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Szamos anyagot vizsgaltak az elmult id6szakban, amelyeket a kiildbnbdzé eredetli csonthidnyok pétlaséara fejlesztettek ki
a fogészatban, illetve a szajsebészetben. Egy Uj szintetikus anyagcsalad az aerogél, amely kulénleges tulajdonsagainak
kdészonhetéen az utdbbi évtizedben az orvosbioldgiai kutatasokban is egyre nagyobb szerepet kap. Jelen munka célja,
hogy bemutatasra kerilljon a szilika aerogél elallitasa, valamint jellemz6 tulajdonsagai, mint példaul porozitasanak, si-
riségének valtozasa h6kezelések hatasara. Eredményeink alapjan a szilika aerogélek mint bioaktiv matrixok potencia-
lisan felhasznalhatdk a fogorvosi, szajsebészeti csontpotlasban is.
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Bevezetés

A spontan modon nagyon lassan vagy egyaltalan nem
gyogyulo csontdefektusoknal a hianyzé csontszévet
poétlasara az utdbbi évtizedekben egyre elterjedtebben
hasznalnak szintetikus vagy félszintetikus anyagokat [3].
A legismertebb és szélesebb kérben hasznalt szinteti-
kus anyagok a hidroxi-apatit (HA) és a 3-trikalcium-fosz-
fat (TCP), amelyeken alapuld csontpotlé anyagok fel-
hasznalasanak tapasztalatairdl hazai, és kilfoldi szerz6k
is beszamolnak [8, 18].

A legutdbbi két évtized kutatasai igazoltak, hogy a viz-
oldhaté ortoszilikat ion esszencialis szerepet jatszik
a csontszovetek regeneraciojaban, a megfelelé csont-
slirliség kialakulasaban [7] azaltal, hogy stimuldlja az
. tipusu kollagén termelését és az osteoblast differen-
cialodast. A HA és/vagy TCP alapu csontp6tlé anyagokra
is elényds hatast gyakorolhat egy olyan matrix, amely
aktivan segiti a graftok atépullését [1, 5]. Erre a célra
kivalo lehetéséget biztositanak az utdbbi két évtized csucs-
technologiaiban alkalmazott anyagok, a szilika alapu aero-
gélek. Fiziologias kérilmények k6zott bekdvetkezd,
nagyon lassu oldédasukkal biztositjak a szikséges szi-
likatkoncentraciot, atjarhaté anyagukon keresztil pedig
lehetévé teszik a szomszédos szdvetek szamara a sza-
bad anyagcserét, a tapanyag-transzportot. Megfelel6 tech-
nikaval a bendvéshez elengedhetetleniil sziikséges mak-
roporusok is kialakithaték, amelyek jelentésen névelhetik
az aerogél alapu biokeramiak aktivitasat.

Az aerogélek Iégies megjelenésl, rendkivil kis sird-
ségl szilard anyagok. A leggyakrabban eléallitott aero-
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gélek siir(isége tipikusan a 0,05-0,1 g/cm?3 tartomany-
ban van. Szintetikus uton, ugynevezett szol-gél eljaras-
sal, majd azt kdvetéen szuperkritikus szaritassal allitha-
tok el. Készllhetnek szervetlen oxidokbdl, természetes
vagy mesterséges polimerekbdl, bioanyagokbdl, vagy
ezek hibridjeibdl, kompozitjaibdl. Szerkezetiikre jellemzé,
hogy a benniik talalhaté néhany tiz—szaz molekula at-
mérdjli, nagy és egybefliggd mezopdrus rendszert stan-
dard kérulmények k6zott leveg® tolti ki (1. dbra).
Szilicium-dioxidbol (szilika, SiO,) késziinek a legis-
mertebb és leggyakrabban alkalmazott aerogélek. Szi-
lard vazukban ugyanugy Si—O-Si-kétések talalhatok,
mint a kvarcban, azzal a kiilénbséggel, hogy mig a kvarc
racsszerkezete szabalyos, minden iranyban egymashoz

1. abra: Egy szilika aerogél monolit lathato
az egyik szerzd (L. I.) tenyerén
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2. dbra: Szilika aerogél térési felliletének SEM képe
90000x nagyitasban

kapcsolodo [SiO,] tetraéderekkel irhato le, addig a szi-
lika aerogél amorf strukturaju, a [SiO,] tetraéderek sok-
kal kevésbé szoros elrendezédésliek. A szintézis kez-
detén még szorosabban kapcsolédnak egymashoz és
ugynevezett primer globulakat képeznek, majd a primer
globulak lazabban ¢sszekapcsoldédd gémbdcskeékke,
masodlagos globuldkka rendez8dnek. A masodlagos

3. dbra: Monolitikus szilika aerogél teherbirasanak szemléltetése.
A képen egy 2,6 g tdmegi aerogélhasab 9400 g témeget,
azaz sajat tdmegének mintegy 3600-szorosat tartja karosodas nélkuil.
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globuldk mérete a kémiai reakcidé soran fokozatosan
névekszik, végul kialakul egy alkogél, amelynek szu-
perkritikus kdrilmények kézotti szaritasaval jon létre az
aerogél [6, 13]. Az aerogélek jellemz§, globularis finom-
szerkezete figyelhet6é meg a 2. dbrdn lathaté pasztazo
elektronmikroszkopos felvételen. A szilika aerogélek
ellenallo képessége az egyenletes nyomoéterheléssel
szemben meglep6en nagy (3. dbra), ugyanakkor ride-
gek, a monolitikus darabok igen térékenyek.

Egy a Debreceni Egyetemen kifejlesztett uj techno-
I6gia segitségével a szilika aerogél matrix egyenletes
eloszlasban magaban foglalhat hidroxi-apatitot és kal-
ciumfoszfatot. Ezek egylttesen egy elényds bioaktivi-
tasu, reszorbeabilis anyagot alkotnak, amely az eddigi,
allatkisérleti modellel, valamint SAOS-2 sejtekkel nyert
eredmeényeink szerint alkalmas lehet mesterséges csont-
pétlasra [9, 12, 14].

Az aerogélek jellemzd és az utdbbi években leginten-
zivebben kutatott orvosbioldgiai, illetve gydgyszerészeti
felhasznalasai elsésorban a szabalyozott hatdanyag ki-
bocsatasu készitmények elballitasara vonatkoznak [2,
15, 17]. llyen jellegl hibrid aerogél anyagok vizsgalata
laboratériumunkban jelenleg is folyamatban van [16].
A szilika alapu, funkcionalizalt aerogélek elény6sen al-
kalmazhatdk ezen tdlmendéen toltéanyagként poli(-metil-
metakrilat) megerésitésére [10], igy a jév6ben akar csont-
cementekben, fogtdbmésekben, vagy protézisekben is
felhasznalasra kerllhetnek.

Jelen munkankban bemutatjuk, hogy mennyire szé-
les hatarok kdzott valtoztathatok egy aerogél alapu
anyag alapvet6 fizikai tulajdonsagai (példaul a fajlagos
fellilete, pérusmérete, porozitasa) a megfeleléen alkal-
mazott h6kezeléssel, amely a gyakorlatban lehet6séget
teremt a céloknak megfelel§ tulajdonsagu aktiv matrix
létrehozasara.

Vizsgalati anyag és médszer

Reagensek és mliiszerek

Az aerogél mintak szintéziséhez tetrametoxi-szilant (Sigma-
Aldrich, St. Louis, MO, USA), acetont, ammonia olda-
tot, és metanolt (Molar Chemicals, Budapest, Magyaror-
szag) alkalmaztunk. Oldészerként és reaktansként két-
szer ioncsereélt és szénsz(irt vizet hasznaltunk. A kész
aerogeéleket jol zaré mintatarté edényekben taroltuk.
A szuperkritikus szaritast egy egyedi tervezés(, az
MTA Atommagkutatd Intézetben készitett, nagynyomasu
(250 bar) tartalyreaktorban valdsitottuk meg. A mintak
hékezelését FHP-12 tipusu (Daihan Sci., Korea) prog-
ramozhato felflitési kemencében végeztik. A porozi-
metrias mérések a cseppfolyds nitrogén hémérseékletén,
Quantachrom NOVA 2200e (Boynton Beach, Florida, USA)
tipusu nitrogén adszorpcids poroziméterrel torténtek,
a térfogatok meghatarozasahoz héliumos feltdltést, a va-
kuumos minta-el6készitéshez a késziilék beépitett egy-
ségét hasznaltuk. A mérés utan a minta tdmegvalto-



zasat korrekcioba vettik. A pérusméret-eloszlasok és
a teljes porustérfogat meghatarozasat NovaWin 11.0 szoft-
verrel végeztik.

Szilika aerogél elballitasa
A szilika aerogélek elGallitasa altalaban alkoxi-szilanok-
bol térténik, bar ipari célokra ismert a viziiveget mint
alapanyagot hasznalo eljaras is [11, 13]. A szol-gél el-
jarasoknal alkalmazott szilan reagens a leggyakrabban
tetrametoxi- vagy tetraetoxi-szilan. Ez utébbi hidrolizise
sokkal lassabban jatszodik le, mint a metilszarmazéke,
igy a kivanatos kisebb toxicitasa ellenére az in vivo al-
latkisérleteknél alkalmazott kompozit szerkezetek kiala-
kitasara jelenleg kevésbé alkalmas. A szilan reagensbdl
megfelel§ katalizator és viz jelenlétében el6szor kolloi-
dalis szilika szol részecskék alakulnak ki, majd ezek
névekedésével, egyre szorosabb illeszkedésével Iétre-
jébn az ugynevezett 6nhordo gélszerkezet. A gél szer-
kezetét a szilan reagens mindsége, az alkalmazott
olddészerelegy Osszetétele, a katalizator minésége és
mennyisége, a kdzeg kémhatasa, valamint az egyéb je-
len 1év6 komponensek, példaul fellletaktiv anyagok
alapvet6en befolyasoljak, a megfelel6 pH beallitasaval
példaul tébbé vagy keveésbé elagazo [SiO,] -lancok ala-
kithatok ki. Az elagazasoktdl fliggetleniil azonban min-
den esetben végsd soron a masodlagos globulakbdl
0sszeallo, egymassal erés kovalens kémiai kotéssel kap-
csolodd, ,borsokbszerl” szerkezet jon Iétre. A kémiai
reakciok ekkor még nem fejez6dnek be, azok teljessé
tételét, a gél megerGsitését az dregitési fazisban végez-
zUk. Ez egy id6ben elhiz6dé folyamat, ami jellemz6en
egy naptdl akar tébb hétig tarthat. Masodlagos szilan
reagensekkel a szerkezetet ebben a fazisban kémiailag
maddositjuk. A gélben talalhat6 oldoszerelegyet fokoza-
tosan valamilyen vizmentes szerves olddszerre, tipiku-
san acetonra cseréljik. A nedves géleket végiil szu-
perkritikus kérilmények kdz6tt, altalaban szuperkritikus
allapotu széndioxiddal szaritjuk ki.

A szuperkritikus szaritas egy kuloénleges eljaras, amely
a nedves gél szerkezetének maradéktalan megérzését
teszi lehetévé. Levegdn torténd, hagyomanyos szaritas
esetén az olddszer feliileti feszlltségének dsszehizo
hatasa miatt a gélszer(i anyagok jelentés mértékben
zsugorodnak, téredeznek, aprézédnak, végil ugyne-
vezett xerogélek keletkeznek. A szaradas soran a gél
szerkezete is megvaltozik, porozitasa, jellemzé porus-
mérete és porustérfogata szamottevéen csodkken.

Minden kémiailag tiszta, egy komponens( anyag fazis-
diagramjan megtalalhaté egy az anyagra jellemzg, ugy-
nevezett kritikus pont, amelyet a hozz4 tartozé nyomassal
és hémérseklettel jellemziink. Egy folyadék hémérsék-
letét a kritikus h6mérséklet f6lé emelve megsziinik
a hatarfeliilet a folyadék- és a gazfazis kdzott, a teljes
teret szuperkritikus allapotu kbzeg tolti ki, amelyet s-
rlisége a folyadékhoz, h6vezetd képessége és diffuzio-
sebessége a gazhoz tesz hasonléva. A megsziiné ha-
tarfellilet kdvetkeztében megsz(inik a fellleti feszlltség
is, ezért az ilyen allapotban torténé szaritaskor nem jat-
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szodik le a fentebb emlitett zsugorodas, a nedves gé-
lek az eredeti szerkezetlik megdrzésével szarithatok ki.
Az eljaras barmilyen olddszer esetén hasznalhaté, ma
azonban a széndioxidot hasznaljuk a leggyakrabban,
mert nem tlizveszélyes, kdérnyezetbarat, kbnnyen rege-
neralhato, kritikus pontja (73,8 bar, 30,9 °C) pedig tech-
nikailag viszonylag kénnyen meghaladhato.

Az itt bemutatott aerogél szintéziséhez két oldatot ké-
szitettlink, amelyek 6sszetétele a kdvetkez§ volt: ,A” ol-
dat: 12,0 ml metanol, 3,00 ml tetrametoxi-szilan, ,B” oldat:
12,0 ml metanol, 3,00 ml desztillalt viz, 2,00 ml 25%-0s
ammoniaoldat. A két oldat elegyitése utan a reakcidele-
gyet hengeres mlianyag formaba éntéttik, ahol 8-10 perc
alatt bekdvetkezett a gélesedés és térhaldsodas. Az igy
kapott 6nhord6 gélt egy napig a formaban éregitettik,
majd oldészercserék sorozata utan 80 °C h6mérsékle-
ten, 200 bar nyomason, a mar publikalt eljarassal aero-
geéllé szaritottuk [10]. Az igy nyert aerogél nem porszer(
allagu, hanem az eredeti géllel megegyez6 alaku és
szerkezet(i, monolitikus tdmb formajaban marad meg.

Hébkezelés

A kiszaritott aerogél minta h6kezelése atmoszférikus
kértlmények kdzott tortént, elsé Iépésben 500 °C hé-
mérsékleten 8 ora alatt kiégettiik az esetlegesen je-
len 1évé illékony és oxidalhatd komponenseket, majd
a visszamarado SiO, vaz h6kezelését (szinterelését)
100 °C-os Iépésekben, I1épésenként 3 6ra héntartassal
végeztik. A mintadarab teljes lehiilése utan meghata-
roztuk a geometriai méreteit, a ttmegét, és kiszamitot-
tuk a latszolagos sirliségeket, illetve az eredeti mé-
rethez képest bekdvetkezett szazalékos zsugorodasi
értékeket. Az egyes h6kezelési lépések soran a szom-
szédos szilanolcsoportok utélagos kondenzacioja, a meg-
maradé alkoxi- és szilanolcsoportok alkoholkondenza-
cioja jatszodik le, ami kis mértékl tomegveszteséget
eredményez.

Porozimetria
Az aerogélminta H és S allapotanak porozitasat nitro-
gén adszorpcids méréssel, 77,3 K h6mérsékleten ha-

4. dbra: Szilika aerogél (H, S)
és tovabbi aerogél-TCP-HA kompozitok
magas hémérsékleten bekdvetkezd zsugorodasanak szemléltetése.
Az abran bal oldalon, hatul van az a natur szilika aerogélmonolit (H),
amelynek termikus viselkedése az S allapot eléréséig
az 5. abran Iév6 grafikonokon lathato.
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5. abra: Szilika aerogél szazalékos zsugorodasa és s(ir(iségnek valtozasa
az egymast kovet szinterelési Iépéseknél alkalmazott hémérséklet fliggvényében.
H jelzi az 500 °C-on hékezelt, S pedig az 1000 °C-on szinterelt gélekhez tartozé adatokat.
A jobb oldali grafikonon a jobb lathatésag kedvéért csupan jelezzik az S allapothoz tartozé értéket.

taroztuk meg, a mérés elétt a mintat nagy vakuumban,
200 °C h6mérseékleten 17 éran at kondicionaltuk.

Eredmény
A 4. abran bemutatasra keriil6, H jel( aerogélminta re-

pedésmentes, monolitikus szerkezet( volt, aminek el-
érése meglehet6sen nehéz feladat. Még a szuperkriti-

6. dbra: A H éllapothoz tartoz6 minta nitrogén adszorpcios
és deszorpcids izotermai 77,3 K h6mérsékleten,
a realativ nyomas fliggvényében. Mérés elétt a minta 0,1 mbar alatti
nyomason, 200 °C hémérsékleten 17 éraig volt kondicionalva.

kus szaritasi fazisban is torténik kémiai valtozas (konden-
zacio), ami a belsd és kiils6 régiok esetenkénti egyenet-
len zsugorodasat, belsé feszliltség kialakulasat okozza.
A gél kémiai 6sszetétele mellett jelentds hatast gyako-
rolnak a viselkedésre a jelenlévé mas komponensek,
igy példaul a bioaktiv adalékanyagok is. Ezek hidroli-
tikus és termikus viselkedése el6segitheti, vagy meg-
akadalyozhatja a repedések kialakulasat. A 4. dbran
mindkeét viselkedésre lathatd példa.

A magasabb h8mérsékleten bekdvetkez8 zsugorodas
miatt az aerogélminta mérete folyamatosan csékkent,
500 °C és 900 °C kozétti tartomanyban a zsugorodas még
viszonylag lassu, 900 °C-t6l kezd6déen azonban egyre
nagyobb mértékd, ami a kb. 950 °C kéril megindulé exo-
term, felUletcs6kkenéssel egybekoétott, lassu viszkdzus
folyasnak tulajdonithatd. A hdkezelés soran tdmegvesz-
teség is bekdvetkezik, ami az egymas kbzelében lévé
szilanolcsoportok kondenzacios reakcidjanak eredmeénye.
E két hatas egylttesen nagyon jelentds sirliségndveke-
déshez vezet, az S minta esetén a latszélagos slirliség
értéke eléri az 1,92 g/cmq-t, ami kozelit a természetes
kvarc 2,65 g/cm3-es siir(iségéhez. Nem meglepd tehat,
hogy az S minta porozitdsa mar kicsi, a benne 1évé po-
rusok a mikropdrusok (d < 2 nm) tartomanyaba tartoz-
nak. Az altalunk alkalmazott mérési modszer — bar jelzi
a mikropdrusok jelenlétét — azok pontos térfogatanak meg-
hatarozasara nem alkalmas. A zsugorodasi és s(irliség-
valtozast reprezentald goérbék az 5. dbrdn talalhatok. Jol
lathatd, hogy nagyon jelentGs méretvaltozas kovetkezik be
magasabb hémérsékleten, az aerogélminta az eredeti mé-
retének mintegy 30%-ara zsugorodott 1000 °C h6mérsék-
leten, ugyanakkor a valtozas a gorbe alapjan jol tervezhe-
t6. Az S allapotban Iévé minta keménysége mar nagyon
nagy, ami 6sszefligg a s(irliség még intenzivebb néve-
kedésével, mig a H allapotu minta nagyon sériilékeny.



7. abra: A H aerogél minta nitrogén adszorpcios izotermaibdl
BJH eljarassal meghatarozott pérusméret eloszlasi diagramja (kék)
és kumulativ pdrustérfogata (piros) a pérusatmeérd fuggvényében.
A teljes pérustérfogat 1,72 cm¥/g, a jellemz6 pérusatméré 24,5 nm.

A 6. és 7. abrdn a H jelzésli aerogél adszorpcios és
deszorpcids izotermaja lathato, a hiszterézis hurok je-
lenléte kvalitativ modon is egyértelmien jelzi a mezopo-
rusos szerkezetet. A jellemz8 pérusméret kb. 24,5 nm.
Az 5 nm alatti régiéban megfigyelhet6 emelkedés sza-
mottev6 tovabbi pérustérfogatra utal, a szamatlag po-
rusatméré mintegy 3,19 nm. A BJH-mddszerrel szami-
tott fajlagos fellilet nagyon nagy, 388 m?/g, ami csak az
aerogélekre, illetve az aktiv szenekre jellemzé tarto-
manyban van.

Az S allapotban lévé minta fajlagos felllete mar any-
nyira kicsi, hogy nitrogén adszorpciéval nem hataroz-
haté meg, bar az adszorpcids és deszorpcios izotermak
kllénbsége mutatja a mikroporusok jelenlétét. Kis mo-
lekulakkal szemben (pl. viz, CO,) az ilyen pérusok bel-
seje még hozzaférhetd, a hidratalt ionok, szerves mole-
kulak tdbbbsége azonban mar kizarddik azokbdl.

Megbeszélés

A bemutatasra kerult aerogélminta két h6kezeltségi al-
lapota csupan a két szélsé értékét képviseli azoknak
a rendkivil valtozatos mechanikai szilardsagu, porozi-
tasu és oldhatésagu mesterséges anyagoknak, ame-
lyek szilika aerogél alapon el6allithatok. A H allapothoz
tartozé aerogél mechanikailag sérilékeny, folyékony
kézeggel mechanikailag még nem kompatibilis, ugyan-
akkor rendkivdli adszorptiv tulajdonsagokkal rendelke-
zik. Az erre az allapotra meghatarozott 6riasi fajlagos
felllet lehet6séget biztosit a gyakorlat szamara egyes
gyogyszer-hatdbanyagok adszorpcidjara, majd szabalyo-
zott dinamikaju kibocsatasara, gydgyszerhordozoként
torténd felhasznalasra. Az aerogél tovabbi hékezelésé-
vel a fajlagos felllet cs6kkenése mellett a szilardsag,
terhelhet8ség jelent8s ndvekedése figyelheté meg.
A 700-800 °C-on hékezelt mintak mar kelléen erések
ahhoz, hogy ellendlljanak a folyadékkal térténd érint-
kezésnek, mechanikailag elegend&en szilardak a ké-
nyelmes kezelhetéséghez, ugyanakkor még nagyon je-
lent6s porozitassal birnak. Az 1000 °C kdrnyezetében
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keletkezd, nagy s(rliségl, keramiaszer(i anyagok k-
I6ndsen tehervisel§ pozicidkban nyerhetnek felhaszna-
last. Eredményeink ésszhangban vannak az irodalom-
ban kdzdltekkel [4].

Az aerogélek nem csak 6nmagukban, hanem mas
bioaktiv anyagokkal alkotott kompozitjaik formajaban
is elkészithetdk, az igy Iétrej6tt anyagok egy lehetsé-
ges felhasznalasardl a mesterséges csontpétlasban,
illetve sejttenyészettel szemben mutatott viselkedéseé-
r6l korabban mar beszamoltunk. A h6kezelésen atesett
szilika aerogél alapu anyagok fellletének aktiv médosi-
tasara, utdlagos funkcionalizdlasara is lehet6ség van.
A fellletekre példaul biomolekulak, fluoreszcens mar-
kerek kothetSk ki, amelyek tovabb gazdagitjak a jové-
ben a felhasznalasi lehet6ségeket.

A kézleménylinkben nem egy, a gyakorlatban ki-
probalt megoldast szerettiink volna bemutatni, sok-
kal inkabb egy igéretes, a jévében prognosztizalhato-
an orvosbioldgiai felhasznalasra is keril6 kilénleges
anyagcsaladra, az aerogélekre és az azokban rejl6 le-
het6ségekre szerettik volna felhivni a figyelmet.
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LAzAR |, Kuttor A, GY6ri E, VERES P, FABIAN |, ManO S, HEGEDUS Cs

Preparation and characteristics of aerogel-based bioactive materials used in dentistry

A variety of bioactive materials have been investigated as substitute materials for diseased or damaged bone tissues in
dentistry. The aim of this study was to prepare mesoporous silica containing biomaterials by sol-gel technology. These
materials may be combinated with hydroxyapatite and B-tricalcium phosphate, as bioactive agents. The synthesis and
testing of important physical parameters were performed.. Based on these measurements, the silica aerogel can be an

applicable material in the dental field in the future.

Keywords: aerogel, silicon-dioxide, bioceramics, bone grafting
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