeny vysoké naroky na odolnost a trvanlivost
materidlu. Dale taky v textilnim priamyslu pro vyrobu odolnych textilii, naptiklad odolnych
lan, specialnich odévi pro extrémni podminky a ochrannych textilnich materidlti. Jinym
prikladem, se kterym se vétSina z nds jiz setkala, je jeho vyuziti v produktech pro outdoorové
aktivity a sportovni vybaveni, kde je pouzivan v konstrukei lyzi, snowboardii, a dalSich
sportovnich zatizeni. Trochu netypickym odvétvim, kde tento material nachazi také vyuziti,
je potravinarsky primysl. Diky své chemické inertnosti a odolnosti viici koroznim latkdm
je vyuzivan pii vyrobé potravinaiskych kontejnert, nozi, transportnich péasi a dalSich
komponentt, kde je kladen diraz na hygienu a odolnost materialu viici agresivnim latkadm

18],

Celkové lze konstatovat, ze UHMWPE ma Sirokou skalu vyuziti jak v oblasti mediciny, tak
1 mimo ni, coz odraZzi jeho unikatni kombinace vlastnosti a schopnosti, které ho ¢ini cennym

materidlem pro riznd primyslova odvétvi.

1.2 T¥i generace UHMWPE

Vyvoj UHMWPE pro aplikace v medicing je rozdélen do tii generaci, pfi¢emz kazd4 z nich

pfinesla inovace a zlepSeni vlastnosti materialu.

Prvni generace ptedstavuje panensky medicinalni UHMWPE, ktery je pouze sterilizovan
gama zafenim s davkou v rozsahu 25-40 kGy, a ktery byl jako prvni Gspé$né aplikovan

v ortopedickych implantatech [5, 8].

S postupem casu doslo k vyvoji druhé generace UHMWPE, u které bylo cilem zvySeni
odolnosti vii¢i odéru a odolnosti vic¢i oxidativni degradaci pfi udrZeni stavajicich
mechanickych vlastnosti. Modifika¢nimi tpravami této generace je nasledna tepelna uprava
po aplikaci ionizujiciho zafenia sterilizace . V prvnim kroku je polymer ozafen pomoci gama
paprskil a tim zesitovan. Sitovanim stoupa molekulova hmotnost a mirné€ klesaji zakladni
mechanické vlastnosti, jako je pevnost, taznost a houZevnatost. Po ozafovani zlstavaji

v materialu volné radikaly, které mohou reagovat se vzduSnym kyslikem a zptsobovat
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oxidativni degradaci. Proto se pro zachovani mechanickych vlastnosti tyto volné radikaly
zachycené v krystalické fazi odstraiiuji pomoci tepelnych tprav. Tepelné tpravy jsou
dvojiho typu a provadi se ihned po ozafovani. Prvnim typem je tzv. remelting neboli taveni,
pii kterém se polymer zahteje tésné nad teplotu tani a tim dojde k odstranéni vSech radikalt.
Nevyhodou je snizeni krystalinity a tedy nasledné i inavové odolnosti. Druhym typem je tzv.
annealing, pii kterém se polymer zahiiva tésn¢ pod teplotu tani. Nedochazi tedy ke zhorSeni
mechanickych vlastnosti za cenu neuplného odstranéni radikald. Jelikoz by oxida¢ni proces
mohl probihat uz béhem skladovéni a in vivo, je u druhé generace upiednostiiovana tepelna
uprava remelting. Poslednim krokem je sterilizace, ktera je soucasti vyroby vSech generaci
UHMWPE. Diky svym vlastnostem vytlacil v pfipad€ totalnich endoprotéz kycelniho
kloubu v USA i Evropé standardni UHMWPE 1. generace [5, 9].

Jak uz bylo fe€eno, tak hlavnim problémem druhé generace jsou zhorSené mechanické
vlastnosti, které byly hlavnim divodem vyvoje treti generace, kterd se soustiedi
na inovativni modifikace, vCetn¢ pridani antioxidanttli, s cilem zlepsit odolnost materialu
vuci oxidaéni degradaci. Velky duraz je také kladen na prodlouzeni Zivotnosti kloubnich

nahrad a minimalizaci negativnich vliva prostiedi na polymerni strukturu [5].
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2 UHMWPE TRETI GENERACE

Tteti generace UHMWPE se pouziva od konce prvniho desetileti 21. stoleti a v souCasné
dobé¢ je nejvice studovanou a rozvijenou generaci. Cilem vyvoje je ponechani vsech vyhod
druhé generace, a zlepSeni oxidac¢ni stability a mechanickych vlastnosti. Hlavni inovaci
oproti predeslym generacim je zavedeni antioxidacni stabilizace u radiacné zesitovaného
UHMWPE. Ulohou antioxidantu je eliminovat zbytkové radikaly a tim i nutnost provedeni

remeltingu pro jejich likvidaci [10].

Tato forma stabilizace s vyuzitim antioxidantl se zacala vyvijet za icelem zlepSeni oxidacni
stability materialu loziskovych ploch kloubnich implantatt. Pii vyrobé dochazi ke smichani
smeési antioxidantu s praskem pryskyfice UHMWPE, po kterém nasleduje konsolidace
arovnomérné sitovani zafenim. V soucasnosti se pro medicindlni UHMWPE, vyuzivany
k vyrobé totdlnich kycelnich i kolennich ndhrad, pouziva pfedevs$im vitamin E (VE) neboli

a-tokoferol [2, 10].

Nevyhodou pfidani antioxidantu do polymeru je zvysena odolnost polymeru vuci sitovani,
kterd je zavisla na zpusobu ozafovani a koncentraci pfidan¢ho vitaminu E. Pfi nastaveni
vhodnych podminek (koncentrace vitaminu E, radia¢ni davka, davkova rychlost aj.) Ize tuto
nevyhodu minimalizovat a dosahnout pozadovanych vlastnostit UHMWPE (vysoka odolnost
vicéi odéru, vysoka odolnost vic¢i oxidaci, vyvazené mechanické vlastnosti), které jsou

charakteristické pro tfeti generaci [10, 11].

Postupy zpracovani a ptidavku vitaminu E pro dosazeni vhodnych vlastnosti UHMWPE jsou

rizné a mezi ty hlavni patfi:

a) Ozatovani UHMWPE s vitaminem E, kde dochazi nejprve ke smichani urcité
koncentrace vitaminu E (pouziva se cca 1000 ppm, tj. 0,1 %) s polymerem, nasledné
se smes vylisuje a vysledny materidl ozafi, aby bylo dosazeno pozadovaného
sitovani. JelikoZ jsou zbytkové radikdly eliminovany piitomnosti vitaminu E,
je pouzita mirngjsi tepelnd tprava. Nakonec se provede sterilizace, kterd je shodna

jako pti vyrobé druhé generace UHMWPE [8, 12].

b) Ozatfovani UHMWPE s naslednou diftizi vitaminu E, kdy je polymer nejprve
standardn¢ ozaten a poté je do néj difuzi zaveden vitamin E. Nésleduje mirna tepelna

uprava a nakonec sterilizace. Timto postupem se lze vyhnout negativnimu vlivu
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na sitovani, které pii ozarovani zptisobuje vitamin E vychytdvanim volnych radikalt

(i téch, které by pfispély ke vzniku uzla sitované struktury) [12].

Nevyhoda prvni techniky je vyroba materidlu s niz§i hustotou sité ve srovnani
s nestabilizovanym UHMWPE, a to v disledku schopnosti vitaminu E eliminovat radikaly
béhem procesu sitovani. Ztohoto divodu se pouziva relativné nizky piidavek
VE (£0,3 hm. %), aby nedochazelo k naslednému nepiijemnému sniZovani odolnosti proti
opotrebeni [13]. Pfi pouziti druhého postupu se sice vyhneme zhorSeni procesu sitovani, ale
v disledku difuzi fizeného dopovani UHMWPE je penetrace VE nekontrolovana,
nehomogenni a prostorové omezend. Vzhledem k uvedenym problémiim spojenych s témito
procesy je cilem nalezeni nové strategie stabilizovani UHMWPE s vysokou antioxida¢ni

ucinnosti, vysokym stupném zesiténi a maximalné zachovanou biokompatibilitou [14].

2.1 Antioxidanty

Antioxidanty jsou slouceniny, které¢ slouzi jako inhibitory radikalovych reakci, jelikoz
mohou redukovat a neutralizovat volné radikaly, véetné reaktivnich forem kysliku (ROS)
vytvofenych béhem riznych chemickych a biochemickych procest. Pouziti antioxidanta
jejednim z Géinnych zplsobt, jak zvysit odolnost vii¢i oxidaci atmosférickym kyslikem,
zpomalit spontanni autooxidaci ¢i zabréanit oxidaci iniciované zvySenou teplotou, ke které

muze dojit béhem vyroby, skladovani, zpracovani i uzivani vyrobku [3].

Mezi zakladni pozadavky antioxidantli kladené na jejich vlastnosti patii dobrd misitelnost
arozpustnost v polymeru, nizkd tékavost a nevyluhovatelnost. VéEtSina antioxidantl

je ve forme prasku a vybér pro konkrétni polymer se fidi podle jeho findlni aplikace.

Rozmanitost pouziti a mnozstvi pridanych antioxidanti jsou urCovany piedev§im
molekularni strukturou, procesem polymerace, podminkami zpracovani a pouzitim

produktu [15].

2.1.1 Typy antioxidanti

Na antioxidanty je moZno pohliZet ze tfi hledisek, podle kterych se déli, dle jejich pivodu,
jejich chemického slozeni, a podle mechanismu ptisobeni. Podle pivodu d€lime antioxidanty

na pfirodni, pfirodn¢ identické a syntetického ptivodu.

Pfirodnimi antioxidanty jsou extrakty a smési ziskané ze zeleniny, bylin nebo kofeni.

Typickych ptikladem je oregano, kmin, Cesnek. Mezi pfirodné identické fadime synteticky
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tokoferol a kyselinu askorbovou. A jako syntetické antioxidanty, které jsou bézné pouzivany
ke zvySeni trvanlivosti zbozi nejen v potravinaiském, ale napf. i v ropném primyslu,
oznacujeme napiiklad butylhydroxyanisol, butylhydroxtoluen a galldty. Vyhoda pouziti
syntetickych antioxidantii spo¢iva predevsim v jejich nizsich vyrobnich nakladech a vyssich
antioxida¢nich schopnostech ve srovnani s rostlinnymi vytazky. Vzhledem k tomu, ze
se v poslednich letech objevila fada nezndmych uclinkGi reak¢nich produkta
syntetickych fenolickych antioxidantl na lidské zdravi, se vyzkum stile vice zaméfuje

na pouziti pfirodnich antioxidanti jako stabilizatort polyolefint [16].

Dalsim typem je rozdéleni antioxidantii dle jejich chemického slozeni na fenolové
antioxidanty (tokoferoly, fenolové antioxidanty, gallaty), endioly (kyselina askorbova,

kyselina erythorbova a jejich soli) a jiné latky (amidy, kurkuminoidy, flavonoidy) [15, 17].

Poslednim a taky nejcastéji uzivanym typem rozdéleni antioxidantl je rozdéleni dle jejich

mechanismu Uc¢inku na primarni a sekundarni antioxidanty.

a) Primdrni antioxidanty, typicky exempldrni inhibované fenolové slouceniny, jsou
navrzeny tak, aby pfenesly vodikovy radikdl na reaktivni volny radikal, ¢imz jej
neutralizuji a nasledné se pfeméni na stabilni, nereaktivni radikél. Tyto stinéné fenoly
jsou proto Casto oznacovany jako lapace radikall, protoze se ucastni v riiznych fazich
procesu fetézové reakce, ¢imz prerusuji oxidacni degradacni cyklus. Tyto fenoly
se od sebe mohou liSit molekulovou hmotnosti, velikosti, poftem blokovanych
fenolovych skupin na molekulu, t€kavosti a rozpustnosti v polymeru. Slouc¢eniny s vyssi
molekulovou hmotnosti jsou mén¢ tékavé a G€innéjsi pii vyssich teplotach a pti delSich
Irganox 1010 (pentaerythritoltetrakis(3-(3,5-di-tert-butyl-4-hydroxyphenyl)propionate),
Irganox E-201® (o-tokoferol), Irganox 1076 (octadecyl-3-(3,5-di-tert-butyl-4-
hydroxyphenyl)-propionate) [18, 19].

b) Sekundarni antioxidanty, nékdy také nazyvané jako rozkladace hydroperoxidi, zabranuji
degradaci polymeru rozkladem vznikajicich hydroperoxidii na nereaktivni, neradikalové
a tepelné stabilni produkty. Hydroperoxidova skupina (—OOH) je redukovana
na alkoholovou (-OH), zatimco antioxidant je oxidovan [20]. Typicky pouZivané
chemikalie se skladaji prevazné z riznych fosforitant. Fosforitany chemicky redukuji
hydroperoxidy a samy se pfeménuji na fosforecnany. Jedna se o uc¢inny zptisob ochrany

polymeru béhem zpracovani, zvlasté kdyz polymer prochazi vicendsobnym tepelnym
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zpracovanim. I pfes dobré schopnosti téchto antioxidanti vic¢i ochrané polymeru,

se nejedna o typ pouzivany pii vyrobé komponent v medicinském odvétvi [18, 19].

2.2 Mechanismus funkce antioxidanta

Vsechny organické polymery, které jsou vystaveny urcitym podminkédm prostiedi — vysoké
teploty, mechanicky smyk a vysokoenergetick¢é zareni, podléhaji degradaci.
V piipadé¢, Ze tyto jevy vyvolavajici degradaci polymeru, probihaji v pfitomnosti kysliku,

dochazi k vyraznému urychleni celého degradacniho procesu.

U UHMWPE je jeho degradace zptisobena piedevsim volnymi makroradikaly, které vznikaji
pfi sitovani gama zafenim, a které reaguji s kyslikem. Difuze kysliku, ke které dochazi
nasledn¢ v pribéhu mésici nebo dokonce let, fizend charakteristikami propustnosti
polymeru, mé za nasledek progresivni oxidaci, rozbiti polymernich fetézcl, zménu
krystalické faze polymeru a zhorSeni mechanickych vlastnosti polymeru. U kloubni nadhrady
vede tato degradace UHMWPE postupem ¢asu k nutnosti vymeény stavajiciho implantatu

Za novy.

2.2.1 Mechanismus oxidace a stabilizace

Mechanismus oxidace lze popsat jako vznik volnych radikald, které reaguji se vzduSnym
kyslikem za vzniku peroxoradikall, které nésledné odstépuji z dalSich fetézcti vodikové
atomy a vytvaii tak nestabilni hydroperoxidy, jejichZ Stépenim vznikaji dalSi radikaly

a dochazi k degradaci fetézci, jak je schematicky uvedeno na Obrazku 1 [21].

a)
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Obrazek 1. Model oxidace fetézch UHMWPE [18].

Tento druh reakce se oznacuje jako autooxidace, jelikoZ mezi jeji charakteristické rysy patfi
autokatalyza a schopnost inhibice aditivy. Autooxidace molekuly polymeru ma tfi faze.

Prvni fazi je iniciace, pii které dochdzi v disledku energetického zafeni ke ztraté atomu
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vodiku z polymerniho fetézce za vzniku volného radikélu, [Re]. Kyslik (jako rozpustény
v konsolidovaném UHMWPE, nebo v dusledku pfetrvavajici expozice vzduchu b&hem
a po ozafovani) muize reagovat s reaktivnimi latkami na polymeru ve form¢ molekuly
fazi je propagace, pii které mohou polymerni radikaly [Re] reagovat s molekulou kysliku
(O2) za vzniku peroxyradikdlu [ROOe]. Tyto peroxyradikaly jsou nasledn¢ schopny
abstrahovat atom vodiku z jiného polymerniho fetézce za vzniku hydroperoxidu [ROOH].
Hydroperoxidy se mizou dale délit na dva nové volné radikaly, [ROe¢] + [*OH], které
pokracuji v Sifeni reakce na dal$i molekuly polymeru. Dochézi tak k fetézové reakci
autoakcelerované oxidace. Posledni fazi, kterd mize nastat, je faze terminacni, pii které
dochdzi vzajemnymi reakcemi radikalti k jejich zaniku za vzniku alkohold, ethert, ketonti

atd. Mechanismus oxidace je uveden na Obrazku 2 [20-22].

kyslik (O,)
alkyl peroxylovy
radikal (R') 0-0 radikél (ROO')
W
hydroperoxid UHMWPE
(ROOH) 0-OH molekula (R)

AN

estery, karboxylové kyseliny, ketony, alkoholy

Obrazek 2. Bollandiiv cyklus mechanismu oxidace [21].

K samotnému termina¢nimu kroku dochazi velmi malo, a tak jednim ze zpasobd, jak tento
proces oxidace prerusit, je zaclenit do polymeru antioxidant. Pfi¢emz je velmi dualezité tici,
ze mechanismus stabilizace v zavislosti na typu pouzitého antioxidantu se vyznamneé 1isi
a z tohoto divodu jsou zde uvedeny néjaké ptiklady mechanismii stabilizace UHMWPE

antioxidanty.
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Mechanismus stabilizace UHMWPE pomoci vitaminu E a kurkuminu

Vitamin E, jehoz chemicka struktura je uvedena na Obréazku 3 je v soucasné dobé jedinym
antioxidantem pouzivanym pii vyrobé kloubnich ndhrad, a probran bude podrobnéji dale.

Zde je pouze piedstaven jeho mechanismus stabilizace.

CH,

HO CH, CH, CH,
CH. [ ]
CH: r (CH,);, = CH (CH,), == CH — (CH,), —(In

CH, CH;

Obrazek 3. Chemicka struktura vitaminu E [23].

Dva zésadni kroky mechanismu stabilizace jsou uvedeny reakcemi (1) a (2). Princip
stabilizace je dan schopnosti vitaminu E (ArOH) darovat vodik pfi vazani alkylperoxidu
(ROQe). Jako produkt této reakce (1) vznika radikal ArOe (tokoferoloxyl) ktery je relativné

stabilni, ¢imZ pferusuje fetézovou reakci a polymerni hydroperoxid ROOH.

ROOQO+ +ArOH -»ROOH + ArOe (1)

V dal$im kroku reaguje tokoferoxylovy radikal s dal§im peroxylovym radikalem za vzniku

neaktivnich produktii viz. reakce (2) [24].

ROO-* + ArO+ —neradikalovy produkt (2)

Tento antioxida¢ni mechanismus stabilizace UHMWPE pomoci vitaminu E plati in vivo i in
vitro a studie mechanismu premén vitaminu E ukazuji prokazatelnou deaktivaci radikalt
ROOe.. Chemickd modifikace vitaminu E be&hem radikalového pisobeni je uvedena

na Obrazku 4 [18, 24].
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Obrézek 4. Chemicka modifikace vitaminu E béhem jeho radikalového plisobeni [23].
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Kdybychom se podivali na strukturu kurkuminu na Obrazku 5 (taktéz ArOH), piedpokladali
bychom, Ze mechanismus stabilizace UHMWPE bude podobny jako u vitaminu E.
U kurkuminu ale neni mechanismus zatim jednoznacné objasnén. Podle nékterych autori
se reakci ucastni OH skupiny na dvou fenylovych kruzich [25], jini tvrdi, Ze za antioxida¢ni
ucinek  je zodpovédna B-diketonova [26], zatimco  jiné publikace
uvadéji, ze silnd antioxida¢ni aktivita kurkuminu pochazi predevSim z fenolickych
OH skupin, ale svou roli hraje i centralni methylenova skupina heptadionové vazby [27].
Nelze tedy zatim ptesné oznacit jeden antioxida¢ni mechanismus, kterym by kurkuminu

pusobil.

Obrazek 5. Chemicka struktura kurkuminu [28].

Mechanismus stabilizace UHMWPE pomoci stéricky stinénych amint

Odlisnym mechanismem stabilizace plsobi stéricky stinéné aminy (HALS). Ve studii [29]
bylo prokdzano, Ze HALS jsou velmi u¢innymi stabilizatory pfi sniZovani rychlosti oxidace
u ozatencho UHMWPE. Vyhodou HALS oproti vitaminu E je, Ze nemaji negativni vliv
na hustotu zesiténi, protoZe jsou pfidavany ve formé¢, kterd nevychytava radikély a teprve
az po ozafeni dochazi k vytvofeni molekul pohlcujici radikal. Tyto molekuly nasledné
pusobi jako lapace radikali v samoobnovujicim se mechanismu, ktery umoznuje jejich
pouziti v celkové niZ§i koncentraci oproti ostatnim antioxidantim. Obvykle se jedna
o slouceniny 2,2,6,6-tetramethylpiperidinu viz Obrazek 6, jejichz vysoka u¢innost souvisi

s Sirokou $kalou vychytavacich reakci [29].

H,yC CHj,

Obrazek 6. Strukturni vzorec 2,2,6,6-tetramethylpiperidinu [30].
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Mechanismus stabilizace je zaloZzen na kontinualnim a cyklickém odstraiiovani volnych
radikal, pficemz cely proces se oznacuje jako Denisoviv cyklus, po Evguenii
T. Denisovovi. Na zac¢atku reakce jsou HALS pomoci peroxidi a hydroperoxidii oxidovany
na nitroxidové radikaly, které dale reaguji s polymernimi alkylovymi radikaly. Vznikaji
hydroxylamin ethery, které¢ jsou nasledné schopny reagovat s dalSimi slouceninami

jak je znazornéno na Obrazku 7 [29].

HO.
O -
R N-R + w~_Ahm — R NO' + R-OH + w™_CH ~,

,.-rr'\\/CH:/'m‘ + R NO — N, + RQOH

o
ENE

Obrazek 7. Reak¢ni schéma ucinki HALS [20].

U pouziti HALS jako stabilizatord UHMWPE pro 1ékatské pouZiti, je jesté potieba prokazat
biokompatibilitu. Zatim lze fici, Ze maji tyto stabilizatory dobré vyhlidky na to, aby byly

vhodnou alternativou stabilizatorti pro implantaity UHMWPE zesit'ované zarenim [20, 29].
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3 SITOVANI A MODIFIKACE UHMWPE

Jeden znejvétSich pokrokli pifi zlepSovéani vlastnosti UHMWPE byl proveden jeho
zesitovanim pomoci vysoké davky ionizujiciho zéateni (50—100 kGy), které¢ vedlo ke sniZeni
miry opotiebeni a vyskytu osteolyzy (nadmérné odbouravani kostni hmoty). Radia¢ni zafeni
vytvaii v polymeru volné radikaly, pticemz nekteré z téchto volnych radikalti rekombinuji
a vytvareji pricné vazby v amorfni fazi polymeru. Problémem jsou zbytkové volné
radikaly, které migruji na rozhrani krystalické a amorfni hmoty a nepiiznivé ovliviiuji
dlouhodobou oxidac¢ni stabilitu materialu. Ke zvySeni oxidacni odolnosti zesitovanych
UHMWPE existuje nékolik strategii, pficemz nejnovéjsi a soucasné pouzivanou je zaclenéni

antioxidantu [14, 31].

3.1 Sitovani peroxidy

Kromé sitovani prostfednictvim ionizujictho zéfeni, existuje i dalSi moznost, a tou
je sitovani UHMWPE pomoci organickych peroxidi. Organické peroxidy jsou molekuly
obsahujici peroxidové skupiny, které se mohou pii zahtati nad urcitou teplotu (teplota
rozkladu), rozkladat za vzniku volnych radikélii. Podobné jako volné radikdly vyvolané
zafenim mohou i tyto kyslikové radikaly iniciovat abstrakci vodiku v polyethylenu
a nasledn¢ vést k zesitovani polymeru. Sitovani organickymi peroxidy je bézny pramyslovy
proces, pouzivany ksitovani rlznych typi polyethylenli pfimichanim peroxidi
do pryskyfice pted jejich zpracovanim. Dllezitym parametrem je teplota rozkladu peroxidd,
ktera by méla byt blizka teploté zpracovani polymeru, ale vyssi, aby bylo mozné prevést
polymerni materidl do taveniny predtim, nez dojde k podstatnému zesit'ovani. Ve srovnani
se sitovanim zafenim je tento proces jednodussi, protoze nevyzaduje specializované
vybaveni a Groven sitovani lze snadno regulovat zménou mnozstvi ptfidanych peroxidi.
Existuji vSak obavy z oxidace téchto materialti kvili mozné pfitomnosti vedlejsich produktt
pii rozkladu peroxidi. Predev§im ztoho divodu je pouziti peroxidovych systémi
pro sitovani UHMWPE pro 1ékatské ucely omezené, pfi€emz jednim z feSeni je zaclenéni

antioxidantt [32].

3.2 Modifikace antioxidanty

Modifikace UHMWPE pomoci antioxidantl je preferovanou stabilizacni strategii za i¢elem
ziskani materialu odolného proti opotiebeni, ktery zarovenn kombinuje dobrou oxidacni

stabilitu s dostate¢nymi mechanickymi vlastnostmi. Pouzitim antioxidantt, jako alternativy
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k remeltingu, se vyhyba Skodlivym u¢inkiim na material, tedy snizeni stupné krystalinity
a snizeni mechanického vykonu. Vyznamnym je také nedavné zjisténi studii, ze lipidové
slozky v synovidlni tekutiné spoustéji in vivo oxidaci vlozek z UHMWPE umisténych
v kloubni nahrad¢€ i1 bez pfitomnosti volnych radikali, coz zdiiraznuje nutnost pouziti
aktivniho antioxidantu v téchto komponentech z UHMWPE [33]. VétSina béznych
antioxidantli vykazuje sniZenou nebo zadnou biokompatibilitu, a proto byly pro modifikaci
UHMWPE hledany chemické latky, které jiz existuji v lidském téle nebo ve vyzivovych
produktech. V roce 1982 Dolezel a Admirova popsali postup, jak zvysit stabilitu polyolefinti
pro lékarské implantaty proti biologické degradaci v zivych organismech pfiddnim
vitaminu E na polyethylenovou pryskyfici. Krom¢ vitaminu E se jako dal$i vhodna aditiva
nabizi antioxida¢ni materialy, které nejsou hydrofilni, jsou nerozpustné v krevnim séru, jsou
lipofilni, biokompatibilni a obecné jsou pfirozenymi antioxidanty pfitomnymi v lidské
vyzive. Déle se také zvazuje pouziti prekurzort antioxidanti, které mohou byt v lidském téle
pfeménény na antioxidanty. Do téchto vySe uvedenych kategorii spadaji materidly
ze skupiny karotenoidi (B-karoten, lykopen), popiipadé¢ skupina flavonoidnich latek
(hesperin, luteolin). Dal$imi slou¢eninami, které se uvadi rovnéz jako vhodné ptidatné
latky, jsou propylgalat, oktylgalat, dodecylgalat, melatonin, eugenol a koenzym Q10.
Vsechny tyto uvedené latky jsou aktivnimi antioxidanty a jsou uvedeny jako vhodny

materidl stabilizujici UHMWPE [14].

3.2.1 UHMWPE s vitaminem E

Ze vsech ptirodnich antioxidantti byl pro stabilizaci polyolefini jako prvni rozsahle studovan
a-tokoferol, pficemZz tento intenzivni vyzkum vyustil v aplikaci o-tokoferolu
pro stabilizact UHMWPE, a dokonce i1 zavedeni jeho standardni specifikace ASTM
F2695-2 pro I¢karské ucely. V nékolika klinickych studiich byla prokazana dobra
kratkodoba nebo stfednédobd ucinnost vitaminu E pfi ochrané UHMWPE pied oxidaci.
V dalsi studii s vyuzitim 169 kusit UHMWPE vloZek chirurgicky odebranych z kloubni
nahrady bylo prokdzano, ze oxidace vysoce =zesitovanych vlozek UHMWPE
stabilizovanych VE byla mensi nez u kontrolnich vzorkl vyrobenych remeltingem, pfi¢emz
se sledovala oblast kloubovych a zadnich ploch UHMWPE vlozky, a to nejdfive po 1,2 roce
od implantace [34].
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3.2.2 UHMWPE s kurkuminem

Jednim z pfirodnich antioxidantd, ktery se nabizi jako vhodny kandiddt na pouziti
v UHMWPE, je kurkumin, chemicky 1,7-bis(4-hydroxy-3-methoxyfenyl)-1,6-heptadien-
3,5-dion uvedeny na Obrazku 5. Je hlavnim kurkuminoidem oddenka
kurkumy dlouh¢ (kurkuma), ptficemz kofen ve formé praSku se pouziva jako
kofeni, potravinaiské barvivo a konzervaéni latka potravin. Uginky a reakce kurkuminu jsou
pfedmétem vyzkumu v oblasti biologie, mediciny, farmakologie a potravinaiského
je znédma jiz od starovéku, jeho pfiznivé ucinky jsou déany predevSim jeho
antioxidacéni aktivitou, kterd zahrnuje vychytavani radikala a peroxida.

Utinnost kurkuminu jako antioxidantu v materidlu UHMWPE byla zatim popsana pouze
v patentu Oxidation resistant Highly-crosslinked UHMWPE (Brunner, Dirix) [14],
ve kterém jsou jako antioxidanty UHMWPE pouzité a-tokoferol, naringernin a pravé
kurkumin. Zptsob vyroby materidlu UHMWPE s aditivem se fidi standartnim zptisobem pro
vyrobu piedliski UHMWPE. Smé¢s aditiva s UHMWPE je lisovana za teploty vyssi, nez
je teplota tani praSku UHMWPE, ale nizsi nez teplota rozkladu kurkuminu. Po vytvoteni
ptedlisku je material ozafen gama, nebo elektronovym zafenim v davce 2 az 20 Mrad, coz
vede ke zvySeni poctu ptficnych vazeb v polymeru a ndsledné ke zvySené odolnosti
kone¢ného vyrobku proti opotiebeni. Vysledkem ptidani kurkuminu k UHMWPE je vyrazné
snizeni oxidace, kdy po testovani umélého starnuti vykazovaly vzorky s kurkuminem
miniméalni nebo zddnou oxidaci ve srovnani s UHMWPE bez aditiva. Déle bylo prokézano,
ze ptidavek kurkuminu nemd negativni vliv na mechanické vlastnosti materidlu a ma

vyrazn¢ lepSi odolnost proti opotiebeni nez standartni vzorek [19].

Pouziti kurkuminu jako stabilizatoru sitovaného UHMWPE je v pocatcich vyzkumu
a pravdépodobné nebyly zatim provedeny zadné vyznamné;jsi studie popisujici jeho ucinnost
v UHMWPE komponentéach kloubnich ndhrad. Provedena byla ale jiz studie, ve které jsou
popsany dobré antioxida¢ni G¢inky kurkuminu na stabilizaci standardniho polyethylenu,
kterd byla zaméfena na Uc¢inek kurkuminu, v koncentracich 0-1000 ppm, na zpracovani
a vysokoteplotni oxida¢ni stabilitu polyetylenu [27]. Utinnost 1000 ppm byla srovnana
s ucinnosti stejného mnozstvi komer¢niho fenolického antioxidantu Irganox 1010 (tetrakis
[methylen-3-(3,5-di-terc-butyl-4-hydroxyfenyl-propionat)] methan)) bez/v kombinaci
s 2000 ppm fosfonitového sekundarniho antioxidantu (Sandostab P-EPQ) béhem né¢kolika


https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/food-coloring-agent
https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/food-preservative-agent

UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 27

extruzi. Studie odhalila, Ze stabilita taveniny PE se zvySuje jiz pii obsahu 5 ppm kurkuminu
ve srovnani s ufinkem samotného fosfonitu. Spotieba sekundarniho antioxidantu
se postupn¢ snizovala se zvySujici se koncentraci kurkuminu. Dale bylo uvedeno, ze
kurkumin brani oxidaci polymeru a tvorbé vétvi s dlouhym fetézcem a barvi polyetylen
ivmalém mnozstvi. Vysledkem studie je tvrzeni, ze kurkumin je uCinnym

stabilizatorem taveniny PE a chrani polymer pfed oxidaci u¢innéji nez Irganox 1010 [27].

3.2.3 UHMWEPE a jiné typy antioxidanti

V soucasné dob¢ je v kloubni artroplastice (rekonstrukéni operace pro obnoveni funkce
kloubu) kladen nejvétsi diraz na nalezeni vhodnych antioxidantti pro stabilizacit UHMWPE,
které budou vykazovat lep$i vlastnosti nez doposud konvenéné pouzivany vitamin E. Studie
se zabyvaji mnoha typy antioxidanti, od jiz zminéného kurkuminu, koenzymu Q10,
¢ajovych polyfenoll, B-karotenu ptisobiciho spole¢n¢ s vitaminem E a vitaminem C az po

grafovatelné polymerné-reaktivni antioxidanty.

Cajové polyfenoly

Pti vybéru vhodného antioxidantu vzhledem k principu darovani vodiku se predpokladalo,
ze antioxidacni polyfenoly s n€kolika fenolickymi hydroxyly by mély mit silnéjsi schopnost
stabilizovat UHMWPE neZz VE pouze s jednim fenolickym hydroxylem. Jako slibni
kandidati byly vybrany ¢ajové polyfenoly, pfirodni antioxidanty nachdzejici se v €aji, jejichz
hlavni slozkou je epigalokatechin galat (EGCG). Jde o druh katechinu s nejsilng;si
antioxidacni schopnosti. Ve studii [35] byly tyto ¢ajové polyfenoly rozpustény v tucich
a jejich vysoce ¢isté extrakce byly smichany s UHMWPE lékatské kvality a poté byla smés
ozafena ve vysokych davkéach. Byl hodnocen doba induk¢ni ¢as oxidace, hustota zesiténi,
krystalinita, mechanické vlastnosti ain vitro cytokompatibilita ozafenych smési
obsahujicich rGzné antioxidanty. Vysledky wukazaly, Ze cajové polyfenoly jsou
cytokompatibilni s zivotaschopnosti bun¢k podobnou vitaminu E. Oxidacni stabilita byla
pouzitim Cajovych polyfenolli vyrazné zvySena a jejich inkorporace do UHMWPE vedla

k vy$si hustoté zesitovani [35].
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Synergické piisobeni vitaminu E s vitaminem C a -karotenem

Jinou cestou modifikace, kterd byla studovana, bylo pfidani jiného antioxidantu ¢i smési
antioxidantl k vitaminu E. Na tento typ stabilizace se zamé&fili autofi ve studii [36], ve které
studovali a pfezkoumavali G¢inky vitaminu C (kyselina askorbova), vitaminu E a B-karotenu
jako antioxidanti a jejich spolecného piisobeni proti oxidaci lipidit v roztoku, membranach
a lipoproteinech. Vitamin C je ptirodni a silné redukcni €inidlo s Siroce zndmou antioxidacni
ucinnosti. Jedna se o hydrofilni antioxidant rozpustny ve vod¢, ktery pusobi jako prvni
obrana proti volnym radikalim v krvi a plazmé, coz je jeho hlavnim rozdilem oproti
lipofilnim antioxidantiim, napi. pravé vitaminu E nebo B-karotenu. I pies hydrofilitu
vitaminu C se do UHMWPE dostava pomérné snadno, kdy se s UHMWPE pouze smicha
v pevném stavu, ve form¢ praSku a vylisuje do pozadovaného tvaru [37]. B-karoten
je lipofilni antioxidant, ktery je schopen potlait oxidaci vyvolanou pravé lipofilnimi
radikdly a je mu vénovana velka pozornost pii potlacovani rakoviny plic. VSechny tyto
uvedené antioxidanty pusobi nejen individudlné, ale také kooperativné a v nekterych
ptipadech dokonce synergicky, coz vedlo ke zkoumani jejich spolecnych tc¢inkti proti
oxidaci. Pfi této studii byla prokazana synergicka interakce mezi vitaminem E a kyselinou
askorbovou pfi oxidaci nizkodenzitnich lipoproteinii (LDL). Vitamin E byl u¢innéj$i nez
kyselina askorbova pfi odstranovani radikadli v membranach a lipoproteinech. Pficemz
kyselina askorbova piisobila hlavné pfi redukci vznikajicich a-tokoferoxylovych radikala
a tim regenerovala vitamin E. U kombinace vitaminu E s B-karotenem dochézelo k tomu, Ze
oba antioxidanty vychytavaly radikaly v rGznych polohach lipofilnich komponent a jejich
kombinaci byla oxidace potlacena Uc¢innéji nez souctem jejich jednotlivych inhibici.
Pti kombinaci téchto tfi antioxidantii doSlo k téméf uplné inhibici oxidace sojového
fosfatidylcholinu. Vysledkem studie bylo tvrzeni, Ze kombinace vitaminu E, B-karotenu
a kyseliny askorbové muZe byt €inna pti inhibici oxidacniho poskozeni zejména in vivo,
kde je nizka koncentrace kysliku [36]. Ze ziskanych vysledkli prokazujici i€innou inhibici
oxidac¢niho poskozeni je patrné, Ze kombinace téchto antioxidanti by mohla byt vhodnou
metodou stabilizace UHMWPE. Nabizi se vSak otdzka, jaky vliv bude mit hydrofilni vitamin
C na mechanické vlastnosti, kdyZz bude do UHMWPE pouze zamichan.
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Grafovatelné polymerné-reaktivni antioxidanty

Dalsi znovych piistupti popsany ve studii zroku 2021 [38] se zaméfuje na stabilizaci
nosnych povrchii radia¢né zesitovaného polyethylenu s ultra vysokou molekulovou
hmotnosti (XL-UHMWPE) pomoci (grafovatelnych) polymerné-reaktivnich antioxidant
(r-AO). Tyto r-AO nesou inhibovany fenol a také inhibované aminové casti. Potencionalné
mohou byt r-AO chemicky naroubovany in situ na polymerni fetézec béhem procesu
radiacniho sitovani bez nutnosti dal§iho vyrobniho kroku. Ziskané vysledky jasné prokazaly
podstatnou stabilizaci, které lze dosdhnout s témito r-AO. Ukdzalo se, Ze nabizeji
vyjimecnou stabilizaci potlacenim oxidace polymeru a zachovanim dobrych mechanickych
vlastnosti, které zistavaji téméf neovlivnény po zrychleném starnuti. Dal$i vyhodou
se ukazala stalost r-AO v polymeru. Jelikoz jsou naroubovany ve vysokém mnozstvi
a "uzamceny" v hlavnim fetézci XL-UHMWPE, nedochézi k jejich ztraté ve vSech fazich
vyroby, pfi skladovani a konecném pouziti, ¢imz je v kone¢ném disledku zajiStén vysoce
ucinny stabiliza¢ni systém s uzamcéenymi antioxidanty (AO) pro vys$si vykon a bezpecnost.
Naproti tomu byla ukdzano, zZe pii stejné extrakci rozpoustédlem byl vitamin E z komer¢né
zalozenych formulaci polymeru odstranén. Vysokd oxidacni stabilita poskytovana
reaktivnimi antioxidanty in vitro, jak bylo ukazané v této studii, poskytuje zaklad pro dalsi
studie v simulovanych prosttedich in vivo, aby bylo mozné vytesit otdzku cytotoxicity r-AO

a porovnat jejich Gi¢innosti s vitaminem E [38].

Antokyaniny

V dalsi studii byl pfedstaven alternativni pfirodni antioxidant zvany antokyanin, u kterého
bylo posouzeno jeho potencidlni pouziti v UHMWPE. Antokyaniny jsou ve vod¢ rozpustné
antioxidanty a jsou pfitomny v mnoha druzich ovoce, napf. v hroznech, borlivkach
a v ¢erveném ving. Antioxidacni kapacita antokyanint by mohla byt az Ctyfikrat vyssi nez
u vitaminu E. Jejich hydrofilni a antioxida¢ni vlastnosti vedou k hypotéze, Ze antokyaniny
by mohly zlepsit oxidaci 1 odolnost proti opottebeni UHMWPE 1 na nizké koncentra¢ni
urovni. Z téchto diivodil se nabizi otestovani tohoto antioxidantu. Ve studii byly zkoumany
ucinky antokyaninl na oxidaci, odolnost proti opotiebeni a fyzikaln¢ mechanické vlastnosti
UHMWPE ve srovnani s UHMWPE dopovanym vitaminem E. Vysledkem bylo zjisténi, ze
prasek UHMWPE se snadno misi s obéma antokyaninovymi extrakty v pevném 1 kapalném

stavu. Fyzikaln€ mechanické vlastnosti UHMWPE nebyly ptfidavkem antokyaninovych
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extraktli vyznamné ovlivnény. Zrychlené starnuti dopovaného UHMWPE nevedlo k zadné
detekovatelné oxidaci, ¢imz byla demonstrovana antioxida¢ni kapacita UHMWPE
dopovaného antokyaniny. Pfi provedeni testu simulace kycli byla mira opotiebeni
u UHMWPE s antokyaniny niz§i, nez u UHMWPE s vitaminem E, coz je nejspise
zpusobeno hydrofilitou extrakta, které zajistuji mazani povrchu. Dulezitym zavérem bylo
prokazani, ze UHMWPE s ptimési antokyaninu v koncentraci nizsi, nez vitamin E vykazuje
zvySenou odolnost proti oxidaci a opotiebeni, aniz by byly ovlivnény ostatni fyzikalné
mechanické vlastnosti. Jelikoz v této studii nebyly vyfeSeny otazky ohledné biologickych
vlastnosti antokyaninli, je potieba provést studie in vivo naddle studovat jejich

vlastnosti [39].

Na zavér je potieba fici, Ze vSechny vyse zminéné antioxidanty jsou v souc¢asné dobé¢ ve fazi

zkoumani a testovani bez provedeni dlouhodobych klinickych testt in vivo.
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II. PRAKTICKA CAST
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4 CILE DIPLOMOVE PRACE

Hlavnim cilem diplomové prace bylo v ndvaznosti na literarni reSersi otestovani kurkuminu
jako antioxidantu vhodného pro stabilizaci UHMWPE k I¢kaiskym uceliim. Pro postup

prace byly stanoveny tyto jednotlivé experimentalni cile:

- Ptfipraveni vzorkG  sitovaného/nesitovaného UHMWPE modifikovaného
kurkuminem a vitaminem E lisovanim a analyza jejich mechanickych vlastnosti,
tribologickych vlastnosti, biologickych vlastnosti a oxidacni stability. Nesitovany

UHMWPE bez modifikace slouzil jako vychozi reference k porovnavani vlastnosti.

- Porovnani mechanickych, tribologickych, biologickych vlastnosti a oxidacni
stability nesitovaného UHMWPE s kurkuminem s vlastnostmi nesitovaného

UHMWPE s vitaminem E.

- Porovnani mechanickych, tribologickych, biologickych vlastnosti a oxidacni
stability organickym peroxidem sitovaného UHMWPE s kurkuminem s vlastnostmi

sitovaného UHMWPE bez modifikace a nezesitovaného UHMWPE s kurkuminem.

- Vyhodnoceni a srovnani ptisobeni kurkuminu, vitaminu E a peroxidu na celkové

vlastnosti vylisovaného materiallu UHMWPE.
Hypotéza

Na zaklad¢ provedené literarni reSerSe popisujici ucinnost prfirodnich antioxidantl
(vitaminu E) na oxida¢ni stabilitu UHMWPE a t¢innost organickych peroxidii k sitovani
polyolefinii bylo navrzeno, ze sitovany UHMWPE s vysokou antioxidacni stabilitou
by mohl byt dosaZzen vyuZitim konvencéniho peroxidu 2,5-dimethyl-2,5-di(terc-
butylperoxy)hexanu (Trigonox 101) a zavedenim antioxidantu kurkuminu.
Tento predpoklad byl zaloZen na dvou zédkladnich faktech; 1) polo€as rozpadu Trigonoxu
101 pii teplotach konsolidace UHMWPE je v fadu minut, coz by mélo vést ke kvalitné
a dostate¢né zesitovanému UHMWPE, 2) struktura kurkuminu obsahuje podobné funkéni

skupiny jako vitamin E zajistujici dobré antioxida¢ni uc¢inky.
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5 PRIPRAVA VZORKU

Byly pfipraveny lisované vzorky UHMWPE s antioxidanty (AO) ve své sitované
anesitované¢ form¢. Pouzity byly dva typy antioxidant(, vitamin E a kurkumin, jejichz
fyzikélni charakteristiky jsou uvedeny v Tabulce 1. Sitovani bylo provedeno chemicky

pomoci Trigonoxu 101.

5.1 Pouzité chemikalie

e Ultravysokomolekularni polyethylen (UHMWPE) katalogové cislo 429015
(Sigma Aldrich), primérna molekulova hmotnost Mw 3000000—-6000000.

e Kurkumin (KUR), katalogové ¢islo C1386 (Sigma Aldrich) — viz Tabulka 1.

e o-Tokoferol (Vitamin E, VE), katalogové <¢islo T3251
—viz Tabulka 1.

(Sigma Aldrich)

e 2 5-Dimethyl-2,5-di(tert-butylperoxy)hexan (Trigonox 101, TRX), katalogové ¢islo
349901000 (Thermo Scientific), 92%, bezpecnd zpracovatelska teplota 135 °C.

e Isopropanol, katalogové ¢islo 17510-11000 (Penta), molarni hmotnost 60,10 g/mol,

¢istota min. 99,8 %.

e Peroxid vodiku, katalogové cislo 31642 (Sigma Aldrich), molarni hmotnost

34.01 g/mol, koncentrace 30 %.

e Xylen, katalogové Cislo 28440-11000 (Penta), molarni hmotnost 106,17 g/mol,

¢istota min. 99,0 %.

Tabulka 1. Fyzikalni charakteristiky antioxidant dle bezpe¢nostnich listi.

a-Tokoferol Kurkumin
CH; CHs OCH3;
HsC 0. CH3 HO OH
Vzorec CHs CHs CHs o O _ S O oo,
CHs O O
Zdroj synteticky Curcuma longa
Forma kapalina prasek
Empiricky vzorec C29Hs5002 C21H2006
Molarni hmotnost 430,71 g /mol 368,38g /mol
Hustota 0,950 g/ml pti 20 °C
Barva zluta az tmave zluta zluto-oranzova
Bod tani 2,5-3,5°C 183 °C
Bod varu >300 °C pti 1.013 hPa




UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 34

5.2 Priprava smési pro lisovani

Postup ptipravy jednotlivych typt smési UHMWPE se lisil v zavislosti na fyzikalni formé
AOQ, které¢ se k praSku UHMWPE piidavaly. Mnozstvi prasku UHMWPE bylo vypocteno
tak, aby ho bylo dostatecné, tzn. 180 g, na vylisovani Ctyf desti¢ek a optimalizaci procesu
lisovéani. Antioxidanty byly ptidany v obsahu 0,3 hm. % a sitovani bylo provedeno pomoci
TRX, ktery byl pfidavan v mnozstvi 1,5 hm. %. Smési obsahujici TRX byly pfipraveny vzdy
az tésn¢ pred lisovanim, aby nedochéazelo k nechténym reakcim mezi TRX a dalSimi
slozkami smési a vzduchem. Slozeni smési pro lisovani vzork a jejich zkratky jsou uvedeny

v Tabulce 2.

Tabulka 2. Slozeni a popisy praskovych smési pro lisovani.

Smés Zkratka SloZeni
1 UHMWPE Nemodifikovany UHWPE
2 UHMWPE-X UHMWPE + 1,5 hm. % TRX
3 UHMWPE+KUR UHMWPE + 0,3 hm. % kurkuminu
4 UHMWPE+VE UHMWPE + 0,3 hm. % kurkuminu
5 UHMWPE-X+KUR UHMWPE+1,5 hm. % TRX + 0,3 hm. % kurkuminu

Smés 1 byla slozena z UHMWPE, ktery byl pfipraven pouze navazenim 180 g prasku.

Smés 2 byla pfipravena smichanim 180 g prasku UHMWPE s 1,5 hm.% TRX. Nasledné

byla smés michana v kelimku po dobu 20 minut do vzniku homogenni smési.

Smés 3 byla ptipravena smichanim 180 g UHMWPE s 0,3 hm.% praskového kurkuminu.

Tyto dvé slozky byly michany v kelimku do vzniku homogenni smési.

U smési 4 bylo nejprve 0,3 hm.% kapalného vitaminu E rozmichano ve 27 g isopropanolu
a nasledn¢ ptimichano 27 g UHMWPE. Smés byla dikladn€ promichana a isopropanol
se nechal pfi 50 °C vysusit v susarn¢ do uplného odpareni. Timto postupem bylo dosaZeno
homogenni distribuce kapalného VE v praskovém polymeru. Po odpateni isopropanolu bylo
ke smési pfidano zbylych 153 g UHMWPE a vysledna smés byla opét ditkkladné michanim

zhomogenizovana.

Smés 5 byla ptipravena smichdnim 180 g UHMWPE s 0,3 hm.% kurkuminu. Po promichani

bylo do této homogenni smési pfidano 1,5 hm.% TRX a znovu zhomogenizovano.



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 35

5.3 Lisovani

Praskové smési (UHMWPE, UHMWPE-X, UHMWPE+VE/KUR, UHMWPE-X+KUR)
byly lisovany do tvaru Ctyf ¢tvercovych desticek o rtiznych rozmérech viz. Tabulka 3.
Odlisné rozméry desticek byly zvoleny z divodu testovani, kdy pro kazdy test bylo potieba

pfipravit vzorek o jiném rozmeéru.

Lisovani bylo provedeno v automatickém hydraulickém lisu Fontijne LabEcon 300, ktery
byl nejprve piedehiat na 175 °C pii tlaku 100 kPa. Praskova smés (1-5) byla odvazena
s ohledem na velikost lisované desticky. Hmotnost prasku pro lisovani byla vypoctena podle
objemu lisovaci formy s prebytkem 2 %, ktery byl pocitdn na pietoky. Poté byl prasek
nasypan do kovovych forem (mezi lisovaci desky a spodni a horni stranu formy byla vlozena
PET folie) dle typu desticky a vlozen do pfedehiatého lisu. Proces lisovani probihal pii
175 °C a tlaku 300 kPa po dobu 45 minut. Teplota lisovani byla zvolena tak, aby doSlo
k roztaveni prasku, ale zaroven aby nedoslo k degradaci jak UHMWPE, tak slozek
pridanych. Stabilita vSech slozek smési a pirechodové teploty UHMWPE byly pifedem
zkontrolovany pomoci DSC a TG kiivek (viz déle kap. 7.1 a 7.2). Poté byla teplota lisu
sniZzena na 100 °C a tlak byl snizovan postupné kazdych pét minut o 50 kPa az do cilové
hodnoty 150 kPa. Po zchladnuti desticky na 140 °C (pod 7, UHMWPE) byl lis otevien

a desticka byla prenesena do ru¢niho lisu do uplného vychladnuti.

Tabulka 3. Rozméry lisovanych desticek.

Desticka e | 1) m Testovani
(cm) (mm) | (9
1 10x10 4 38,3 | rdazova houzevnost, botnani, test oxidace, FTIR
2 12x12 2 28,4 tahova zkouska, odér
3 12x12 1 14,2 biologické testy
4 6x6 0,5 1,7 TGA, DSC

'hmotnost praskové smési

Vylisované desticky o ¢tyfech rozmérech vzorku UHMWPE+VE jsou pro ilustraci uvedeny

na Obrazku 8.
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Obrazek 8. Vylisované desticky UHMWPE+VE.

5.3.1 Optimalizace lisovani

V pribéhu piipravy desti¢ek se naskytl problém u vzorkd obsahujicich TRX. Pfi vySe
popsaném teplotnim a tlakovém profilu procesu lisovani dochazelo u téchto vzorka
k napénéni materidlu a vzniku deformaci. Proto bylo nutné optimalizovat proces tak, aby
k tomuto napénéni nedochazelo a vzorek byl vylisovan kvalitné. U vzorkl s obsahem TRX
dochazelo nasledkem vysokych teplot a rychlého uvolnéni tlaku ke vzniku pény (viz snimky
potizené skenovacim elektronovym mikrokopem na Obrazku 9), a proto byla upravena jak
doba, tak teplota lisovani. Lisovani bylo nastaveno na del$i dobu pfi nizsi teploté¢ a do
uplného vychladnuti bez premistovani formy do manuélniho lisu pro dochlazeni. Vzorky
byly takto lisovany pii 160 °C, tlaku 180 kPa po dobu 8 hodin. Poté byla teplota lisu
nastavena na 100 °C a pfi tlaku 180 kPa se vzorek nechal vychladnout az na okolni teplotu
cca 25 °C. Timto procesem bylo dosazeno vyrazného zlepseni oproti predchozimu nastavent,
ale napénéni zistavalo v malém mnozstvi na rozich desti¢ek. Pro uplné zlepSeni by bylo
potieba proces lisovani jesté vice optimalizovat, pravdépodobné tak, Ze by se praSkovy
vzorek vlozil do lisu a ponechal ptfed stlaenim nékolik minut pii zvySené teplote,
cca 100 °C, aby doslo k vysuseni vlhkosti, ktera mohla byt spole¢n¢ s plynnymi produkty
sitovaci reakce pricinou vzniku pény a povrchové deformace. Bohuzel optimalizace procesu
nemohla byt dokoncena z divodu neocekavaného vypadku ve vyrobé UHMWPE, ktery neni
od 09/2023 dostupny u dodavatele, ani jiného ekvivalentniho distributora stejného typu
UHMWPE.
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Napénéna desticka

Kvalitni desticka

Obrazek 9. Vylisované desticky UHMWPE-X, vlevo hladka desticka, vpravo pénova
struktura. Snimky poftizeny elektronovym mikroskopem Nova NanoSEM 450 (FEI).
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6 METODY HODNOCENIi VZORKU

6.1 Termalni analyza

6.1.1 Diferencialni skenovaci kalorimetrie

Principem diferencialni skenovaci kalorimetrie (DSC) je méfeni zmény tepelného toku
vzorkem pfi nastaveném teplotnim profilu v zavislosti na teploté/Casu. Vzorek je umistén
do DSC kelimku a je vystaven linedrnimu ohfevu a chlazeni, pficemz rychlost tepelného
toku ve vzorku se plynule méni a srovnava s referen¢nim vzorkem, kterym je obvykle
prazdny kelimek. Vystupem je kfivka s endotermnimi a exotermnimi piky, které jsou
charakteristické pro teplotu tani, teplotu krystalizace, teplotu oxidace (pokud se méii

v oxida¢ni atmosféte), a pro zmeény typické pro teplotu skelného ptechodu polymeru [40].

Pro stanoveni vlivu AO a sitovani na teplotu tani, krystalinitu a teplotu poc¢atku oxidace
UHMWPE byla provedena DSC analyza pomoci kalorimetru DSC 1 Stare System

(Mettler Toledo) s vyhodnocovacim programem STARe evaluation.

Stanoveni charakteristickych teplot a obsahu krystalické faze

Vzorky kruhového tvaru (~ 10 mg, analyzovany 3 kusy od kazdého vzorku UHMWPE) byly
vloZeny na dno hlinikového kelimku a spole¢né s vickem zalisovany. Zkouska probihala
v dusikové atmosféte s priutokem plynu 50 ml/min. Vzorky byly zahtaty z laboratorni
teploty na 180 °C rychlosti 10 °C /min, pro odstranéni tepelné historie vzorkl a poté byly
zchlazeny stejnou rychlosti na teplotu 25 °C (prvni ohfev a prvni chlazeni). Nésledn¢ byl za

stejnych podminek proveden druhy ohfev a druhé chlazeni.

Na Obrazku 10 je pro znazornéni uvedena kiivka chlazeni a kiivka ohfevu pro
UHMWPE+KUR. Z kiivky ohfevu (¢ernd kiivka dole) se z endotermniho piku tani v bodé
jeho minima stanovila teplota tani 75, ve °C. Z plochy tohoto piku byla pak ziskana entalpie
tani AH,, v J/g, pficemZ sigmoidalni kiivka byla pouzita jako zakladni linie pro integraci
piku (zndzornéno vySrafovanim). Z druhé, cervené oznaCené kiivky chlazeni byla
analogicky z exotermniho piku krystalizace vzorku, v bod€ jeho maxima, odetena teplota

krystalizace 7. ve °C.



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 39

Obsah krystalické faze Xc v % byl poté pro prvni i druhy ohfev vypocitan z entalpie tani dle

rovnice (3):

AHp,
Xe = po 100 % 3)
kde:
Xe ...krystalicky podil vzorku UHMWPE (krystalinita) [%]
AH, ...experimentaln¢ stanovena entalpie tdni vzorku UHMWPE

AH," ...entalpie tani 100 % krystalického UHMWPE (normalizovana hodnota = 292 J/g)

A exo

nnnnn \_2.8,8400 mg

Obrazek 10. Kfivka chlazeni (nahote) a ohfevu (dole) pro UHMWPE+KUR.

6.1.2 Termogravimetricka analyza

Tato analytickd metoda je nejCastéji pouzivana ke sledovani teplotnich vlastnosti
polymernich materidlli. Pfi analyze jsou méfeny zmény hmotnosti vzork, ke kterym dochazi
vlivem odpafovani, dekompozice, oxidace, taveni a dalSich tepelnych ucinkl. Teplotni
zmény hmotnosti jsou zobrazovany jako funkce teploty/Casu v kontrolované atmosféte,

nejcastéji inertni dusikové, poptipade ve vzduchu ¢i kysliku [41].

Meéfieni bylo provedeno na pfistroji Q500 (TA Instruments). Vzorek o hmotnosti 10—15 mg
byl vloZen na dno panvicky, kterd byla nésledn€¢ umisténa do meéfici komory vyplnéné
umélou atmosférou dusiku. V komote byl vzorek zahiivan v rozmezi teplot od 25 °C

do 600 °C, rychlost ohfevu 10 °C/min. Vystupem méfeni byla termogravimetrickd kiivka,
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ze které byla odectena teplota degradace vzorki UHMWPE jako teplota v bodé€ 1% Ubytku
hmotnosti (7u12). Derivacni kiivka (dTG) slouzi k zobrazeni rychlosti zmény hmotnosti
v zavislosti na teploté a umoznuje sledovat déje, které probihaji rychle za sebou nebo které
nejsou na TG kiivce dostatecné patrné. Odecteni teploty degradace (dTG kiivka jako inset)

je ukazano na UHMWPE+KUR na Obrazku 11.
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Obrazek 11. Termogravimetricka kiivka se zndzornénym odectem 7y

6.2 Oxidac¢ni stabilita

6.2.1 Stanoveni teploty pocatku oxidace dle DSC

Pro stanoveni teploty pocatku oxidace (OIT) byly ptipraveny kruhové vzorky (~ 10 mg),
které byly vloZeny do nezakryté hlinikové panvicky a umistény do DSC. Méteni probihalo
dynamickym reZimem v Oz s ohfevem od 25 °C do 350 °C (rychlosti 10 °C/min a priatokem
50 ml/min) dle normy 11357-6.[42] Vystupem meéfeni byla oxidacni termickéd kiivka,
ze které byla stanovena hodnota OIT jako teplota v misté prisec¢iku mezi teCnami zékladni
linie a vzestupné kiivky piku oxidace (onset). Na Obrazku 12 je pro ptedstavu ukazka

stanoveni OIT ve °C u UHMWPE+KUR.
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A exo

Obrazek 12. Kiivka UHMWPE+KUR s te¢nami pro stanoveni OIT.

6.2.2 Stanoveni indexu oxidace dle FTIR

Infradervend spektroskopie s Fourierovou transformaci (FTIR) je metoda pouZzivana
predevsim k identifikaci a charakterizaci materiald. Principem metody je absorpce
infraCerveného zateni (IR) rizné vinové délky analyzovanym vzorkem a detekce
zateni proSlého nebo odrazeného. IR zafeni je elektromagnetické zafeni v rozsahu vlnocti
12800-0 cm™!, pricemz cela tato oblast se rozdéluje na blizkou NIR (13000-4000 cm™),
sttedni MIR (4000200 cm™) a vzdalenou FIR oblast (200-10 cm™). Pro charakterizaci
polymeri je nejpouzivangjsi stiedni oblast (MIR), kterd byla pouZzita i pfi experimentech
niZze. Metoda méfeni je zaloZena na absorpci IR zafeni vzorkem, pficemz v zavislosti na
zménach dipdlového momentu molekuly, dochédzi ke zménam v rotac¢nich a vibra¢nich
energetickych stavech molekuly. Analytickym vystupem je IR spektrum graficky

zobrazujici zavislost transmitance (7)) &i absorbance (4) na vlno¢tu (cm™) [43].

Oxidacni stabilita vylisovanych vzorki byla stanovena metodou oxidace v peroxidu vodiku
a vyhodnocena pomoci FTIR spektroskopie. Méfeni IR spekter vzork probihalo transmisni
metodou na FTIR spektrometru Nicolet 6700. Rozsah méfeni byl nastaven na
4000-400 cm’!, pocet skenti 64 s rozlisenim 4 cm™!. Z vylisovanych 4 mm desti¢ek kazdého
vzorku byly na mikrotomu nafezany platky o tloustce 200 um (n =15). Na zacatek bylo
zméteno FTIR spektrum vzorkli bez pusobeni peroxidu vodiku (¢as 0 hod). Poté byly
vSechny platky vlozeny do 30 ml peroxidu vodiku a ponechany v susarné nastavené na
37,5 °C po dobu 7 tydnti. Tato teplota byla zvolena z diivodu simulace teploty lidského téla,

ve kterém se kloubni nahrady pouZzivaji, a kde dochazi k jejich oxidaci. Ve zvolenych ¢asech
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(den 0, den 1, den 3, den 4, den 7, den 21, den 28, den 35, a den 42) byly platky vzorka
vyjmuty a bylo prométeno jejich FTIR spektrum.

Oxidac¢ni poskozeni bylo vyhodnoceno ze spekter jako index oxidace (/ox) na zakladé podilu
integralni plochy spektralniho pasu odpovidajici oblasti karbonyld (Ac-o 1850-1650 cm™)
a referenéniho pasu methylovych skupin (Ar 1392—1330 cm™) dle postupu v referenci [43],
odkazujici na normu ISO 5834-2. Vzorec pro vypocet lox je uveden v rovnici (4).

__ Aq71s 4)

I, =
0x
A1370

6.3 Efektivita sitovaciho procesu

Hustota zesitovani UHMWPE byla stanovena metodou botnani v xylenu dle odvozené
metodiky [44, 45]. Vzorky (pfiblizné 3x3x4 mm, 3 kusy vzorkll) o poc¢ate¢ni hmotnosti cca
0,3 g byly vlozeny do banky s kulatym dnem naplnéné 25 ml xylenu. Byl nasazen zpétny
chladi¢ a xylen byl za stalého michani ohfivan na teplotu varu 130 °C v olejové lazni, ktera
byla rovnéz michéna. Poté byl vzorek ponechan po dobu 2 hodin ve vaficim xylenu, aby
bylo dosazeno rovnovazného stavu nabotnani [46]. Nejprve byly z hmotnosti vzorkt a hustot

(UHMWPE a xylenu) vypocteny objemy vzorkl pted Vp a po botndni V' viz rovnice (5) a (6).

m
Vo=—""—— (5)
PUHMWPE
m-m
V=" (6)
Pxylen
kde:
V ...objem vzorku po botnéani
Vo ...objem vzorku pted botnanim
mo ...hmotnost vzorku pfed botnanim
m ...hmotnost vzorku po botnéni

purmwek. . .hustota UHMWPE (0,94 g/cm?)

Puien ... hustota xylenu pii 130 °C (0,75 g/cm?)

Z téchto vypoctenych objemil byl nasledné dle rovnice (7) vypocten rovnovazny pomer

botnani g.4, a podle rovnice (8) hustota sité [44].
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4
Qeq = V_o (7)
dx _ ln(l—Qeq_l)"'Qezi;l+X'Qeq_2 (8)
Vi'deq 3
kde:
X ... parametr interakce polymerniho rozpoustédla pti 130 °C (0,386) [45]
Geq ...rovnovazny pomér botnani
14 ...molarni objem xylenu pii 130 °C (136 cm?/mol)

6.4 Mechanické vlastnosti a tribologie

Pro zékladni charakterizaci mechanickych vlastnosti vylisovanych vzorkl byla provedena

zkouska tahovych vlastnosti a zkouska rdzové houzevnatosti.

6.4.1 Stanoveni tahovych vlastnosti

Tahova zkouska byla provedena na piistroji Testometric MT350-5CT, podle normy CSN
ISO 572-1/-2 na zkuSebnim télesu typu 1B [47]. Tato téliska byla piipravena vyiezanim
z vylisovanych 2mm desticek s definovanou méfenou délku 50 mm. Rozmér téles je
zndzornény na Obrazku 13 a na Obrazku 14 jsou ukédzana vyfezand télesa pouzitd pfi

testovani.
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Obrazek 13. Rozméry télisek pro tahovou zkousku. 13 > 150 mm, 11 = 60 £+ 0,5 mm,
b2=20+0,2 mm, bl1= 10 £ 0,2 mm, h=4,0 £ 0,2 mm, L0O= 50 £ 0,5 mm, L=115 £ 1 mm.

Princip zkouSky spociva v zatiZzeni zkouSeného téliska tahem pii urcitych nastavenych
parametrech (zatizeni, rychlost pohybu celisti). T¢lisko bylo upevnéno mezi dvéma

mechanickymi cCelistmi stroje, pfedpéti nastaveno 0,020 N s rychlosti posunu celisti na



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 44

1 mm/min. Pro kazdy vzorek bylo provedeno minimalné¢ 5 métfeni. Touto metodou byly
u vSech vzorkl ziskany hodnoty pro Youngiv modul (MPa), taznost pfi pretrzeni (MPa)

a napéti pii pretrzeni (MPa) a uvedeny jako priimérna hodnota se smérodatnou odchylkou.

Obrazek 14. Téliska B1 na tahové zkousky podle normy CSN ISO 572-1/-2.

6.4.2 Stanoveni razové houZevnatosti metodou Charpy

Podstata zkousky je v zajisténi razové prace potiebné k poruseni testovaného vzorku, ktery
je umistén na dvou podpérach. Razové kladivo dopada na stied testovaného téliska a jeho
kinetickou energii dojde k pferaZeni téliska. Razova houZevnatost je pomérem prace nutné

k perazeni téliska a plochy priifezu t&liska. Jednotkou razové houzevnatosti je kJ/m? [48].

Zkouska razové houzevnatosti byla provedena na razovém kladivu ZWICK 5113 15 J podle
normy CSN EN ISO 179-1 [49]. Vzorky o rozmérech 80x10x4 mm byly vyfeziny ze 4 mm
desticek a nasledné byl u vSech vytvofen pomoci vrubovaciho zatizeni Notchvis vrub.
Pro kazdy vzorek bylo provedeno 5 méfeni a vyhodnoceno jako primérnd hodnota

se smérodatnou odchylkou.

6.4.3 Stanoveni odéru

Odolnost vzorki proti odéru byla testovana metodou tfeni za sucha pomoci pfistroje Bruker
Universal Mechanical Tester (UMT) Tribolab. Méteni bylo provedeno v linearnim rezimu
s kuli¢kou na plose, pti pokojové teploté a ve vzduchu. Kulicka o priméru 8 mm, vyrobena

z nerezové oceli, se klouzala proti plochému vzorku v reciprocnim rezimu pii konstantnim
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zatizeni 1 a 2 N. Posun kuli¢ky po vzorku byl nastaven na 600 cykla pfi rychlosti posuvu

20 mm/s a pro kazdy vzorek bylo zméfeno tiikrat.

Opotiebeni materialu je obvykle definovano jako objem materialu, ktery béhem procesu
tteni ztratil své pivodni vlastnosti. ProtoZe, je ale vypocet skute¢ného objemu takového
materialu velmi obtizny, bylo pro vyhodnoceni odéru zvoleno, jako nejvhodnéjsi metoda,
meéfeni $itky vrypu pomoci optického mikroskopu Leica DVM2500 (Leica Microsystems).
Kazda drédha (ryha) byla nasnimdna a zméfena na tfech stejnych mistech

viz Obrazek 15 [50].

389 pm

o] 385 um

—

389 Um 374 ym

—

Obrazek 15. Sitka vrypu pro UHMWPE+KUR z optické mikroskopie.

6.5 Testovani cytotoxicity

Cytokompatibilita jednotlivych vzorki UHMWPE byla stanovena metodou testovani
cytotoxicity extraktu dle normy ISO 10993-5 a 10993-12 [51, 52] provedenim MTT testu.

Pouzita bunééna linie a kultivaéni médium

Testovani biologickych vlastnosti vzorkit UHMWPE v in vitro podminkach bylo provedeno
za pouziti bunécné linie mysSich embryonalnich fibroblasti s oznacenim NIH/3T3
(ECCAC 93061524) a kultivacniho média DMEM (Dulbecco's Modified Eagle's Medium

obsahujici 10 obj. % fetalniho teleciho séra a 1 obj. % antibiotik Penicillin/Streptomycin

100 pg/ml). Bunééna linie byla kultivovéana v polystyrenovych kultiva¢nich nadobach T-75
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v biologickém inkubdtoru s fizenou atmosférou (5 % COy) pfi teploté 37 °C a za konstantni

relativni vlhkosti.
Casova osa experimentu

Den -1 Pasazovani bunék a piiprava extrakti. Nasazeni bunék do miktrotitracnich
(96 jamkovych) desti¢ek (TPP, Svycarsko) o koncentraci 1x10° bunék na

1 ml kultiva¢niho média.

Den 0 Naredéni extrakti na koncentrace: 100, 75, 50, 25 a 10 %. Vymeéna

kultiva¢niho média za extrakty, a to ve ¢tyfech opakovanich.

Den 1 Priibézna kontrola bun¢k pod optickym mikroskopem. Provedeni MTT testu.

Pasazovani bunék

Pfed samotnym pasdZovanim byly builkky v kultivacni nadobé zkontrolovany
pod mikroskopem. Pfi dosazeni kvalitniho néartstu bunék bylo z kultiva¢ni nddoby odséto
médium a nadoba s buikkami byla proplachnuta pomoci PBS, které bylo nésledné¢ odsato.
Nasledné bylo k buiikdm pfidano 7,5 ml trypsinu, ktery enzymaticky §tépi bilkoviny, ¢imz
pferuSuje vazby mezi builkami a kultivaéni nddobou a mezi buitkami mezi sebou.
Coz zpisobi uvolnéni pfisedlych bunck. Kultivacni naddoba byla umisténa na 5 minut
do inkubatoru, aby doSlo k uvolnéni vSech bun€k a poté bylo pfidano 7,5 ml média pro
neutralizaci trypsinu. Cely obsah kultiva¢ni nadoby byl preveden do zkumavky, ktera byla
vloZena do centrifugy Eppendorf 5702 R, a odstfed'ovdna po dobu 3 minut pii otdc¢kach
1000 rpm a pfi teploté¢ 37 °C. Po odstfedéni byl vznikly supernatant odstranén odsatim
ak usazenym buinkdm na dné zkumavky byl pfidin 1 ml média, a bunky byly
rozsuspendovany. Ve zkumavce byla tedy koncentrace 2x107 v 1 ml média, ktera byla dale

ziedéna na potiebnou koncentraci 1x10° v 1 ml média.

Piiprava extraktu

Extrakty z vyrobenych vzorkit UHMWPE byly pfipraveny podle ISO normy 10993-12 [52]
(3 ecm? plochy vzorku/1 ml kultivaéniho média). Byly piipraveny vzorky o rozméru 4,5 cm
x 6 cm a tloustce 0,5-1 mm, které byly sterilizovany pomoci UV zafeni 20 minut z obou
dvou stran. Nésledn¢ byl kazdy vzorek rozstiihan na malé kousky o rozméru 10x5 mm, které
byly vlozeny do ¢istych zkumavek. K takto nastfihanym vzorkiim bylo pfidano kultivaéni

médium v extrakénim poméru 3 cm® vzorku na 1 ml kultivaéniho média (DMEM) a poté
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byly zkumavky s extrakty vlozeny na temperovanou tiepacku pii 37 °C na dobu 24 hodin.
Soucasné byly do 96 jamkové desticky nasazeny butiky o piipravené koncentraci 10° na 1 ml
média a nechany inkubovat 24 hodin pti 37 °C, 5 % CO». Po probé¢hlé inkubaci byly ziskané
extrakty (100 %) nafedény v kultivaénim médiu na riizné koncentrace: 100 %, 75 %, 50 %,
25 % a 10 % a aplikovany na buiiky do 24 hodin od dokonceni extrakce. U kazdého vzorku
byla nechana jedna jamka bun¢k s nulovym objemem extraktu, ktera slouzila jako reference.
Pro kazdy vzorek byly provedeny ¢tyfi stanoveni. Takto pfipravené desticky se vSemi vzorky
byly kultivovany 24 hodin pfi 37 °C, 5 % CO: a nasledné byl proveden MTT test

na stanoveni cytotoxicity extraktt.

MTT test

Test MTT je kolorimetricky test, ktery se pouziva k méfeni bunécné metabolické aktivity
jako indikatoru zivotaschopnosti bunék, proliferace a cytotoxicity. MTT neboli
3- 4,5- imethylthiazolyl-2)-2,5-difenyltetrazolium bromid, je Zlutd tetrazoliova stl, ktera
je enzymy mitochondridlni dehydrogenazy Zivotaschopnych bun€k redukovana na fialové
krystaly formazanu. [53] Mrtvé bunky tuto schopnost piemény nemaji a ¢im je tedy roztok
tmavsi, tim vétsi je pocet zivych, metabolicky aktivnich bun¢k. Nerozpustné krystaly
formazanu jsou rozpustény pomoci solubiliza¢niho roztoku a vysledny barevny roztok

se kvantifikuje méfenim absorbance pti 500-600 nm pomoci spektrofotometru.

Jako prvni byl pfipraven roztok MTT v ultracisté vodé (o koncentraci 5 mg/ml). U vSech
bunck bylo vyménéno médium a roztok MTT byl aplikovan na bunky s kultivacnim médiem
v poméru 9:1. Po 4 hodinach v inkubatoru bylo médium s pifebytecnym MTT odsato
a nahrazeno dimethylsulfoxidem, ktery byl pfidan za Ucelem rozpusténi formazanovych
krystald. Po 15 minutdch ptsobeni byla zméfena absorbance na fotometru NanoQuant
infinite M200PRO (Tescan, Svycarsko) pfi vinové délce 570 nm a referen¢ni vinové délce
690 nm. Vysledky jsou uvedeny jako relativni zivotaschopnost bun¢k ve srovnani s referenci

— buiikkami kultivovanymi v médiu bez extraktli testovanych materiald.


https://www.sciencedirect.com/topics/engineering/dehydrogenase
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7 VYSLEDKY A DISKUZE

Lisovanim pfipravené vzorky riiznych modifikaci UHMWPE byly hodnoceny nékolika
metodami, aby mohl byt popsan vliv AO, a sitovani na jejich strukturu, oxidacni stabilitu
1 mechanické a tribologické vlastnosti. Na Obrazku 16 jsou uvedeny vSechny vzorky
ve formé desti¢ek o tloust’ce 1 mm. Vzorky piipravené s kurkuminem maji jasn¢ oranzovou
barvu, zatimco vzorek s vitaminem E je nazloutly. Pro aplikaci UHMWPE jako soucasti

kloubnich nahrad neni zména barvy materialu po jeho modifikaci nezddoucim efektem.

UHMWPE ~ UHMWPE-X - UHMWPE+VE UHMWPE+KUR  UHMWPE-X+KUR

Obrazek 16. Vylisované desticky vSech vzorkd.

7.1 Tepelna stabilita

Pro ovéfeni vlivu sitovani a AO na tepelnou stabilitu UHMWPE byla provedena
termogravimetrickd analyza. 1 kdyz byly pfidavky AO pouze 0,3 hm.% bylo Zzadouci
porovnat, zda se stabilita UHMWPE jejich obsahem nezménila. Dale bylo nutné ohodnotit i
vliv sitovani TRX. Pokud by doslo napft. k zdsadnimu rozpadu fetézcit UHMPWE na kratké
segmenty, tak by to bylopozorovatelné jako nizsti teplota degradace ve srobvvnani
s nemodifiovanycm UHMWPE. Ziskana data byla dale vyuzita ke stanoveni teplotniho
profilu pii DSC analyze i stanoveni OIT.

Nameétené termogravimetrické kiivky vSech vzorkil jsou uvedeny na Obrazku 17. VSechny
vzorky vykazuji jednokrokovy mechanismus degradace ve velmi tzkém teplotnim intervalu.
To je patrné 1 z dTG kiivek uvedenych formou insetu v grafech. Z tohoto pribéhu lze
odvodit, ze byl UHMWPE kvalitné¢ zpracovany a vyrobeny pravdépodobné s tizkou
distribuci molarnich hmotnosti. Mimo to byla ovétena zpracovatelska teplotni stabilita i pred
lisovacim procesem, kdy byly zméteny TG kiivky praSkového UHMWPE, kurkuminu 1
kapalného vitaminu E v atmosféie vzduchu (Obrazek 17 vpravo dole). Jak Ize vidét, do 200

°C nedochazelo ve vzduchu k Zadnému ubytku hmotnosti vychozich slozek lisovacich
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smési. Pti zpracovatelskych procesech, v tomto piipad¢ lisovani, mohou byt tedy teplotné

zpracovavany az do piiblizné této hodnoty, aniz by doslo k tepelnému poskozeni slozek

smesi.
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Obrézek 17. TG kiivky vSech vzorki nemodifikovaného i modifikovaného UHMWPE

meéfené v dusiku. dTG kiivky uvedeny v insetu. Vpravo dole: TG kiivka namétena ve

vzduchu pro vychozi slozky smési pro lisovani.
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Z TG ktivek namétfenych v inertni atmosféfe byly dale odecteny teploty degradace vzorkt

v bodé 1% ubytku hmotnosti (74s%), které jsou uvedeny v Tabulce 4.

Tabulka 4. Teploty degradace vSech vzorkt z TG kiivek v dusiku.

Vzorek (1;‘1(]‘:/;
UHMWPE 439
UHMWPE-X 436
UHMWPE+KUR 438
UHMWPE+VE 430
UHMWPE-X+KUR 435

Jak uz je viditelné z grafti (Obrazek 17) ¢i hodnot v Tabulce 4, jsou teploty 1 % ubytku
hmotnosti pro vSechny vzorky podobné a lisi se v rozsahu + 9 °C. Nejvyssi teplota degradace
byla odectena u vzorku ¢isttho UHMWPE, pifidanim antioxidantu nebo zesitovanim doslo
k mirnému sniZeni tepelné stability, kterd ale byla do 10 °C. Lze tedy konstatovat,
ze k degradaci dochdzi u vSech vzorkt pfi pfiblizn€ stejné teploté a kurkumin, vitamin E ani
sitovani  nijak  zasadn€¢ neovliviiuji  tepelnou  stabilitu UHMWPE. Dale
je z termogravimetrickych kiivek jasné, ze vSechny vzorky jsou v inertni atmosféie dusiku

tepelné stabilni minimalné do 400 °C.

7.2 Prechodové teploty a obsah krystalické faze

Pro stanoveni teploty tani a krystalizace, a potazmo obsahu krystalické faze byly zméteny
DSC kiivky v inertni atmosféfe dusiku, jejichz endotermni piky jsou typické pro tani
polymeru, zatimco exotermni piky jsou charakteristické pro krystalizaci. Vysledkem DSC
meéfeni byly kiivky s vyznacenymi piky, u kterych byly pomoci programovych funkci
zjistény teploty tani/krystalizace a entalpie tani, ze které byl vypocten obsah okrystalické

faze.

Kazdy vzorek UHMWPE byl analyzovan tfikrat. VSechny kiivky jsou uvedeny v Pfiloze I
spolecné¢ s odeCtenymi a vypoctenymi hodnotami piechodovych teplot, entalpie tani
a krystalinity. Na obrazkul8 jsou vybrané¢ DSC kiivky pro prvni ohfev (nahote) a prvni
chlazeni (dole) vSech vzorkii. Hodnoty AH,.,, T (stanoveny z kiivky ohfevu), 7. (stanoveny
z kiivky chlazeni) a vypocitané obsahy krystalické faze X. vSech vzorkl jsou uvedeny

v Tabulce 5.
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Obrazek 18. DSC kiivky prvniho ohfevu (nahote) a chlazeni (dole) vSech vzorkd.

Nejnizsi teplota tani byla naméfena u UHMWPE-X a nejvyssi u ¢isttho UHMWPE, piicemz
rozdil mezi témito dvéma hrani¢nimi teplotami bylo 12 °C. Pro oba zesitované vzorky
(UHMWPE-X, UHMWPE-X+KUR) vysly teploty tani o cca 10 °C niZ8i neZ pro nesitované
struktury. Zaroven ptidavek 0,3 hm. % VE ani KUR nijak z4dsadn& nezménil teplotu tani
nesitovaného UHMWPE. Byl pozorovan vliv sitovani, ktery snizuje bod tdni daného
materidlu. U antioxidantl zadny takovy vliv pozorovan nebyl a bylo pfedpokladano tedy, ze
nemaji zadny vyznamny vliv na zménu teploty tini UHMWPE. Pfi druhém ohfevu byly
u vSech vzorkl naméteny teploty tani o 3 az 5 °C vys$si, nezZ jaké byly naméfeny pfi prvnim

ohfevu (viz Ptiloha I).
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Pti stanoveni obsahu krystalické faze X. vypoctem z entalpie tani AH,,, je z hodnot ihned
patrné, Ze sitovani snizuje obsah krystalické faze. Zatimco u nesitovanych vzorki se obsah
krystalicka faze pohybuje od 49 % do 51 %, u UHMWPE-X a UHMWPE-X+KUR je obsah
krystalicka faze zhruba o 5 % niz$i. To je zplsobeno tim, Ze sitovani bylo provedeno
v taveniné béhem lisovaciho procesu a nasledné nemoznosti pevné sesitované struktury
zkrystalizovat stejnou mirou jako struktura nesitovana. Nejvyssi obsah krystalické faze byl
zjistétn u UHMWPE+VE a UHMWPE+ KUR (u obou vzorku 51 %) a lze tedy pozorovat
lehky vliv AO na hustotu zesiténi UHMWPE. Z prvniho ohfevu jsou obsahy krystalické faze
u vSech vzorkl vice riznorodé, coz je zptisobeno tim, ze vzorky prosly lisovacim procesem
a maji ve struktufe zaznamenanou zpracovatelskou historii. Proto prvni ohfev vypovida
o vlivu zpracovatelského procesu na strukturu, zatimco druhy, provedeny pfi stejnych
fizenych podminkach ohtevu (10 °C/min), dovoluje porovnavat vysledky napfi¢ riznymi
vzorky 1 s neznamou zpracovatelskou historii. Z druhého ohfevu vyplynulo, ze X. u obou
sitovanych UHMWPE je 48 %, a u nesitovanych struktur 54-55 % bez ohledu na pfitomnost
AO.

Teplota krystalizace byla pii prvnim chlazeni nejnizs§i u zesitovaného UHMWPE-X,
a naopak nejvyssi u UHMWPE+KUR, pfi¢emz u obou zesitovanych vzorki byla teplota
krystalizace o cca 10 °C niz$i neZ u UHMWPE+VE/KUR. Mezi ¢istym UHMWPE
a UHMWPE s AO byl jen nepatrny rozdil v teploté krystalizace a u vSech vzorkl byly
naméfené teploty krystalizace pfi prvnim 1 druhém chlazeni velmi podobné. Stejné€ jako
uteploty tani byl i zde pozorovan vliv sitovani, ktery teplotu krystalizace snizil, coz
koresponduje i s niZsti teplotou tani. A stejné jako u teploty tani, tak ani teplotu krystalizace
UHMWPE nijak vyrazné neovliviiuje piidavek VE ani KUR. Rozdil oproti vysledkiim
ziskanych z kfivek ohfevu je vtom, Ze nedochdzi knaméfenym zménadm
v hodnotach prvniho a druhého ohfevu, coz je dano tim, Ze chlazeni je v obou ptipadech

fizeny proces (-10 °C/min) a neodliSuje se tedy zpracovatelska ani teplotni historie vzorkd.
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Tabulka 5. Entalpie tani 4H,,, obsah krystalické faze X, teplota tani 7,, a teplota
krystalizace 7. pro vSechny vzorky nemodifikovaného i modifikovaného UHMWPE.

ohiev chlazeni
1. e 1. 2.
Veorek am | oo | co | wp | o | e |HCO|TCO
UHMWPE 141,66 49 133,59 | 159,42 54 137,13 | 116,74 | 113,65
UHMWPE-X 131,28 45 121,95 | 140,23 48 125,27 | 106,73 | 106,27
UHMWPE+VE 148,02 51 132,14 | 159,39 54 137,42 | 117,45 | 117,26
UHMWPE+KUR 150,14 51 131,79 | 159,94 55 136,47 | 118,19 | 118,01
UHMWPE-X+KUR | 13437 | 46 | 123,94 | 140,05 | 48 | 126,79 | 112,01 | 111,94

7.3 Hustota sité

V névaznosti na zjisténé skutec¢nosti z DSC kiivek indikujici vytvofeni sitované struktury
a odpovidajici vliv na X. a prechodové teploty bylo provedeno stanoveni hustoty sité
metodou botndni v xylenu. Pfed samotnym provedenim testu byl nejprve urCen Cas, pfi
kterém dosahne materidl rovnovazného stavu nabotnani. Zkusebni vzorek UHMWPE-X byl
varen v xylenu pii 130 °C po dobu 4 hodin, pficemz byl v 1., 2., 3. 1 4. hodin¢ vytaZen a byla
zaznamenana jeho hmotnost. Z naméfenych hmotnosti byla vykreslena zavislost hmotnosti
vzorku na ¢ase (Obrazek 19), podle které byl ur€en ¢as dosaZeni rovnovazného bodu botnani,
tzn. ¢as, kdy se jiZ hmotnost vzorku déle neméni, a urcena tak doba, po kterou byl vzorek

vafen v xylenu pii provedeni experimentu.
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Obrazek 19. Zména hmootnosti vlivem botnani UHMWPE-X v xylenbv éése (vlevo) a

fotografie vzorku pied a po botnani (vpravo).

Z namétené kiivky botnani UHMWPE-X v xylenu bylo stanoveno, ze po dvou hodinach byl
vzorek jiz plné ustalen v rovnovazném stavu a ¢as pro provedeni experimentu byl uréen na
dvé hodiny. Vzorky byly tedy po dobu dvou hodin vafeny v xylenu a nésledné¢ vytazeny
abyly zaznamenany jejich hmotnosti (m), které jsou uvedeny v Tabulce 6 spole¢né
s vypocitanymi objemy vzorki pied (V) a po botnani (7), a rovhovaznym pomérem botnani

(geq) dle rovnic (5), (6) a (7).
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Tabulka 6. Naméiené a vypocitané hodnoty hmotnosti, objemu a rovnovazného poméru pii
botnani v xylenu.

méreni 5 " Vo - q
(h) (2 (cm®) (cm’) “
. 0 0,0236 0,0251
2 0,6335 0,8132 33,39
UHMWPE 5 0 0,0104 0,0110
2 0,2022 0,2557 24,11
; 0 0,0109 0,0115
2 0,2559 0,3266 29,17
méreni 5 " Vo - q
(h) (2) (cm®) | (em’) “
| 0 0,0268 0,0285
2 0,0575 0,0409 2,44
UHMWPE-X , 0 0,0271 0,0288
2 0,0585 0,0418 2,45
; 0 0,022 0,0234
2 0,0484 0,0352 2,50
méreni dh " Vo d q
(h) @ (cm®) (cm’) “
. 0 0,0169 0,0179
2 0,3923 0,5005 28,84
UHMWPE+VE ) 0 0,0191 0,0203
2 0,3434 0,4324 22,28
X 0 0,0150 0,0159
2 0,2270 0,2826 18,71
méreni tas " Vo r q
(h) (2 (cm’) (cm’) “
. 0 0,0157 0,0167
2 0,2408 0,3001 18,97
UHMWPE+KUR , 0 0,0141 0,015
2 0,2377 0,2981 20,88
3 0 0,0137 0,0145
2 0,2639 0,3336 23,89
méreni cas " Vo d q
(h) (2 (cm’) (cm’) “
. 0 0,0101 0,0107
2 0,0223 0,016267 2,51
UHMWPE-X+KUR , 0 0,0080 0,0085
2 0,0184 0,013867 | 2,63
3 0 0,0102 0,010625
2 0,0231 0,0172 2,62

Z téchto namétenych a vypoctenych hodnot byla podle rovnice (8) vypoctena hustota sité
(dx) pro jednotlivé vzorky, jak je uvedeno v Tabulce 7. Pro ptehled je uvedena i primérna

hodnota g.; vypoctena z dat z Tabulky 6.
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Tabulka 7. Priimérnd hodnota rovnovazného poméru botnani a hustota sit¢.

Vzorek prggér d. (mol/m?)
UHMWPE 28.80 + 4,64 3,40
UHMWPE-X 2,46+ 0,04 508,26
UHMWPE+VE 2328 +5,14 4,98
UHMWPE+KUR 2124 +2.48 5,87
UHMWPE-X+KUR 2,59 +0,07 448,17

Hustota sit¢ byla nejvétsi u UHMWPE-X a UHMWPE-X+KUR, coz byly jediné dva
zesitované vzorky. Jejich hustota sité byla ptfiblizné 100x vétsi, nez jaké byla urcena
u nesitovanych forem. Byl pozorovan lehky vliv AO kurkuminu, jehoZ pfitomnost ve
vzorku sniZila hustotu sit& o cca 50 mol/m>. Ob& hodnoty ale odpovidaji hustoté sit& ziskané
stejnym vypoctem pro vzorky radiacné sitovaného UHMWPE davkou 100110 kGy, coz je
v souladu s udaji z literatury pro UHMWPE (medical grade) standardné uzivany v klinické
praxi pro artikulaéni vlozky kloubnich ndhrad [44, 54]. DoSlo tedy prokazatelné
k dostatecnému zesitovani vzorkli. U nesitovanych vzorkli byla hustota sité
u UHMWPE+VE/KUR vétsi nez u ¢isttho UHMWPE, coz ukazuje, Ze kurkumin i vitamin

E lehce zvysily hustotu sité.

7.4 Oxidacni stabilita

Po prokazani kvality sitovani s reakénim systémem TRX s/bez kurkuminu, byla testovana
odolnost ptipravenych materidlii viici oxidaci. Pro tento ucel byly zvoleny dva postupy;
1) stanoveni OIT z DSC kiivek namétenych v kysliku, ze kterého je v silné oxida¢nim
prostfedi kysliku velmi rychle ziskdna hodnota teploty zaCatku oxidace, kterou lze
porovnavat napfi¢ vzorky, a 2) simulaci oxidacniho prostfedi peroxidem vodiku pii teploté
37 °C po nékolik tydni, coZ lépe simuluje, 1 kdyZ nekopiruje, redlné prostfedi oxidace

materialu v lidském téle.

7.4.1 Stanoveni teploty poc¢atku oxidace

Zaucelem vyhodnoceni oxidac¢ni stability UHMWPE s AO bylo jako pfimy a u¢inny zptisob
provedeno méteni OIT, tzn. byl pomoci DSC sledovan tepelny tok materidlem v atmosféte
kysliku pfi ohfevu z 25 do 350 °C. Z oxida¢né termickych kiivek uvedenych na Obrazku 20
byly stanoveny hodnoty OIT, kter¢ jsou uvedeny v Tabulce 8.
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Tabulka 8. Teplota pocatku oxidace (OIT) vzorkiit UHMWPE.

Vzorek gé?
UHMWPE 205,32
UHMWPE-X 196,19
UHMWPE+VE 251,93
UHMWPE+KUR 236,43
UHMWPE-X+KUR 211,97

Ze ziskanych hodnot OIT je viditelné, ze teplota pocatku oxidace byla pro
UHMWPE+VE/KUR vyrazné vyssi nez pro ¢isty UHMWPE, piicemz nejvyssi oxidacni
odolnost prokazal UHMWPE++VE. Z Obrazku 20 je také patrné, ze AO stabilizované vzorky
snesly vysokou teplotu a poté rychle zoxidovaly bez Sirokého nabehu oxida¢niho piku. Lze
tedy pozorovat vyznamny pozitivni vliv obou antioxidantl na zvyseni teploty zacatku
oxidace. U sitovanych forem byly teploty pocatku oxidace nizsi. U UHMWPE-X byla
naméfena nejnizsi OIT, cca o 10 °C niZsi nez u ¢isttho UHMWPE. U UHMWPE-X+KUR
byla naméfena hodnota OIT taktéZ niz§i neZ u nesitované formy (UHMWPE+KUR),
ale vy$si nez u nemodifikovaného UHMWPE. Miizeme konstatovat, ze sitovani meélo
negativni vliv na oxida¢ni odolnost, ale zaroveil bylo zjisténo, Ze pfidavek kurkuminu
vyrazn€ zvysSuje teplotu pocatku oxidace at’ uz sitované ¢i nesitované struktury. Z téchto
vysledkt 1ze predpokladat u UHMWPE s VE/KUR korelaci mezi krystalinitou a oxidacnim

poskozenim.

A exo

UHMWPE

UHMWPE-X

UHMWPE+VE

UHMWPE+KUR T~ / ‘
UHMWPE-X+KUR Hiw, BED ' ~_
—_— - .

ohiev

&0 ] 100 120 140 1580 180 200 220 240 260 280

Obrazek 20. Oxidac¢ni kiivky namétené v kysliku pti ohfevu do 350 °C vSech studovanych
vzork.
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7.4.2 Stanoveni indexu oxidace

Dal$im typem pro otestovani oxida¢ni odolnosti pfipravenych materiald byla metoda
stanoveni indexu oxidace simulaci oxida¢niho prostiedi peroxidem vodiku. Vzorky byly po
urcitou dobu ponechany ptisobeni peroxidu vodiku a ve stanovenych ¢asech byla proméiena
v transmisnim rezimu jejich FTIR spektra uvedena na Obrazku 21. Pas oznaceny dvéma
hvézdickami (1720 cm™ s plochou Ac-0) odpovida spektralnimu projevu valenéni vibrace
karbonylové C=0 skupiny, jejiz koncentrace v ¢ase oxidace roste, a pas oznaceny jednou
hvézdickou (1370 cm™ s plochou 4r) nalezi deformaéni destnikové vibraci methylové CH;
skupiny, jejiz koncentrace se s Casem oxidace nemeéni a slouzi jako reference k pasu C=0.
V souladu s nariistem karbonylovych skupin Ize pozorovat 1 narast hydroxylovych skupin
OH v oblasti 3500-3300 cm'. Mimo naméfena spektra je na Obrazku 21 uveden i dle

rovnice (4) vypocitany oxidacni index vyneseny vici ¢asu oxidace v peroxidu vodiku.

Jak lze vidét, karbonylovy pés s Casem oxidace nariistd u vSech vzorki a jak ukazuje lox,
kontinudlni nartist 1ze pozorovat od 21. dne oxidace. Vyznamné lepsi vykon byl zaznamenan
u vzorku UHMWPE-X+KUR, kdy bylo dosazeno po 7 tydnech experimentu /ox pouze 1,2.
Je vidét, ze kurkumin mé zasadni roli pro stabilizaci UHMWPE sitovaného organickym
peroxidem TRX, protoZe vzorek UHMWPE-X bez AO vykazoval mnohem vyssi lox a to jiz
od pocatku experimentu, tj. od ¢asu 0 dni. To znamend, ze malé mnozstvi karbonylovych
skupin bylo obsazeno ve vzorku jiz po lisovani, resp. sitovani. To pravdépodobné souvisi
1 s nizsi OIT zjisténou pro sitované vzorky. U nesitovanych vzorkil nebyl spektralni pas
C=0 skupiny v ¢ase 0 dni detekovan. Toto zjiSténi je v souladu Se studii [43], kde bylo pii
podobném experimentu s lékatskym UHMWPE dosazeno lox vice nez 2 po 45 dnech
v peroxidu. Z tohoto hlediska UHMWPE-X+KUR vykazuje znacn€ pomalejsi ndbéh

oxidace.
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Obrazek 21. FTIR spektra s rostoucim casem oxidaxe (smét Sipky) pro jednotlivé vzorky

UHMWPE a zavislost oxida¢niho indexu na ¢ase oxidace (vpravo dole).

Vzhledem k tomu, Ze nebylo mozné provést asove delsi experiment oxidace, byly hodnoty
lox ziskan¢ pro UHMWPE a UHMWPE-X+KUR extrapolovany na ¢as 120 dni pomoci
polynomického modelu. Jak Ize vidét na Obrazku 22, UHMWPE-X+KUR by ani po 120
dnech oxidace pravdépodobné nedosahl limitu Joyx, ktery je roven 4. Tento limit byl stanoven
dle [43] jako bezpecny limit nez dojde k selhdni implantované komponenty a skutecnosti, ze

klinicky pouzivana komponenta vykazovala pfi selhani /ox 6.
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Obrazek 22. Oxidaéni index extrapolovany na ¢as 120 dni pomoci

polynomického modelu pro UHMWPE a UHMWPE-X+KUR.

7.5 Mechanické vlastnosti

Pti tahové zkousce byl sledovan vliv sitovani a pridanych AO na mez pevnosti, prodlouzeni
pfi pretrzeni a hodnoty Youngova modulu a pii zkouSce kladivem Charpy byla naméfena
data razové houzevnatosti. Z namétenych tahovych kiivek vSech vzorkti byly odecteny
hodnoty napéti pii pretrZeni a taZnosti pii pretrzeni a zpracovany do grafii: na Obrazku 23,
a dale byl vypocten Youngiv modul uvedeny na Obrazku 24 vlevo. Dale je na
Obrazku 24 vpravo uveden graf's vysledky razové houzevnatosti vSech studovanych vzorkd.
Kazdy ptipraveny vzorek byl u kazdé zkousky analyzovan minimalné v 5ti opakovéanich,
a sloupcové grafy zobrazuji priimérné hodnoty s chybovymi useckami. Vzhledem k tomu,
ze byla pro tahové testy pouZita téliska Bl neni moZzné porovnavat ziskané hodnoty
absolutné napfi¢ literarnimi zdroji, ale je mozné vyjadfit procentudlni zménu vici vzorku

UHMWPE. Vsechny tahové kiivky jsou uvedeny v Ptiloze II.
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Obrazek 23. Napéti pti pietrzeni (vlevo) a taznost (vpravo) pro vSechny vzorky
UHMWPE.

Napéti pii pretrzeni bylo pro nesitované vzorky namétfeno o cca 15 % vétsi nez pro jejich
zesitované formy. Nejveétsi napéti pfi pretrzeni bylo naméfeno u UHMWPE+KUR, coz
znacdi, ze pridavek kurkuminu zvysil nejvice odolnost UHMWPE pii tomto testu pietrzeni.
UHMWPE+VE vydrZel také vy$si hodnotu napéti neZ samotny UHMWPE a miZeme

konstatovat, ze pridavek antioxidantu zlepsuje odolnost UHMWPE proti pfetrzeni.

Podobné¢ byla namétena nejvyssi hodnota taznosti pro UHMWPE+KUR, ktera byla o 50 %

cvwr

vétsi neZ pro jeho zesitovanou formu. Nejniz8i hodnota byla naopak pro sitovany
UHMWPE-X, ktera byla o vice nez 50 % mensi nez u UHMWPE. Pro UHMWPE+VE
a UHMWPE byla hodnota taznosti stejna.
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Obrazek 24. Youngiv modul a rdzova houZevnatost.
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Yongiiv modul neboli modul pruznosti v tahu byl naméten nejvyssi u UHMWPE+KUR
formy vzorkl vyssi nez pro sitované, Pokud bychom hodnotili pouze nesitované vzorky,
1ze pozorovat zddouci vliv KUR na hodnotu Youngova modulu. Zaroven u UHMWPE+VE
nebyl pozorovan vliv vitaminu E a jeho hodnota Youngova modulu je jen o 1 % niz8i nez

u ¢isttho UHMWPE.
Diskuze k niZ§im vlastnostem u sit’ovanych vzorki.

Tvar tahovych kiivek odpovidd taznému materidlu, coz je v souladu s charakterem
UHMWPE. Lze rozeznat dva zdkladni prub&hy napéti na deformaci. Prvni typ odpovida
nesitovanym vzorkim UHMWPE, UHMWPE+VE a UHMWPE+KUR (viz Obrazek P7-9).
U téchto vzorkll lze pozorovat tzv. zpevnéni materidlu (strain hardening) az pfi vysSich
deformacich, diky ¢emuz je material schopen vydrzet vyssi deformaci a napéti. Naopak
usitovanych vzorki UHMWPE-X a UHMWPE-X+KUR Ize pozorovat jiny pribéh
tahovych kiivek, kdy dochdzi k ptetrzeni pfi niz8§i deformaci a niZS$im napéti. Zpevnéni
materialu se odehrava hned od pocatku méteni a sit’ nedovoli struktuie se vice natahnout.
To odpovida chemickému zesit'ovani, kdy pevné chemické vazby mezi fetézci snizuji délku
polymerniho segmenu, ktery se miZe natahovat. S timto je, jak bylo ukazano vyse, spojeno

sniZeni spuné krystalinity materialu a tomu odpovidajici snizeni Youngova modulu [55, 56].

DAlsi mechanickd vlastnost, stanovena u piipravenych vzorki, byla razovd houzevnatost.
I kdyZ bylo pro provedeni testu Charpy zvoleno kladivo s nejvyssi dostupnou energii 15 J
nedochézelo pfi narazu kladiva k uplnému pielomeni télisek, ale pouze k jejich nalomeni
v misté vrubu, jak je zndzornéno na Obrazku 25. Divodem byla nejspiSe pfili§ vysoka
houzevnatost vzorkd, jejiz analyza by byla vhodnéji provedena s kladivem 50 J a se dvéma
vruby. Rdzova houzevnatost byla i pfesto stanovena pouze pro nalomené vzorky. Jak lze
vycist z Obrazku 24 vpravo, doslo k naméteni vyrazné nizSich hodnot razové houzevnatosti
pro sitované vzorky oproti vzorim nesitovanym. To je v rozporu s ostatnimi pozorovanymi
jevy, tj. pokles krystalinity, zvySeni hustoty sité (propojeni fetézcl), které by mélo rovnéz
zajisStovat vyssi odolnost k Sifeni prasklin. Jak bylo ale popsdno, vzhledem k tomu, ze
nedoslo k plnému prasknuti zkuSebniho téliska nelze tyto vysledky bez dal$iho ovéteni
povazovat za jednozna¢né. U UHMWPE+VE i u UHMWPE+KUR byla hodnota razové
houzevnatosti témét stejna a o 5 % vyssi nez u ¢isttho UHMWPE. Mtizeme tedy fict, ze

vysledky naznacuji, ze oba tyto AO zvySuji rdzovou houzevnatost UHMWPE stejné.
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Obrazek 25. T¢liska UHMWPE+KUR pied (vlevo) a po (vpravo)

provedeni testu rdzové houzevnatosti.

7.6 Odolnost proti odéru

Odolnost vii¢i odéru byla stanovena jako odolnost proti tvorb& vrypu na povrchu vzorku
a velikosti vytvofené ryhy. Pro vzorky odolné je ryka uzsi, naopak pro vzorky na odér méné
odolné je ryha §irsi. Ziskané primérné vysledky naméfenych §itek ryhy pro vSechny vzorky

jsou uvedeny v Tabulce 9.

Tabulka 9. Sitky vrypu pro jednotlivé vzorky.

S T smérodatna
vzorek o) odchylka

(nm)
UHMWPE 719,33 61,17
UHMWPE-X 377,78 49,72
UHMWPE+VE 388,88 6,16
UHMWPE+KUR 403,67 10,77
UHMWPE-X+KUR 376,79 36,99

Nejcennéjsi rozdil v opotiebeni analyzovanych vzorkl lze vidét u cisttho UHMWPE
au UHMWPE-X+KUR, u kter¢ho je Sitka ryhy skoro dvojnidsobné¢ mensi nez
unemodifikovaného UHMWPE. U UHMWPE+VE a UHMWPE-+KUR vysly vysledky pro
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oba AO =+ stejné. Zaroven u obou sitovanych forem UHMWPE-X i UHMWPE-X+KUR
byla tloustka vrypu nejmensi, a témér stejnd, coz ukazuje, ze sitovani dodava UHMWPE
vetsi odolnost proti odéru. Nejvyssi odolnost vykazoval UHMWPE-X+KUR, a tudiz
muzeme fici, ze sitovani a pfidavek antioxidantu zvysil odolnost materidlu nejvice a je
nejlepsi cestou pro zvyseni odolnosti UHMWPE proti odéru. I kdyz ostatni mechanické
vlastnosti procesem sitovani poklesly, je vyznamnym piinosem tohoto studovaného

systému, Ze odolnost vic¢i odéru vzrostla.

7.7 Cytotoxicita

Cytotoxicita byla stanovena metodou MTT s pouzitim bunééné linie NIH/3T3. Pro kazdy
vzorek byly provedeny soucasné Ctyti méteni a vysledné grafy jsou uvedeny na Obrazku 26.
Podle normy CSN EN ISO 10993-5 byla pro test cytotoxicity nastavena reference
odpovidajici relativni bunééné viabilité rovné 1. Hranice bunécné viability pro hodnoceni

byla nastavena na hodnotu 0,7, nad kterou byl extrakt povazovan za netoxicky.

Ze ziskanych grafii (Obrazek 26) lze pozorovat, ze extrakty pti 50 % a vyss$i koncentraci
byly u vSech vzorkli kromé¢ UHMWPE+VE toxické. Nejlepsi vysledek byl naméten
u UHMWPE+VE, u kterého byl 1 100 % extrakt netoxicky. UHMWPE-X byl netoxicky do
50 % extraktu. U UHMWPE a UHMWPE-X+KUR byla naméfena toxicita uz pti 50 %
extraktech. Vysledky cytotoxicity jsou nejspise zkreslené z divodu nedokonalych podminek
lisovani. UHMWPE byl opakované prokazan jako necytotoxicky material, na cemz je
zalozeno 1 jeho pouziti in vivo v klinické praxi. Vysledky ukazuji, Ze plijde spiSe o Spatné
podminky pfi lisovani neZ o toxicitu materiadlu, jelikoz naptiklad u UHMWPE-X byla
naméfena vySSi cytokompatibilita, nez u UHMWPE. Pro optimalizaci by bylo potieba
zajistit lisovani v €istych forméch, které by nebyly kontaminované jinymi materialy a také

zajiSténi lepSich sterilnich podminek.
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Obrazek 26. Grafy relativni bunécné viability v zavislosti na koncentraci extraktt vzorku.

Koncentrace
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ZAVER

Tato diplomova prace se zabyvala testovanim kurkuminu jako vhodného antioxidantu pro
zlepSeni vlastnosti UHMWPE pouzivaného pii vyrobé komponent kloubnich néhrad.
V praktické ¢asti byly zkoumany zmény vlastnosti UHMWPE pii pfidavku kurkuminu,
vitaminu E a pfi jeho sitovani peroxidem — Trigonoxem 101. Byly ohodnoceny mechanické
vlastnosti, oxidacni stabilita, odolnost proti odéru, strukturni, tepelné a biologické vlastnosti

a vysledky porovnany navzajem mezi vSemi vzorky.

Termogravimetrickou analyzou byl stanoven vliv antioxidantii a sitovani na teplotu
degradace UHMWPE. U vsech vzorkl byla naméfena téméf stejnd degradacni teplota jako
pro nemodifikovany UHMWPE, ¢imz bylo prokazéano, ze pfidavek kurkuminu, vitamin E
ani zesitovani nemélo zasadni vliv na teplotu degradace UHMWPE. Mimo to byla ovétena
zpracovatelska teplotni stabilita, kdy do 200 °C nedochézelo ve vzduchu k Zadnému tbytku
hmotnosti vychozich slozek a mohly byt tedy teplotné¢ zpracovavany lisovanim

nad 7, polymeru.

Pomoci DSC analyzy byly stanoveny teploty tani, teploty krystalizace a obsah krystalické
faze. Pti stanoveni teploty tani byl pozorovan vliv sitovéni, které snizilo body tani
u UHMWPE-X a UHMWPE-X+KUR. U antioxidanti nebyl pozorovan zadny takovy vliv,
z ¢ehoz lze ptredpokladat, ze ptidavek antioxidant nijak neméni teplotu tani UHMWPE.
Obsah krystalické faze byl u nesitovanych vzorki (UHMWPE, UHMWPE+VE,
UHMWPE+UR) naméfen v rozmezi od 49 % do 51 %, a u sitovanych (UHMWPE-X
a UHMWPE-X+KUR) zhruba o 5 % niz$i, coZ poukazuje taktéz na vliv sitovani, které
v tomto pfipad¢ sniZilo obsah krystalické fdze. Mimo to byl také pozorovan lehky vliv AO
(kurkumin, vitamin E), které hustotu zesiténi naopak zvysily. Stejné€ jako u teploty tani, tak
1 pfi stanoveni teploty krystalizace byl pozorovan vliv sitovani, ktery snizoval také teplotu
krystalizace a nebyl zde pozorovéan Zadny vyrazny vliv pfidavku vitaminu E ¢i kurkuminu

na zmeénu teploty krystalizace.

Metodou botnani v xylenu byla stanovena hustota sité, ktera byla nejvétsi pro zesitované
vzorky UHMWPE-X a UHMWPE-X+KUR, pficemz jejich hustota byla piiblizné
100x vétsi, nez jaka byla naméfena u nesitovanych forem. Byl zde pozorovan lehky vliv
kurkuminu 1 vitaminu E, jejichZ pfitomnost ve vzorku lehce zvysila hustotu sit¢ UHMWPE.

Hlavnim vysledkem bylo prokazani, Ze bylo dosaZeno dostate¢ného zesitovani vzork.
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Oxidacni stabilita pfipravenych materiall byla stanovena dvéma postupy, metodou
stanoveni OIT z DSC kiivek naméfenych v kysliku a metodou FTIR, kde byla sledovéana
zavislost zmény absorbance danych funkénich skupin, ke kterym dochézelo béhem
nekolikatydenni oxidace vzorkii v peroxidu vodiku. Z prvni metody oxidace bylo ze
ziskanych hodnot OIT zjisténo, ze sitovani mélo negativni vliv na oxida¢ni odolnost,
a naopak piidavek kurkuminu i vitaminu E mél pozitivni vliv na zvySeni teploty zacatku
oxidace. Vyznamnym zjisténim bylo, ze pfidavkem kurkuminu bylo dosazeno vyrazného
zvyseni teploty pocatku oxidace at’ uz sitované ¢i nesitované struktury UHMWPE. Z druhé
metody, stanoveni oxidace v peroxidu vodiku métenim FTIR spekter, byl taktéz pozorovan
zasadni vliv kurkuminu na stabilizaci sitovaného UHMWPE. Vysledkem obou postupi,
bylo prokazani, ze kurkumin, jako antioxidant, vyrazné zvySoval oxidacni stabilitu

UHMWPE.

Pfi testovani mechanickych zkouSek byly provedeny testy razové houzevnatosti vzorkl
a jejich tahovych vlastnosti. Pii tahové zkouSce bylo pro kazdy vzorek zméfeno napéti pii
pretrzeni, taznost a Youngtv modul. Napéti pii pretrzeni bylo naméfeno pro nesitované
vzorky o 15 % vétsi nez pro jejich zesitované formy. Piidavek vitaminu E i kurkuminu
zvysil hodnotu napéti UHMWPE, coz dokazuje, ze ptfidavkem obou antioxidantl byla
zlepsena odolnost UHMWPE proti pretrzeni. Nejvetsi napéti pii pretrzeni bylo naméfeno
u UHMWPE+KUR, ¢imz se ukazalo, Ze ptidavkem kurkuminu byla odolnost UHMWPE
proti pietrzeni nejlepSi. Podobné byla pro UHMWPE+KUR naméfena 1 nejvyssi hodnota
taznosti, ktera byla o 50 % vé&tsi neZ pro jeho zesitovanou formu (UHMWPE-X+KUR).
Younglv modul byl naméten nejvyssi taktéZ pro UHMWPE+KUR a stejné jako u napéti pii
ptetrzeni byly hodnoty pro nesitované formy vzorkl vyssi nez pro sitované. U UHMWPE

s pridavkem kurkuminu byly prokazany nejlepsi tahové vlastnosti ze vSech vzorkd.

Dalsi mechanickéd vlastnost, kterd byla u vzorkd stanovena, byla rdzova houZevnatost.
U sitovanych vzorkl byly namefeny vyrazné nizsich hodnoty razové houZevnatosti oproti
vzorkiim nesitovanym, coZ bylo v rozporu s ostatnimi pozorovanymi jevy, tj. pokles
krystalinity, zvySeni hustoty sité (propojeni fetézcii) které by mélo rovnéz zajistovat vyssi
odolnost k Sifeni prasklin. AvSak vzhledem k tomu, Ze pii testovani nedoSlo k plnému
prasknuti zkuSebniho téliska, nelze tyto vysledky bez dalsiho ovéfeni povaZovat

za jednoznacné.
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Pfi stanoveni odolnosti vylisovanych vzorka vici odéru byl pozorovan vyznamny vliv
jak sitovani, tak 1 pfidavku antioxidantG. U vzorkl zesitovanych (UHMWPE-X,
UHMWPE-X+KUR) a vzorki s AO (UHMWPE+VE, UHMWPE+KUR) byla odolnost
proti odéru dvojnasobné zvysSena oproti Cist¢tmu UHMWPE. Nejmensi tloustka vrypu a tim
nejvetsi odolnost proti odéru, byla naméfena u UHMWPE-X+KUR, coz stejné¢ jako
u predchozich vysledkii poukazuje na to, ze ptidavek kurkuminu zlepSoval vlastnosti
UHMWPE nejvice. I kdyz ostatni mechanické vlastnosti procesem sitovani poklesly, bylo

vyznamnym piinosem tohoto studovaného systému zjisténi, Ze odolnost viici odéru vzrostla.

Test cytotoxicity oznacil vSechny vzorky, kromé¢ UHMWPE+VE, za cytotoxické jizu 50 %
extraktll. JelikoZz byl ale UHMWPE opakované prokazan jako necytotoxicky materidl,
na ¢emz je zalozeno i jeho pouziti in vivo v klinické praxi, bylo prodiskutovano, ze doslo
nejspise ke zkresleni vysledkt z divodu nedokonalych podminek lisovani a/nebo sitovani.
Proto by bylo potfeba provést optimalizaci lisovani znovu v Cistych formach, bez

kontaminace jinymi materidly, se sou¢asnym zajisténim lepSich sterilnich podminek.

Zavérem experimentu je zjiSténi, ze kurkumin jako antioxidant zlepSoval otestované
vlastnosti UHMWPE a nabizi se tedy jako potencionalni nahrada vitaminu E v UHMWPE,
pficemz jeho vlastnosti museji byt jesté dale otestovany s optimalizaci lisovéani, aby bylo

dosazeno odpovidajicich vysledki vsech testi.
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SEZNAM POUZITYCH SYMBOLU A ZKRATEK

A absorbance

AO antioxidant

DSC diferencialni skenovaci kalorimetrie

FTIR infraCervena spektroskopie s Fourierovou transformaci
FIR vzdalena oblast infracerveného zafeni
EGCG epigalokatechin galat

HALS stéricky stinéné aminy

HDPE vysokohustotni polyethylen

AH,y, entalpie tani

AHno entalpie tani 100 % krystalického UHMWPE
IR infracerveného zateni

lox index oxidace

KUR kurkumin

LDPE nizkohustotni polyethylen

LLDPE line4rni nizkohustotni polyethylen

NIR blizk4 oblast infraerveného zareni

MIR sttedni oblast infracerveného zéieni

m hmotnost vzorku po botnani

mo hmotnost vzorku pfed botnanim

OIT teplota pocatku oxidace

PE polyethylen

Qeq rovnovazny pomeér botnani

PUHMWPE hustota UHMWPE (0,94 g/cm3)

Pxylen hustota xylenu pti 130 °C (0,75 g/cm3)
r-AO polymerné-reaktivni antioxidant

T transmitance

TGA termogravimetrické analyza

TRX Trigonox 101, 2,5-dimethyl-2,5-di(terc-butylperoxy)hexan

Tn teplota tani
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T,

UHMWPE
UHMWPE-X
UHMWPE+KUR
UHMWPE+VE
UHMWPE-X+KUR
V

Vo

Vi

VE
XL-UHMWPE

Xe

X

teplota krystalizace

ultravysokomolekuldrni polyethylen

sitovany ultravysokomolekularni polyethylen
ultravysokomolekularni polyethylen s kurkuminem
ultravysokomolekularni polyethylen s vitaminem E
sitovany ultravysokomolekulérni polyethylen s kurkuminem
objem vzorku po botnani

objem vzorku pied botnanim

molérni objem xylenu pfi 130 °C (136 cm3/mol)

vitamin E

radia¢n¢ zesitovany polyethylenu s ultra vysokou molekulovou
hmotnosti

obsah krystalické faze (%)

parametr interakce polymerniho rozpoustédla pii 130 °C (0,386)
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PRILOHA P I: DSC ANALYZA

Tabulka P 1. Entalpie tdni 4H,, odectena z DSC kiivek vzorkti modifikovaného i
nemodifikovaného UHMWPE a vypocitany obsah krystalické faze X.. Kazdy vzorek byl
analyzovén tiikrat a X, je uveden jako primérnd hodnota se smérodatnou odchylkou.

1. ohiev
AH,, P .
Vaore W/g) pramér pramér
1 ) 3 AH,, X
J/g) (%)
UHMWPE 135,91 148,87 140,20 141,66 + 6,60 49 +2
UHMWPE-X 126,92 135,81 131,11 131,28 + 4,45 45 +£2
UHMWPE+VE 152,77 142,57 148,72 148,02 + 5,15 51 £2
UHMWPE+KUR 149,16 152,09 149,16 150,14 + 1,69 51 £1
UHMWPE-X+KUR | 144,92 | 143,81 | 150,11 | 146,28+3,36 | 46 +2
2. ohtev
4H,, Primér primér
Vzorek (J/g)
1 2 3 AH,, 26
(J/g) (%)
UHMWPE 153,40 165,95 158,91 159,42 + 6,29 54 £2
UHMWPE-X 137,39 142,74 140,56 140,23 + 2,69 48 +1
UHMWPE+VE 162,68 161,47 154,04 159,39 + 4, 68 54 £2
UHMWPE+KUR 159,07 161,13 159,63 159,94 £ 1,07 55 £04
UHMWPE-X+KUR | 157,39 154,74 156,56 156,23 £ 1,36 48 +£2
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Tabulka P 2. Namétené teploty tani a teploty krystalizace. Kazdy vzorek byl proméien

ttikrat a vysledky jsou uvedeny pro kazdy vzorek jako primérna hodnota se smérodatnou

odchylkou.
Teplota krystalizace 7. Teplota tani 7,
prvni chlazeni | druhé chlazeni prvni ohfev druhy ohiev
116,77 116,8 133,42 136,27
UHMWPE
116,79 107,42 133,76 137,21
116,68 116,74 --- 137,92
priamér 116,74 £ 0,06 | 113,65+5,40 | 133,59 +0,24 | 137,13 +0,83
prvni chlazeni | druhé chlazeni | prvni ohifev druhy ohiev
104,16 104,33 121,93 127,09
UHMPWE-X
108,18 107,16 121,58 124,63
107,85 107,34 122,34 124,11
pramér 106,73 £2,23 | 106,27 £1,69 | 121,95+0,38 | 125,27 +£1,59
prvni chlazeni | druhé chlazeni | prvni ohfev druhy ohiev
117,41 117,39 130,76 136,76
UHMPWE+KUR
118,46 118,11 132,47 136,05
118,7 118,52 132,14 136,62
priamér 118,19+ 0,69 | 118,00+0,57 | 131,79+0,91 | 136,47 + 0,38
prvni chlazeni | druhé chlazeni | prvni ohfev druhy ohtev
118,78 1184 132,82 136,2
UHMPWE+VE
117,68 117,67 131,61 136,61
115,89 115,71 131,99 139,45
priamér 117,45+1,46 | 117,26 £1,39 | 132,14 +0,62 | 137,42 +1,77
prvni chlazeni | druhé chlazeni | prvni ohfev druhy ohtev
111,63 111,26 124,21 127,54
UHMPWE-X+KUR
112,34 112,34 123,82 127,84
112,05 112,23 123,75 124,98
prumér 112,01 £0,36 | 111,94 +0,59 | 123,93 +0,25 | 126,79 £1,57
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Namérené krivky ohfevu a chlazeni pro vSechny vzorky.

Kazdy obrazek ukazuje ve své horni poloviné vzdy shora doll prvni a druhy ohfev ve tfech

opakovani vzorku a v dolni poloving€ prvni a druhé chlazeni ve tiech opakovanich.
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Obrazek P 1. Prvni a druhy ohfev (nahofte) a chlazeni (dole) UHMWPE.
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Obrazek P 3. |Prvni a druhy ohfev (nahote) a chlazeni (dole) UHMWPE+VE.
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Zabopukava FE Kursunin otrey
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Obrazek P 4. Prvni a druhy ohfev (nahote) a chlazeni (dole) UHMWPE+KUR.
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Obrazek P 5. Prvni a druhy ohfev (nahoie) a chlazeni (dole) UHMWPE-X+KUR.
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PRILOHA P II. TAHOVE KRIVKY
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Obrazek P 6. Tahové kiivky UHMWPE.
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Obrazek P 7. Tahové kitvky UHMWPE-X.
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Obrazek P 8. Tahové kiivky UHMWPE+VE.
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Obrazek P 9. Tahové kiivky UHMWPE+KUR.
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Obrazek P 10. Tahové kiivky UHMWPE-X+KUR.



