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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania kompozytowych implantéw kostnych zawiera-
jacych syntetyczny hydroksyapatyt, sposéb wytwarzania granulatu na kompozytowe implanty kostne
tego typu oraz kompozytowy implant kostny zawierajgcy syntetyczny hydroksyapatyt.

Implant kostny skfadajacy sie w catosci z syntetycznego hyroksyapatytu ma duzg biokompatybil-
nos$¢ i bioaktywnosé, ale jednocze$nie ma niskg udarnos$é oraz zbyt wysoki modut Younga. Dlatego do
wytwarzania takich implantéw czesto stosuje sie kompozyt, sktadajgcy sie z krystalicznego hydroksya-
patytu i polimeru, na przykfad bioresorbowalnego polilaktydu (PLA).

Optymalny materiat na implant kostny powinien by¢ biokompatybilny (czyli bezpieczny dla orga-
nizmu), posiada¢ wtasciwosci osteokondukcyjne, osteoindukcyjne i osteogenne, odpowiednig wytrzy-
mato$¢ biomechaniczng, byé biodegradowalny, prosty do wypreparowania i implantacji oraz nadawac
sie do sterylizacji. Za ztoty standard w leczeniu ubytkéw kosci uznawany jest autologiczny przeszczep
kosci. Materiat do tego celu pobiera sie z r6znych miejsc ciata pacjenta, a przeszczepiany fragment
kosci posiada wszystkie wtasciwosci potrzebne do gojenia kosci uszkodzonej. Nie jest to jednak idealny
sposéb leczenia tkanki kostnej. Do czynnikéw limitujgcych nalezg m.in. ograniczona ilo$¢ tkanki, ktérg
mozna pobraé, uogélniony proces chorobowy pacjenta, anatomiczne ograniczenia operacyjne oraz nad-
mierna resorpcja kosci podczas gojenia. Stosuje sie rowniez przeszczepy allogeniczne (od innego pa-
cjenta) lub ksenogeniczne (pochodzgcy od innego gatunku). Kolejnym sposobem na regeneracje kosci
jest zastosowanie materiatéw syntetycznych (alloplastycznych). W ostatnich latach prowadzono bada-
nia wtasciwosci biologicznych, chemicznych i fizycznych syntetycznych materiatéw do regeneraciji tkanki
kostnej. Badano takze wptyw wia$ciwosci mechanicznych i mikrostruktury na proces regeneraciji tkanki
kostnej. Obecnie najpowszechniej stosuje sie materiaty metalowe, ceramiczne, polimerowe.

Przyktad kompozytowego implantu z hydroksyapatytu i PLA ujawniony w publikacji J. Russias
i wsp. pt. ,Fabrication and mechanical properties of PLA/HA composites: A study of in vitro degrada-
tion” (Materials Science and Engineering: C, Vol. 26, 2006, str. 1289-1295). Kompozyt ten otrzymano
metodg chemiczng, poprzez rozpuszczenie polilaktydu w chlorku metylenu oraz dodaniu do niego mi-
krometrycznych czgsteczek ceramicznych hydroksyapatytu, ktére poddano procesowi kalcynacji
w temperaturze 1100°C przez jedng godzine. Po wymieszaniu tych komponentéw uzyskano mase,
z ktérej odlano w teflonowym pojemniku ksztattki. Ksztattki te suszono w temp. pokojowej przez 24 go-
dziny w celu pozbycia sie rozpuszczalnika, a nastepnie poddano je prasowaniu osiowemu przez 15 mi-
nut, pod cisnieniem 45 MPa i w temperaturze do 220°C. Uzyskano tg drogg kompozyty zawierajgce
od 50 do 90% czastek ceramicznych i wytrzymatos$ci na zginanie od 65 do 125 MPa.

Takze publikacja Sandrine Gay i wsp. pt. ,Preparation and characterization of dense nanohy-
droxyapatite/PLLA composites” (Materials Science and Engineering: C, Volume 29, Issue 1, 1 January
2009, str. 172-177) ujawnia otrzymywanie kompozytéw z hydroksyapatytem (HAP) metodg chemiczng.
Jako rozpuszczalnika polimeru uzyto chloroformu, a drugim skfadnikiem byt HAP o wielkosSci czastek
100 nm. Rozpuszczony polimer z czastkami HAP zostat odlany do postaci cienkiej warstwy, ktérg po-
cieto na mate kawalki i umieszczono w formie do prasowania osiowego. Prasowanie odbyto sie w temp.
160°C i pod cisnieniem 300 MPa. Badano wpltyw udziatu HAP na wia$ciwo$ci mechaniczne kompozytu.
Wraz ze wzrostem ilosci hydroksyapatytu wzrastata wytrzymato$é na $ciskanie materiatu i modut Yo-
unga, ale rosta tez jego kruchos$é, w poréwnaniu do czystej ceramiki. Przy 50% zawarto$ci HAP w kom-
pozycie uzyskano wytrzymato$¢ na $ciskanie 100 MPa i modut Younga 6 GPa.

Wytwarzanie implantéw poprzez rozpuszczenie biodegradowalnych polimeréw w rozpuszczal-
niku, np. w acetonie lub octanie etylu, wymieszanie z czgsteczkami ceramicznymi, a nastepnie odlanie
w formie ujawniajg takze publikacje US 5397572 i US 5492697.

Publikacja Artoum Rakovsky i wsp. pt. ,,Strong bioresorbable Ca phosphate-PLA nanocomposites
with uniform phase distribution by attrition milling and high pressure consolidation” [Journal of the Me-
chanical Behavior of Biomedical Materials, Volume 18, February 2013, str. 37—-46] ujawnia kompozyt
z HAP i PLA uzyskany w wyniku mielenia sktadnikow w heksanie w atmosferze argonu. Nastepnie otrzy-
many proszek kalcynowano w temperaturze 700°C przez 24 godziny, do uzyskania fazy p-TCP,
Cas(PO4)2. Wydtuzajgc czas mielenia do 24 godzin uzyskano materiat o0 wysokiej homogenicznosci,
wytrzymatosci na Sciskanie 400 MPa oraz module Younga 10 GPa.

W publikacji WO 2015/135822 A1 ujawniono bioaktywny kompozyt o osnowie polimerowej
z czgstkami fosforanu wapnia, miedzy innymi hydroksyapatytu. Kompozyt taki moze mie¢ postaé zelu,
hydrozelu lub pasty i stosowany jest jako wstrzykiwane wypefienie. Zawiera czgstki state o wielkosci
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od 50 nm do 10 um. Podobne rozwigzanie ujawniono w publikacji US 9333080 B2. Opisany tam kom-
pozyt zawierajgcy 30% polimeru biokomatybilnego i 70% ceramiki ma postaé masy do wstrzykniecia,
o wiasciwosciach mechanicznych podobnych do naturalnej kosci. Wielko$¢ czastek sktadnika ceramicz-
nego wynosi od 10 um do 1000 um.

Publikacje US 7875342 B2 i US 7052710 B2 ujawniajg metode otrzymywania porowatych implan-
téw, w ktérej w pierwszym etapie przygotowuje sie porowate spieki ceramiczne. Nastepnie spieki te
nasyca sie rozpuszczonym polimerem. Otrzymywane w ten sposob implanty majg gesto$é rzeczywista
materiatu w zakresie od 50 do 80%, wielko$¢ porow wynosi od 1 um do 600 pm, przy czym $rednia
wielkos¢ tych poréw miesci sie w zakresie od 5 um do 400 pum.

W publikacji WO 2004/067052 A1 przedstawiono wytwarzanie bioabsorbowalnych implantéw me-
todg wtrysku z polimeru ulegajgcego bioabsorpciji i aktywnego biologicznie ceramicznego wypetniacza,
w tym hydroksyapatytu. Jako bioabsorbowalny polimer zastosowano polilaktyd, poliglikolid, polidioksa-
non, polikaprolakton, ich kopolimery i/lub ich mieszaniny. Formowanie wtryskowe do formy metalowej
wymaga podgrzania mieszaniny do temperatury ok. 200°C.

Celem wynalazku byto wytworzenie implantu z bioresorbowalnych materiatéw, nadajgcych sie do
stosowania w ortopedii i stymulujgcych organizm do regeneracji tkanki kostne;.

Cel ten realizuje sposéb wytwarzania implantéw wedtug wynalazku zawierajgcy etap tworzenia
mieszaniny hydroksyapatytu z polilaktydem oraz etap formowania implantu z utworzonej mieszaniny.
Polega on natym, ze w etapie tworzenia mieszaniny miesza sie wysuszony syntetyczny hydroksyapatyt
o wielkosci czgstek nie przekraczajgcej 50 nm z rozdrobnionym polilaktydem o wielko$ci drobin nie
przekraczajgcej 0,5 mm. Udziat hydroksyapatytu w mieszaninie wynosi od 60% do 90% wagowo. Na-
stepnie uzyskang mieszanine rozdrabnia sie kriogenicznie w temperaturze nie wyzszej niz -150°C i uzy-
skany granulat suszy w temperaturze nie wyzszej niz 100°C. W etapie formowania implantu wysuszony
granulat umieszcza sie w szczelnie zamykanych elastycznych formach i poddaje prasowaniu pod ci-
$nieniem nie mniejszym niz 25 MPa i nie wiekszym niz 200 MPa.

W jednym z wariantéw sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku do prasowania stosuje
sie ciSnienie hydrostatyczne.

W kolejnym wariancie sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku stosuje sie hydroksya-
patyt o zawartosci wody z zakresu od 1,5% do 5% okres$lonej metodg termograwimetryczng w tempe-
raturze 200°C.

W kolejnym wariancie sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku stosuje sie hydroksya-
patyt o stosunku molowym wapnia do fosforu z zakresu od 1,57 do 1,61.

W kolejnym wariancie sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku rozdrabnianie krioge-
niczne trwa od 4 do 12 minut.

W innym wariancie sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku prasowanie prowadzi sie
w temperaturze z zakresu od 50°C do 200°C.

W jeszcze innym wariancie sposobu wytwarzania implantéw wedtug wynalazku w etapie formo-
wania implantu stosuje forme kauczukowag i medium hydrostatyczne w postaci oleju metylosilikonowego.

Sposéb wytwarzania granulatu wedtug wynalazku polega na tym, ze wysuszony syntetyczny hy-
droksyapatyt o wielkoci czastek nie przekraczajgcej 50 nm miesza sie z rozdrobnionym polilaktydem
o wielkosci drobin nie przekraczajgcej 0,5 mm. Udziat hydroksyapatytu w tworzonej mieszaninie wynosi
od 60% do 90% wagowo. Uzyskang mieszanine rozdrabnia sie kriogenicznie w temperaturze nie wyz-
szej niz —150°C, po czym uzyskany granulat suszy w temperaturze nie wyzszej niz 100°C.

Implant wedtug wynalazku sktada sie z zasadniczo jednolitej mieszaniny polilaktydu z hydroksya-
patytem i zawiera od 60% do 90% wagowo hydroksyapatytu. Charakteryzuje sie tym, ze rozmiar czgstek
hydroksyapatytu nie przekracza 50 nm, a stosunek molowy wapnia do fosforu w tych czastkach wynosi
od 1,57 do 1,62. Porowato$é implantu jest rbwnomierna w catej objetosci i miesci sie w zakresie od
1 do 30%, przy czym rozmiar poréw miesci sie w zakresie od 10 um do 250 um.

W jednym z wariantéw implantu wedtug wynalazku Srednia wielko$é poréw miesci sie w zakresie
od 13 do 43 um, przy czym rozmiar ponad 60% porow jest wiekszy niz 100 um.

Wynalazek pozwala na uzyskanie implantéw kostnych o mikrostrukturze stymulujgcej organizm
do regeneracji oraz wtasciwosciach mechanicznych zblizonych do naturalnej kosci. Sktadniki materiatu
implantu wedtug wynalazku sg bioresorbowalne, polilaktyd jest powszechnie stosowany w medycynie,
a sam materiatimplantu jest hydrofitowy i stymulujgcy organizm do odbudowy tkanki kostnej. Wynalazek
umozliwia wytwarzanie implantéw o skomplikowanych ksztattach np. $rub kostnych.
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Przyktady realizacji wynalazku zostaty uwidocznione na rysunku, na ktérym fig. 1 przedstawia
obraz mikrostruktury materiatu implantu z pierwszego przyktadu wykonany za pomocg skaningowego
mikroskopu elektronowego (obraz SEM), fig. 2 przedstawia obraz SEM implantu z drugiego przyktadu.
Fig. 3 przedstawia rozktad poréw w materiale implantu z drugiego przyktadu, a fig. 4 i fig. 5 przedstawiajg
obrazy SEM mikrostruktury materiatu implantu odpowiednio z przykfadu trzeciego i czwartego.

Wynalazek zostanie bardziej szczeg6towo przedstawiony w ponizszych przyktadach realizaciji:

Przyktad 1

W pierwszym etapie przygotowano kompozytowy granulat, z ktérego nastepnie uformowano go-
towy implant. W celu uzyskania wspomnianego granulatu odwazono 2,8 g syntetycznego hydroksyapa-
tytu o rozmiarze czastek nie wiekszych niz 50 nm i stosunku molowym wapnia do fosforu (Ca/P) réw-
nym 1,61. Hydroksyapatyt ten osuszono, wygrzewajgc go w temperaturze rosngcej od 100°C do 600°C
przez 3 godziny, przy czym szybko$é narastania temperatury wynosita 2°C/min. Po swobodnym schio-
dzeniu do temperatury otoczenia uzyskano proszek hydroksyapatytowy o zawartosci wody w zakresie
od 1,5 do 5% okre$lonej metodg termograwimetryczng w temperaturze 200°C. Odwazono takze 1,2 g
handlowego rozdrobnionego polilaktydu o gestosci 1,24 g/cm3, lepkosci wzglednej 3,3 i wielkosci drobin
okoto 0,5 mm. Odmierzone ilosci hydroksyapatytu i polilaktydu zmieszano na sucho i umieszczono
w pojemniku mtynka kriogenicznego typ 6775 firmy SPOEX SamplePrep. Mtynek taki umozliwia ude-
rzeniowe rozdrabnianie substancji umieszczonych, czyli przewodzgcym ciepto pojemniku, zanurzonym
w ciektym azocie. W pojemniku oprécz mielonej substanciji znajduje sie ferromagnetyczny trzpien roz-
drabniajgcy, ktéry przemieszczany jest wewnatrz pojemnika zmiennym polem magnetycznym. W opi-
sanym wyzej mtynku kriogenicznym wytworzono temperature —190°C i ustawiono czestotliwos¢ uderzen
trzpienia rozdrabniajgcego na 12/s. Mtynek wigczano czterokrotnie na dwie minuty, przy czym miedzy
kolejnymi okresami pracy mtynka zastosowano pieciominutowe przerwy na schtodzenie zawartosci po-
jemnika do wyjsciowej temperatury. Nastepnie otrzymany kompozytowy granulat o rozdrobnieniu do
100 pm, ktéry suszono w prozni i w temperaturze 50°C przez 12 godzin. Odmierzono 2 gramy wysu-
szonego granulatu kompozytowego i umieszczono go w zamykanej szczelnie kauczukowej walcowej
formie o $rednicy 14 mm i objetosci 2,31 cm?3. Kauczukowg forme umieszczono w stalowej komorze
objetosci 120 cm® wypetnionej olejem metylosilikonowym i nagrzanej do temperatury 155°C. Po szczel-
nym zamknieciu komory wytworzono w niej ci$nienie 50 MPa i utrzymywano je przez 12 minut. Dzieki
temu kompozytowy granulat w kauczukowej formie zostat poddany prasowaniu hydrostatycznemu i po
zdjeciu ci$nienia oraz schiodzeniu do temperatury pokojowej przybrat w sposéb trwaty ksztatt formy.
Otrzymano w ten spos6b walcowg ksztattke o wysokosci 15 mm i Srednicy 8 mm, zawierajgcg 30%
wagowo polilaktydu i 70% hydroksyapatytu, o charakterystycznej strukturze mikroskopowej zarejestro-
wanej przy pomocy skaningowego mikroskopu elektronowego (SEM) i przedstawionej na fig. 1. Wytrzy-
mato$¢ na Sciskanie materiatu uzyskanej ksztattki wynosita 110 MPa, jego porowato$é wyznaczona
metodg Archimedesa wynosita 30%, a modut Younga — 8 GPa.

Przyktad 2

Analogicznie jak w pierwszym przyktadzie przygotowano mieszanine wysuszonego w ten sam
sposéb jak poprzednio hydroksyapatytu z rozdrobnionym polilaktydem, przy czym udziat wagowy hy-
droksyapatytu w mieszaninie wyniost 90%, a wielko$¢ jego czastek nie przekraczata 10 nm. Uzyskang
mieszanine rozdrobniono w tym samym co poprzednio mtynku kriogenicznym, przy czym miynek wig-
czano trzykrotnie na dwie minuty, a przerwy miedzy kolejnymi okresami pracy mtynka trwaty 6 minut.
Nastepnie otrzymany kompozytowy granulat suszono w prézni i w temperaturze 100°C przez 3 godziny.
Odmierzono 2 gramy wysuszonego granulatu kompozytowego i umieszczono go w takiej samej formie
jak w pierwszym przyktadzie i umieszczono w tej same komorze ci$nieniowej, przy czym temperatura
oleju metylosilikonowego wynosita 165°C. Po szczelnym zamknieciu komory wytworzono w niej ciénie-
nie 50 MPa i utrzymywano je przez 12 minut. Otrzymano w ten spos6b walcowg ksztattke o wysokosci
15 mm i $rednicy 8 mm, zawierajgca 10% wagowo polilaktydu i 90% hydroksyapatytu, o mikrostrukturze
mikroskopowe] przedstawionej na fig. 2 i gestosci 2,63 g/cm3. Wytrzymato$é na $ciskanie materiatu
uzyskanej ksztattki wynosita 80 MPa, a wytrzymatos¢ na zginanie — 26 MPa. Porowato$¢ materiatu
uzyskanej ksztattki, wyznaczona za pomocg tomografii komputerowej wynosita 1%, a rozktad wielko$ci
poréw przedstawiono na fig. 3.

Przyktad 3

W pierwszym etapie przygotowano kompozytowy granulat, z ktérego nastepnie uformowano go-
towy implant. W celu uzyskania wspomnianego granulatu odwazono 3,2 g syntetycznego hydroksyapa-
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tytu z przyktadu pierwszego itak samo osuszonego. Odwazono takze 0,8 g handlowego polilaktydu opi-
sanego w przyktadzie pierwszym. W celu uzyskania granulatu kompozytowego, tak samo jak w przykta-
dzie pierwszym wymieszano, a nastepnie kriogenicznie zmielono polilaktyd z hydroksyapatytem, po
czym wysuszono produkt mielenia. Z dwéch graméw tego granulatu kompozytowego uformowano hy-
drostatycznie, w sposéb opisany w przyktadzie pierwszym, walcowy implant o wysoko$ci 15 mm i $red-
nicy 8 mm, zawierajgcy 20% wagowo polilaktydu i 80% hydroksyapatytu, o gestosci 2,12 g/cm? oraz
charakterystycznej mikrostrukturze zarejestrowanej przy pomocy skaningowego mikroskopu elektrono-
wego (SEM) i przedstawionej na fig. 4. Wytrzymato$é na Sciskanie materiatu uzyskanej ksztattki wynosita
100 MPa, jego porowato$¢ wyznaczona metodg Archimedesa wynosita 10%, a modut Younga — 7 GPa.

Przyktad 4

Na wstepie, z handlowego polilaktydu i hydroksyapatytu z przyktadu pierwszego przygotowano
granulat kompozytowy o wielko$ci granul z zakresu od 50 um do 500 pum, zawierajgcy 80% wagowych
tego hydroksyapatytu. Dokonano tego poprzez rozpuszczenie polilaktydu w znanym rozpuszczalniku,
wymieszanie otrzymanego roztworu z hydroksyapatytem, odparowanie rozpuszczalnika i rozdrobnienie
pozostatosci. Dwa gramy takiego granulatu kompozytowego poddano formowaniu hydrostatycznemu
w sposéb opisany w przyktadzie drugim, czyli w temperaturze 165°C. Otrzymano w ten sposéb walcowa
ksztattke o wysokosci 15 mm i $rednicy 8 mm, zawierajgcg 20% wagowo polilaktydu i 80% hydroksya-
patytu, o mikrostrukturze zarejestrowanej przy pomocy skaningowego mikroskopu elektronowego
(SEM) i przedstawionej na fig. 5. Gesto$¢ materiatu tej ksztattki wynosita 2,32 g/cm3, a porowato$é 2%,
przy czym $redni rozmiar porow nie przekraczat 50 um. Wytrzymato$¢ na Sciskanie tego materiatu wy-
nosita 400 MPa, a wytrzymato$é na zginanie — 40 MPa.

Zastrzezenia patentowe

1. Sposo6b wytwarzania kompozytowych implantéw kostnych, zawierajgcy etap tworzenia mie-
szaniny hydroksyapatytu z polilaktydem oraz etap formowania implantu z utworzonej miesza-
niny, znamienny tym, ze w etapie tworzenia mieszaniny miesza sie wysuszony syntetyczny
hydroksyapatyt o wielkoSci czastek nie przekraczajgcej 50 nm z rozdrobnionym polilaktydem
o wielkosci drobin nie przekraczajgcej 0,5 mm, przy czym udziat hydroksyapatytu w miesza-
ninie wynosi od 60% do 90% wagowo, po czym uzyskang mieszanine rozdrabnia sie krioge-
nicznie w temperaturze nie wyzszej niz —150°C i uzyskany granulat suszy w temperaturze nie
wyzszej niz 100°C, natomiast w etapie formowania implantu wysuszony granulat umieszcza
sie w szczelnie zamykanych elastycznych formach i poddaje prasowaniu pod ci$nieniem nie
mniejszym niz 25 MPa i nie wiekszym niz 200 MPa.

2. Sposo6b wediug zastrz. 1, znamienny tym, ze do prasowania stosuje sie cisnienie hydrosta-
tyczne.

3. Sposo6b wediug zastrz. 1 albo 2, znamienny tym, ze stosuje sie hydroksyapatyt o zawartosci
wody z zakresu od 1,5% do 5% okre$lonej metodg termograwimetryczng w temperaturze 200°C.

4. Sposo6b wedtug zastrz. 1 albo 2, albo 3, znamienny tym, ze stosuje sie hydroksyapatyt o sto-
sunku molowym wapnia do fosforu z zakresu od 1,57 do 1,61.

5. Sposbdb wedtug zastrz. 1 albo 2, albo 3, znamienny tym, ze rozdrabnianie kriogeniczne trwa
od 4 do 12 minut.

6. Sposo6b wedtug zastrz. 2 albo 3, albo 4, albo 5, znamienny tym, ze prasowanie prowadzi sie
w temperaturze z zakresu od 50°C do 200°C.

7. Sposbéb wedtug zastrz. 6, znamienny tym, ze w etapie formowania implantu stosuje forme
kauczukowg i medium hydrostatyczne w postaci oleju metylosilikonowego.

8. Sposdb wytwarzania granulatu na kompozytowe implanty kostne zawierajgce hydroksyapatyt,
znamienny tym, ze wysuszony syntetyczny hydroksyapatyt o wielko$ci czastek nie przekra-
czajgcej 50 nm miesza sie z rozdrobnionym polilaktydem o wielkosci drobin nie przekraczajg-
cej 0,5 mm, przy czym udziat hydroksyapatytu w mieszaninie wynosi od 60% do 90% wagowo,
po czym uzyskang mieszanine rozdrabnia sie kriogenicznie w temperaturze nie wyzszej niz
—150°C i uzyskany granulat suszy w temperaturze nie wyzszej niz 100°C.

9. Kompozytowy implant kostny z zasadniczo jednolitej mieszaniny polilaktydu z hydroksyapaty-
tem, zawierajgcy od 60% do 90% wagowo hydroksyapatytu, znamienny tym, ze rozmiar czg-
stek hydroksyapatytu nie przekracza 50 nm, a stosunek molowy wapnia do fosforu w tych
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czgstkach wynosi od 1,57 do 1,62, porowato$¢ implantu jest rbwnomierna w catej objetosci
i miesci sie w zakresie od 1 do 30%, przy czym rozmiar porow miesci sie w zakresie od 10 pm
do 250 um.

Implant wedtug zastrz. 9, znamienny tym, ze Srednia wielko$¢ poréw miesci sie w zakresie
od 13 do 43 um, przy czym rozmiar ponad 60% porow jest wiekszy niz 100 pum.

Rysunki

EHT = 3.00 kv Mag= 100KX
WD = 4.1mm Signal A = SE2

Fig.1

EHT = 3.00 kv Mag= J.00KX Ultra Plus ZEISS
WD = 57mm Signal A = SE2 IWC PAN

Fig.2
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EHT = 3060 kv Mag= 280X Litrs Pluis
WO * 4.3 mign Signat A= SE2 WG PARN

Fig.4

EHT = 2.00 kv Mag= 100.00 KX Ultra Plus
WD = 3.6 mm Signal A =InLens  IWC PAN

Fig.5



