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Uppfinningen avser ett bioaktivt glas med
ett arbetsomrdde som lémpar sig fo&r
glasbearbetning. Nimnda biocaktiva glas
bestdr av oxider av kisel, fosfor,
alkalier, jordalkalier och eventuellt ocks&
av andra element s& som bor. Enligt
uppfinningen inneh&ller glaset oxider i
f61jande mangder: SiO; 53 - 60 vikt-%;

Na,0 + K0 16 - 35 vikt-%; K,0 + Mgo 5 - 20
vikt-%; MgO 0 - 5 vikt-%; P,0s 0.5 - 6 vikt-
%; MgO + Ca0 10 - 25 vikt-% och B,0,

0 - 4 vikt-%.

Keksinndn kohteena on biocaktiivinen lasi,
jonka tybalue soveltuu lasin ty&stédmiseen.
Mainittu bioaktiivinen lasi kisittHi pii-,
fosfori-, alkali- ja maa-alkalioksideja ja
mahdollisesti muidenkin alkuaineiden kuten
boorin oksideja. Keksinnén mukaan lasiin
sisdltyy oksideja seuraavien miirien mukai-
sesti: Si0;, 53 - 60 paino-%; Na,0 + K;0 16 -
35 paino-%; K,0 + Mgo 5 - 20 paino-%; MgO

0 - 5 paino-%; P05 0.5 - 6 paino-%; MgO +
Ca0 10 - 25 paino-% ja B,0; 0 - 4 paino-%.
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NYA BIOAKTIVA GLAS OCH DERAS ANVANDNING - UUSIA
BIOAKTIIVISIA LASEJA JA NIIDEN KAYTTO

Féreliggande uppfinning gédller nya bioaktiva glas med ett
brett arbetsomrdde och kontrollerad durabilitet.
Uppfinningen avser dven anvdndningen av ndmnda bioaktiva
glas f6r bindning till vdvnad inom det medicinska och
odontologiska omrddet, f6r biologisk anvdndning inom
bioteknologin, £8r kontrollerad dosering av d&mnen och f&r
anvidndning som substrat f&r vdvnadstillvaxt.

Publikationer och annat material, som anvadnts hdr foér att
belysa bakgrunden till uppfinningen, och i synnerhet olika
exempel f8r att ge ytterligare detaljer angdende
anvdndningen i praktiken, &r infdrlivade i denna
beskrivning via referenser.

Under de senaste 8ren har mdnga studier av konstgjorda
material, s.k. biomaterial, utfdrts. Dessa material &r
imnade att insdttas i kroppen f&r att reparera defekter.
Den kroppsliga miljén erbjuder en mycket krdvande omgivning
f6r de hir materialen. Kombinationen av en 8kad temperatur,
saltldsningar, férstérande enzymer, organiska syror som &r
i stdnd att bilda olika komplex, proteiner och 1l&st syre i
kroppen stdr f8r en mycket korrosiv miljd. Kroppen &r ocksd
extremt kanslig f6r frédmmande material och visar latt
tecken pd& fdrgiftning, utstdtning och allergiska
reaktioner.

Endast ett mycket begrinsat antal material accepteras i
mjuk eller hdrd vdvnad som ett substrat. De hdr materialen
kan t.ex. anvidndas som artificiella implantat f&r kronor
och fasta bryggor inom odontologin, och f&r bibehd&1llande
och férstidrkning av alveolbdgarna (1). De kan ocksé
anvidndas som fyllnadsmaterial i bendefekter och i
tandkdttsfickor, som endodontiskt beklddnadsmaterial, och
inom ortopedisk, plastisk, dron-, nds- och halskirurgin

(2). Materialen kan ocksd anvdndas som granulat och
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bulkmaterial f&r att fylla benkaviteter och defekter, och
som ytbeldggningsmaterial och bulkmaterial for artificiella
leder. De orala implantaten ir i stdndig kontakt med bdde
hdrd- och mjukvdvnad, och implanteringsmaterialet mdste
darfsr utveckla en intim kontakt med bdde hdrd- och
mjukvdvnad.

Biomaterial definieras som icke-levande material som
anvidnds i minniskokroppen, och som dr avsett att viadxelverka
med olika biologiska system. De har materialen kan vara

antingen inerta, resorberbara eller bioaktiva (1l).

Inerta biomaterial, t.ex. kol, vissa keramer, metaller,
legeringar och vissa polymerer, férorsakar inga mdtbara
fériandringar i kroppen. Kolmaterialen inkluderar t.ex.
pyrolytiskt kol, glasaktigt kol, kolfibrer och kompositer,
och de anvinds som stenter f&r hjdrtklaffar och inom den
ortopediska kirurgin (1). Exempel p& inerta keramer d&r Al,0;
och Zr0O,. Metaller och legeringar, som anvands som
biomaterial, &r t.ex. rostfritt stdl, titan, legeringar av
kobolt-krom-molybden, och tantal. De hdr metallerna &r inte
ytaktiva, d.v.s. ingen kemisk bindning uppstédr mellan
materialet och kroppsvdvnaden. Durabiliteten ar
svirkontrollerad i kroppen, och de anvénds dirfdr mest inom

ortopedisk och kakbenskirurgi (1).

Typiska resorberbara biomaterial A&r organiska polymerer,
t.ex. PGA (glykolsyra) och PLA (mjdlksyra). De har
materialen sonderfaller i kroppen och fdrsvinner (1).

Bioaktiva material &r ytaktiva, och f5rmdr kemiskt binda
till kroppsvdvnad. Den har gruppen innefattar bioaktiva
glas, glaskeramer och keramer. Bioaktiva glas &r amorfa
material. Bioaktiva glaskeramer &r material med inbdddade
kristallina partiklar i den amorfa glasfasen. Bioaktiva
keramer har en kristallin struktur. D& bindningen mellan
det bioaktiva materialet och kroppsvdvnaden har lyckats,
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kan ett skikt av kiselrik gel upptdckas pd glasytan.
Benbindningen intrdffar d& benliknande apatit uppbyggs pd
den hir kiselgelen (5, 7, 8, 9). De hdr bioaktiva
materialen anvdnds som bulkmaterial, granulat och
ytbeldggningsmaterial.

Keramer som bioaktiva material kan vara antingen inerta,
resorberbara eller bioaktiva (1). Bioaktiva keramer &r
t.ex. kalciumfosfater och aluminium-kalciumfosfater, och de
anvinds inom ortopedisk kirurgi och som dentala implantat.
Det vanligaste problemet med de héar materialen &r
relaterade till kristallisationen. Den kristallina
strukturen gdr dem svdra att bearbeta, och det ar svdrt att
kontrollera kristallisationen. N&tnings- och

sSnderfallsmekanismerna hos keramerna dr inte s& vdl kanda.

Bioaktiva glaskeramer &r kompositer som bestdr av
kristaller som &r inbdddade i en amorf glasfas. Glaskeramer
inneh&ller olika kristallina faser i kontrollerade médngder.
De hir faserna kontrolleras i huvudsak med viarmebehandling.
Ceravital® &r ett varumdrke f&6r en glaskeram utvecklad i
Tyskland, och den innehdller en glas- och en apatitfas.
Cerabone® A-W dr ett varumdrke for glaskeramer utvecklade i
Japan. Det hdr materialet innehl8ller faser av apatit,
wollastonit och glas (9).

Bioaktiva glas har anvénts i ungefdr 20 &r som
benfyllnadsmaterial och som proteser inom odontologin,
ortopedin och oftalmologin. N&gra av de existerande
bioaktiva glasen kan binda till bdde hdrd- och mjukvavnad
(4, 5, 8, 9). Anvéndningen av de bioaktiva glasen &r
emellertid begrdnsad eftersom de &r sprdda material. For
att komma &ver den hir nackdelen som dr relaterad till
sprédheten kan glasen férstidrkas genom att gdra
glaskeramer. En annan m&jlighet &r den att anvédnda glaset
som ytbeldggningsmaterial pd metallsubstrat. P& det har
sittet kan bdde de mekaniska egenskaperna hos metallen och



10

15

20

25

30

35

101129
4

de speciella benbindande egenskaperna hos glaset erhdllas.
I proteser som &r tillverkade pd det hdr sdttet kan
metallen uppta den mekaniska belastningen medan glaset ser
till att protesen férankras till den omgivande vavnaden.

Lingdutvidgningskoefficienten hos glaset midste emellertid
passa ihop med lingdutvidgningskoefficienten hos metallen,
och lésligheten hos glaset mdste vara tillrédckligt 1l3g for
att tillgodose en bindning f8r flera 4r (3). De existerande
bioaktiva glasen har inte ett acceptabelt viskositet-
temperaturférhdllande, och darfdr &r bioaktiva glas som
hittills beskrivits oldmpliga som t.ex. ytbeldggnings-
material.

De bioaktiva glasen kunde f& en betydligt stdérre anvandning
om glasfibervédvar, sfdriska granulat och ytbelagda
metallproteser kunde tillverkas. Inom odontologin kunde
s&dana glasfibervdvar anvdndas som forstiarkningsmaterial i
kikbenet, och ytbelagda metallproteser kunde anvdandas av
ortopederna fOr att erhdlla en god passning vid t.ex.
héftledsoperationer.

Kinda bioaktiva glas har fatt en viss klinisk anvandning
som benfyllnadsmaterial. De har dock en tendens att
devitrifiera (kristallisera) och deras arbetsomrdde &r
snivt. De kan diarfdr inte anvidndas med tillfredsstdllande
resultat som t.ex. ytbeldggningsmaterial pd metallproteser
eller som glasfiberprodukter. De kan inte tillverkas med
konventionella metoder, eftersom kurvan som beskriver deras
viskositet-temperaturberoende &r f8r brant for de flesta
glastillverkningsmaskinerna. Huvudnackdelarna med de
existerande bioaktiva glasen uppkommer i och med att de
tenderar att kristallisera. Fastdn glasen &r vitrdsa
kristalliserar vissa av dem vid ldga temperaturer (ca 600
°C). Det hdr gdr dem svdra att t.ex. sintra till en produkt
eller att anvianda vid tillverkningen av sfdriska granulat.
De dr ofta ocksd fasseparerade pd grund av deras 1l8ga
kiselhalt, och glassammansdttningen Ar ddrfér olika frén en
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sats till en annan. De har ett snavt arbetsomrdde. Figur 1
visar log n som funktion av temperaturen (n &r angiven i
dra.s) foér ett bioaktivt glas av typ 2-92 (nummer 39 i
tabell 1 nedan), som representerar ett glas med ett snavt
arbetsomride. Glaset kristalliserar, vilket indikeras av
den branta delen av viskositetskurvan over 1000 °C. Det
sniva arbetsomridet gdr det om$jligt eller extremt svart
att tillverka glasfibrer eller andra fiberprodukter, samt
att gjuta i olika formar. Reaktionen i vavnaden &r snabb,
och det kan i vissa fall fororsaka en alltfér haftig
reaktion i kroppen. Den enda &terstdende produkten som kan
tillverkas utgiende frdn de hdr glasen ar sdledes granulat.

Avsikten med den hdr uppfinningen &r att 4stadkomma
bioaktiva glas som kemiskt binds till h8rd- och mjukvédvnad.
Ytterligare kriterier &r att de nidmnda biocaktiva glasen
tillgodoser en snabb ldkningsprocess, att de &r kapabla att
kvarh&lla benstrukturen, och att de har en kontrollerad
kort- och langtidsdurabilitet. De bioaktiva glasen mlste
dessutom ha de krivda mekaniska egenskaperna och vara
resorberbara om sd &nskas. Dessutom mdste de namnda
bioaktiva glasen vara latta att tillverka och forma, och de
miste dirfdr ha ett brett arbetsomrdde. Glasen far inte
devitrifiera, och steriliseringen av dem fdr inte ge upphov
till problem.

Det har nu dverraskande nog upptédckts att biocaktiva glas
som uppfyller de ovan namnda kraven erhdlls genom att
tillsdtta kalium och magnesium till den glasbildande
sammansdttningen. Genom den hdr tillsatsen uppnds ett
lampligt viskositets-temperaturberoende, och glaset
devitrifierar inte. Ddremot s& bibehdlls bioaktiviteten.

Uppfinningen berdr s&lunda nya bioaktiva glas som har ett
arbetsomridde som limpar sig for glastillverkning. De ndamnda
glasen inneh&ller oxider av kisel, fosfor, alkalier och
jordalkalier, och eventuellt ocks& andra &mnen som t.ex.
boroxid, ddr namnda oxider ingd8r i féljande halter:



10

15

20

25

6
Si0, 53 - 60 vikt-%
Na,O 0 - 34 vikt-%
K,0 1 - 20 vikt-%
MgO 0 - 5 vikt-%
Cao 5 - 25 vikt-%
B,0; 0 - 4 vikt-%
P,05s 0.5 - 6 vikt-%, dock s& att

Na,0 + K,0 = 16 - 35 vikt-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 vikt-%, och
MgO + CaO = 10 - 25 vikt-%.

Foretrddesvis varierar mdngderna av komponenterna inom

f6ljande grédnser:

Si0, 53 - 56 vikt-%
Na,0 + K,0 18 - 30 vikt-$%
K,0 + MgO 7 - 20 vikt-%
MgO + CaO 12 - 25 vikt-%

varvid de resterande komponenterna dr de samma som ovan.

Ett speciellt brett arbetsomrdde fds om glassamman-
sdttningen innehdller P,0s 1-4 vikt-% och B,0; 1-4 vikt-%.

Bioaktiva glas med ett brett arbetsomrdde har en speciellt

hég durabilitet inom f&ljande sammansdttningsomréde:

Sio, 53 - 60 vikt-%
Na,0 + K;0 16 - 20 vikt-%
K,0 + MgO 5 - 20 vikt-%
MgO 3 - 5 vikt-%
P,05 0.5 - 6 vikt-%
MgO + CaO 10 - 25 vikt-%
B,0; 0 - 4 vikt-%

Speciellt bra resultat fds med Si0O; 54-56 vikt-%.
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Bioaktiva glas med ett brett arbetsintervall och med en
speciellt 18g durabilitet f&s inom f&ljande

sammansdttningsomride:

Sio, 53 - 56 vikt-%
Na,0 + K;O 25 - 35 vikt-%
K,0 + MgO 5 - 20 vikt-%
MgO 0 - 3 vikt-%
P,0s5 2 - 6 vikt-%
MgO + CaO 10 - 25 vikt-%
B,04 0 - 2 vikt-%

Ett speciellt bra biocaktivt glas karakteriseras av f&ljande
sammansdttning: Si0, 54 vikt-%, Na,0 12 vikt-%, K;0 15 vikt-
%, MgO 5 vikt-%, P,0s 2 vikt-%, Ca0O 11 vikt-% och B,0; 1
vikt-%.

Ett annat speciellt bra bioaktivt glas karakteriseras av
f6l1l jande sammansdttning: SiO, 53 vikt-%, Na,0 6 vikt-%, K,0
12 vikt-%, MgO 5 vikt-%, P,05 4 vikt-% och CaO 20 vikt-%.

Uppfinningen omfattar dessutom anvd&ndningen av de nya
bioaktiva glasen, med ett brett arbetsomrdde och
kontrollerad durabilitet, inom medicin och odontologi som
bulkmaterial (kompakt eller pordst), som ytbeldggnings-
material, som krossade eller sfdriska granulat, som glasull
och andra fiberprodukter (enstaka fibrer, vavar, band,

mattor), eller som kombinationer av sddana produkter.

Uppfinningen berdr ocksd kompositer av de niamnda nya
biocaktiva glasen och legeringar, metaller, polymerer,
hydroxylapatit och andra glas.

Uppfinningen berdr ocksd8 anvidndningen av de ndmnda
biocaktiva glasen inom bioteknologiska processer som
absorbent eller absorbent av fosfor och/eller kalcium frédn

omgivande medium.
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Figur 1 visar sambandet mellan viskositet och temperatur
f6r ett bioaktivt glas (typ 2-92, nummer 39 i tabell 1) som
har ett sd sndvt arbetsomrdde att det kristalliserar vid
tillverkningen av en produkt.

Figur 2 visar sambandet mellan viskositet och temperatur
f6r ett bioaktivt glas (typ 17-93, nummer 23 i tabell 1)
som har ett brett arbetsomrédde.

Figurerna 3, 4 och 5 illustrerar kontakten mellan ben (B)
och glas (G) efter atta veckor i kanin tibia. Figur 3 visar
glas av typ 17-93 (nummer 23 i tabell 1), figur 4 visar
glas av typ 5-92 (nummer 21 i tabell 1) och figur 5 visar
glas typ 1-92 (nummer 18 i tabell 1).

Figur 6 visar sfiriska granulat som &r tillverkade av det
bioaktiva glaset 13-93 (nummer 27 i tabell 1). Férstoring
250 x.

Figur 7A och 7B visar ytbelaggningsmaterial pd ett substrat
med en sliat (figur 7A) och en grov (figur 7B) yta.

Figur 8 visar tillverkningen av en matris med sfdriska

granulat, som ldmpar sig som birare for dnskade amnen.

Figur 9 visar en matris av olika bioaktiva glasgranulat

(6ppna ringar), som iar dopad med olika &mnen (A - C).

De bioaktiva glasen i enlighet med den har uppfinningen har
ett brett arbetsomrdde och en kontrollerad durabilitet. Den
kontrollerade durabiliteten tilldter produktionen av
biocaktiva glas med en ldngsam initialreaktion i h&rd- och
mjukvdvnad, och den hir l&ngsamma reaktionen fdrorsakar en
minimal irritationsreaktion d& glaset implanterats. Fastan
glasen ar bioaktiva kan deras upplésningshastighet
forutsdgas och kontrolleras. Nigra av de hdar glasen

resorberas mycket l8ngsamt, men de ar fortfarande
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bioaktiva. De hdr egenskaperna tilldter en anvéndning i
yngre patienter, och ocksd en implantering av stora mangder
av materialet i kdnsliga vdvnader och i blod. En hog
durabilitet kombinerat med biocaktivitet m&jliggdr en
anvindning i form av tunna ytbeldggningar, och tunna
glasfibrer och fibervidvar. Tunna skivor liksom smd runda
granulat och agglomerat av granulat kan ocksd anvdndas.

Férdelar med glas med ett brett arbetsomrdde

Bioaktiva glas med ett brett arbetsomridde leder till att
gjutningen sker pd ett enkelt sidtt, och det &r ocksd
méjligt att tillverka fibrer och olika fiberprodukter.
Tillverkningen av sfariska granulat ar ocksd mdjlig
eftersom de hdr glasen inte &ar fasseparerade, och de hér
granulaten kan sedan sintras utan att de kristalliserar.
Figur 2 visar sambandet mellan viskositet och temperatur
£8r ett bioaktivt glas med ett brett arbetsomrdde, d.v.s.
glas av typ 17-93 (nummer 23 i tabell 1 nedan). n &r given
i drass. Den flata formen hos kurvan indikerar att n&mnda
glas har ett brett arbetsomrdde. Ett brett arbetsomrdde
tilldter att glaset bldses till olika former, och
ytbeléggningsmaterial pd olika material ar mdjlig. Glaset
kan bearbetas utanfdr smdltugnen utan risk for
kristallisation. Icke-bioaktiva glas med ett brett
arbetsomride ar kinda, men bioaktiva glas med ett brett
arbetsomrdde har inte tidigare presenterats.

Fordelar med glas med kontrollerad durabilitet

Durabiliteten hos glasen ar méjlig att kontrollera genom
formfdrandringar, férdndringar i sammansittningen (som
beskrivits ovan) och genom olika behandlingsmetoder av
materialet, t.ex. genom varme- och ytbehandling. Ett
exempel &r tillverkningen av sfdriska granulat med en yta
som Ar mera durabel &n de inre delarna. Durabiliteten kan
padverkas genom virmebehandling, t.ex. genom att sintra
individuella partiklar for att f& agglomerat som har en
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specifik ytarea som &ar mindre &n summan av de enskilda
partiklarnas. Ett annat exempel pd hur durabiliteten kan
paverkas genom virmebehandling &r valet av lémplig
avspadnningstemperatur och -hastighet. Durabiliteten kan
ocksd pdverkas genom ytbehandling, t.ex. genom etsning,
kemisk eller fysikalisk ytmodifiering, jonbyte o.s.v. P& de
hir sidtten kan reaktiviteten under bearbetning,
tillverkning, sterilisering och férvaring kontrolleras bdde
i vAvnader och in vitro.

Experiment

Undersdkningar av 40 olika glas i systemet Na,0-K,0-MgO-CaO-
B,0;-P,0s-Si0, har gjorts. Glassammansidttningarna &r
presenterade i tabell 1. Vissa glassammansdttningar
utvaldes f6r fortsatta studier b&de in vitro och in vivo.
Mdngden av de olika glaskomponenterna i de glas som valdes
£5r fortsatta studier varierade enligt de grédnser som
beskrivs i tabell 2. Undersd&kningen av viskositeten,
durabiliteten och korrosionsbeteendet in vitro gjordes
enligt kdnda metoder (6). Undersdkningarna in vivo utfdrdes

i hird viavnad i kanin, och i mjukvdvnad i rdtta.
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Tabell 1 Sammansittningarna hos de unders&kta glasen i sju-
komponentsystemet som best&r av oxider av Na, K, Mg, Ca, B,
P och Si, givna i vikt-%.

No. Glas NaO_K;O MgO CaO B,0; P,0s SiO;
1 7-92 10 5 o 15 0 o0 10
2 18-92 15 0 2 15 0 0 68
3 13-92 0 15 5 0 0 3 67
4 4-92 0 5 2 10 0 6 67
5 10-92 10 5 o 15 3 3 64
6 8-92 15 0 5 10 0 6 64
7 16-92 5 10 2 20 0 0 63
8 23-93 3 12 5 4 1 2 63
9 11-93 6 9 0 7 2 6 60
10 25-93 12 3 2 17 3 4 59
11 B7-94 21 6 0 0 0 4 59
12 19-92 5 10 2 5 3 6 59
13 6-92 0 5 5 15 3 3 59
14 15-93 9 9 2 20 2 0 58
15 B6-94 19 7 1 11 0 4 58
16 24-93 9 6 2 17 3 6 57
17 B5-94 19 6 1 3 0 4 57
18 1-92 15 0 5 20 3 0 §7
19 B4-94 17 7 2 3 1 4 56
20 22-93 219 2 8 1 4 55
21 5-92 20 10 S 0 0 0 55
22 B3-94 17 6 2 15 1 4 55
23 17-93 18 9 0 14 1 4 54
24 B2-94 15 7 3 15 2 4 54
25 12-93 12 3 5 20 0 6 54
26 9-93 2 15 S m 1 2 54
27 13-93 & 12 5 20 0 4 53
28 B1-94 15 6 3 7 2 4 53
29 14-93 18 6 2 7 2 2 53
30 18-93 18 6 2 20 1 0 53
31 19-93 5 12 2 11 3 4 53
32 21-93 5 15 0 14 1 2 53
33 17-92 0 100 2 10 3 3 52
34 12-92 20 10 5 0o 3 0 52
35 3-92 25 5 2 10 3 3 52
36 20-92 5 15 2 5 3 0 50
37 14-92 0 10 5 20 0 3 4
33 11-92 25 5 2 20 0 6 4
39 2-92 20 10 5 20 0 6 39
40 15-92 15 15 2 20 3 6 39
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Glasen tillverkades genom att smilta rdvarorna vid 1300 -
1600 °C. Fd8r experimenten smédltes glasen av rdmaterialen
(pro analysis) Na,CO;, K,CO;, MgO, CaCOs, H;BO3;, CaHPO,*2H,;0
och Si0,. Kommersiella rdvaror kan ocksd anvidndas. Glasen

kan anvidndas som hdrdade och &tersmialta for att férbattra
homogeniteten i glaset. DA ett glas &r dmnat att anvdndas
£5r medicinska &ndamdl kan det smédltas i en Pt/Au degel for
att undvika kontamineringar. Kalium och eventuellt
magnesium anvdnds fdér att pdverka de fysikaliska
egenskaperna, t.ex. for att f& glas med ett brett
arbetsomrdde.

Ytbeldggningen och tillverkningen av olika fiberprodukter
sker med kinda metoder. Tillverkningen av sfdariska granulat
kan ske med flamspraying. Ndgra av de undersdkta glasen ar
inte fasseparerade (eller bendgna att devitrifiera), och

detta m&jliggdr en upprepad viarmebehandling, om det beh&vs.

Speciellt bra biocaktiva glas med ett brett arbetsomrdde och
kontrollerad durabilitet konstaterades d& SiO,-halten var ca
53-54 vikt-%. Omrddet inom vilket attraktiva glas forvantas
existera a&r ungefdr 53-60 vikt-% Si0;.

Testmetoder och resultat

Totalt 36 glas inom sammansattningsomrddet i tabell 2

testades.
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Tabell 2. Sammansdttningsomrddet f6r de undersdkta glasen.

Komponent Sammans&dttningsomrdde
Na,0 + K;0 15 - 30 vikt-%
K,0 0 - 15 vikt-%
MgO + CaO 10 - 25 vikt-%
MgO 0 - 5 vikt-%
B,0s 0 - 3 vikt-%
P,05 0 - 6 vikt-%
Si0, 39 - 70 vikt-%

Durabiliteten testades enligt en standardmetod, och
sambandet mellan viskositet och temperatur bestdmdes med
ett upphettningsmikroskop. Reaktionerna i hd&rd v&dvnad
bestdmdes, och tre glas implanterades i mjukvdvnad.
Resultaten jdmférdes med de resultat som erhdllits d&
glaset korroderats i en simulerad kroppsvdtska (SBF) (7).

Durabilitet

Durabiliteten hos 36 glas bestdmdes enligt den svenska
standardmetoden SS 13 63 21. Enligt den metoden kokas tva
gram glas (partikeldiametern 300~500 um) 60 minuter i 50 ml
vatten vid 98 t 0.5 °C. Tjugofem milliliter av vattnet
neutraliseras ddrefter, och resultatet uttrycks i
milliliter 0.01 M HC1l som konsumeras av ett gram glas (Pgg).

Resultaten presenteras i tabell 3.
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Tabell 3. Durabiliteten (Pg) hos glas given i milliliter

0.01 M HCl som konsumeras per gram glas. Glasnumreringen .
motsvarar den som angivits i tabell 1.

No. Pos No. Pos No. Pos No. Pys
1 1.08 10 141 | 20 1599 | 32 9.05
2 1.48 12 0.92 21 9.95 33 8.35
3 0.78 13 117 23 4.82 34 6.59
4 0.72 14 1.79 25 1.30 35 9.24
5 1.25 15 6.16 26 3.04 36 5.04
6 1.00 16 1.22 27 1.42 37 5.27
7 1.49 17 3.70 29 2.22 38 6.89
8 112 18 2,02 30 2.34 39 5.93
9 0.98 19 2.92 31 3.90 40 4.31

5

10

15

Vid regressionsanalys erh&lls fo6ljande samband mellan Pgg-

virdet och glassammansdttningen given i vikt-%:

Na,O Ca0 P.O K.0Y cao
P, = ~1.16+5.60- ——=+10.79- ——-3.92 =% +19.20-| = | -18.36 | ——
* Si0, Sio, Sio, Si0, 18.36 Si0,

(testad signifikansnivd = 95 %, regressionskoefficient =

0.957 och estimerad residualstandardavvikelse = 0.12 ml)

Modellen baserar sig pd glas som konsumerar mindre &n 3.5
ml 0.01 M HCl per gram glas, och gréanserna f&r modellen &r
dirfsr inte exakt de som beskrivits i tabell 2. Grédnserna
£5r de olika &mnena i modellen &r SiO, 53-70 vikt-%, Na,0 0-
18 vikt-%, Na,0+K,0 15-27 vikt-%, Cal 10-20 vikt-% och
MgO+Ca0 16-25 vikt-%. FS6r de olika tillampningarna som
beskrivs nedan ar alla glas, som konsumerar mer dn 1.4 ml

0.01 M HCl per gram glas, av intresse.
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Korrosion i en simulerad kroppsvdtska (in vitro test for

att undersdka bioaktiviteten)

Tjugosex glas testades genom korrosion i en simulerad
kroppsvédtska (SBF) (7). Sammansdttningen hos l8sningen &r
given i tabell 4. Test ddr alla glas korroderades f&r 72
timmar utférdes, och ndgra glas korroderades dessutom 7,
14, 28, 90 och 180 dagar vid 36.5 °C i SBF med férhdllandet
specifik area/l8sningsvolym = 0.1 - 0.4 em™t.

Tabell 4. Jonkoncentrationerna (i mM) i den simulerade

kroppsvdtskan (SBF, referens 7). Ldsningen buffras vid pH =
7.25 med 50 mM Tris-buffert ((CH,OH);CNH,;) och 45 mM HCl.

3

Na* K* Ca™ Mg** a- HCO; HPOy SO
142.0 5.0 2.5 1.5 147.8 4.2 1.0 0.5

Proven undersdktes med ett svepelektronmikroskop (SEM) med
energidispersiv rdntgenanalysator (EDXA). Ytreaktionerna
efter korrosion f&r 72 timmar i SBF dr presenterade i
tabell 5. Glasens ytreaktioner indelades i fyra grupper
bercende av beteendet i SBF. Grupperna bendmndes A (inerta
glas), B (kiselgel), C (sporadiskt apatit) och D (kiselgel
och apatit). L&g kisel- och hdg alkalihalt i glasen verkade
gynna bildningen av kiselgel och en utfdllning av apatit pd
glasytan. Varje enskilt resultat i tabell 5 &r ett medeltal
av tre experiment.
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Tabell 5. Observerade ytreaktioner efter 72 timmar i en

simulerad kroppsvidtska (SBF). A = inga férandringar pd ytan
(inert), B = kiselgel har bildats, C = sporadisk uppkomst
av Ca,P, och D = kiselgel och Ca,P har bildats. Glasnumren

ir de samma som i tabell 1.

No. Reaktion No. Reaktion No. Reaktion No. Reaktion

1 A 12 A 26 C 35 D
2 A 13 A 27 D 36 B
3 A 14 B 29 D 37 D
4 A 18 C 30 C 38 D
5 A 21 D 31 D 39 D
6 A 23 D 33 D 40 D
7 A 34 B

Viskositet

Sambandet mellan viskositet och temperatur f&r 29 glas
pestimdes med ett Leitz upphettningsmikroskop (10). I
mikroskopet kan deformationen hos en glascylinder
observeras under upphettning, och deformationen kan
relateras till viskositeten hos glassmdltan. Sambandet
mellan viskositet och temperatur bestdmdes enligt en metod
som beskrivits i litteraturen (10). Sintringspunkten (SP,
log n = 10.0, n uttryckt i dPa-s), minimum baslinjepunkten
(MBL, log n = 6.1), halvkdgelpunkten (HKP, log n = 4.55)
och flytpunkten (FP, log n = 4.2) anvdndes som
referenspunkter. Resultaten presenteras i tabell 6.
Reproducerbarheten hos temperaturavldsningarna &r t 10 °C.
Ugnsuppvdrmningen var max. 12 °C per minut. Glas som visade
ett icke-Newtonskt beteende liksom tecken pd
kristallisation utesldts frdn modelleringen av resultaten.

Sver ett stort temperaturintervall féljer viskositeten hos
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ett kiselglas ritt exakt ekvationen
log n = A + B/T

diar n &r viskositeten i dPaes, A och B ir konstanter, och T
temperaturen i Kelvin. Viskositeten bestimdes nu over ett
stort temperaturomrdde, och halten av olika komponenter i
glaset varierade med upp till 30 vikt-%. I ekvationen ovan
4r log n en linjér funktion av 1/T, och sambandet mellan
glassammansdttningen och konstanterna A och B kan estimeras
med hjdlp av linjér regressionsanalys. For ekvationen

15851 —6164.09- if‘-?—o—)-4281.73- KO\ is4245.( B
5i0. ) 50 Si0,

'~

logn =-6.231+

T

med glaskomponenterna i vikt-% och temperaturen given i
Kelvin, ar regressionskoefficienten 92.22 %, den testade
signifikansnivdn var 95 %, och den estimerade
residualstandardavvikelsen 0.66 dPa-s. Granserna fér de
olika komponenterna i ekvationen ovan dr de som givits 1
tabell 2. Halten av SiO, miste ddremot vara 54-64 vikt-%,
£5r att modellen skall gdlla. Modellen testades pd glas med
en kiselhalt fran ndgot &ver den hdgre grdnsen till ndgot
ligre &n den ldgre grédnsen. Kaliumoxid och eventuellt ockséd
boroxid anvands f&6r att utdka arbetsomrddet f&r bioaktiva
glas och minska tendensen for devitrifiering.
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mabell 6. Medeltemperaturer (givna i °C) av tvd kdrningar

i upphettningsmikroskopet for SP (sintringspunkten), MBL
(minimum baslinjepunkten), HKP (halvkdgelpunkten) och FP
(flytpunkten) f£or olika glas. Glasnumren dr de samma som i
tabell 1.

No. SP MBL HCP FP No. SP MBL HCP FP

1* 690 885 1090 1155 26 545 700 865 980
2* 650 870 1070 1100 27 540 825 1065 1090
3* 790 1000 1170 1235 29 540 830 925 955
4* 570 855 1050 1175 30 555 1025 1110 1110
5 615 805 940 1050 31 535 705 850 950
6 640 870 995 1105 | 32* 500 720 870 940
7 645 865 1120 1155 33 510 775 915 945
9* 680 880 1010 1100 34 495 750 935 985
12 620 895 1040 1175 35 510 730 900 925
13 580 770 860 990 | 36 515 900 1015 1050
14 615 760 1055 1080 | 37*° 530 1020 1045 1060
18 595 745 1050 1070 | 38*° 510 1100 1120 1135
21 530 840 930 985 | 39%° 530 1015 1030 1050
23 520 730 900 955 | 40* 510 960 1020 1040
25* 610 720 1050 1070

uppmdtt endast en géng ° kristalliserad

Reaktioner i benvavnad

Koner av liangden 4-6 mm och diametern 4-5 mm av 26 glas
utvaldes ur systemet i tabell 1, och implanterades i wvuxna
New Zeeland kaniner for &tta veckor. Koniska hdl borrades i
bdda skenbenen med hjdlp av en tandldkarborr som kyldes med
steril saltldsning. Operationerna skedde under anestesi och
standard aseptiska fdrhdllanden. Efter det att kaninerna
avlivats studerades vidvnadsreaktionerna med ljusmikroskop.

Kontakten mellan ben och implantat médttes
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histomorfometriskt. Den &terstdende delen av védvnaden
studerades med svepelektronmikroskop med energidispersiv
réntgenanalysator f6r att undersdka reaktionerna i
gransskiktet mellan glas och ben.

Resultaten presenteras i tabell 7, och i figurerna 3 till
5. I figurerna stdr "B" f&r ben och "G" £f0r glas.
Uppkomsten av ett kiselrikt skikt och apatit i
reaktionsskiktet mellan glas och ben togs som ett tecken pé
bioaktivitet. Reaktiviteten indelades i fyra grupper (A
till D) med samma kriterier som for resultaten frdn in
vitro testen. Virdena f&r bioaktivitet i tabell 7 &r ett
medelresultat f&r 4 till 5 koner av samma glas. Figurerna 3
till 5 visar kontakten mellan glas och ben efter dtta
veckor i kanin tibia. Figur 3 (linjen = 70 um) presenterar
glas 17-93 (nr 23 i tabell 1 och 7). Skikt av kiselgel (Si)
och apatit (Ca,P) har byggts upp mellan glaset (G) och
benet (B). Figur 3 visar att glas 17-93 &r bioaktivt. Figur
4 (linjen = 65 pm) presenterar glas 5-92 (nr 21 i tabell 1
och 7). Alternerande skikt av kiselgel (m&rka rénder) och
ca,P (ljusa rénder) kan iakttas mellan glaset (G) och benet
(B). Figur 4 visar att glas 5-92 har en viss biocaktivitet.
Figur 5 (linjen = 300 pm) presenterar glas 1-92 (nr 18 i
tabell 1 och 7). Figur 5 visar att det hdr glaset &r inert.
Inga skikt av kiselgel eller Ca,P har bildats mellan glaset
och benet. Det hdr glaset innehdller inte P;0s.

NO
\O



10

15

20

107129

20

Tabell 7. Observerade reaktioner i gransskiktet mellan

glas och ben efter 8tta veckor i kanin tibia. A = ingen
reaktion (inert), B = bildning av kiselgel, C =
alternerande struktur av kiselgel och Ca,P och D = kiselgel
och Ca,P (bioaktivt). Glasnumren &r de samma som i tabell
1.

No. Reaktion No. Reaktion No. Reaktion No. Reaktion

1 A 12 A 26 CD 35 D
2 A 13 A 27 D 36 C
3 A 14 A 29 CD 37 D
4 A 18 A 30 B 38 D
5 A 21 B,C 31 CD 39 D
6 A 23 D 33 D 40 D
7 A 34 C

Glas som betecknats bioaktiva i in vivo testen, grupp D,
férorsakade ingen eller en mild mononukledr
inflammationsreaktion i bénmérgen. Inflammation i de andra
bioaktivitetsgrupperna varierade frdn mild till mdttlig.
Sm&8 bildningar av jdtteceller observerades i samband med
ett fdtal glas i alla bioaktivitetsgrupper. I grupp D
omsl&t en fin fibrds kapsel glaskonens spets, och den har
kapseln verkade vara tjockare runt glaskoner av glas med

lagre in vivo ytreaktioner.

Vissa glas utvecklade kiselgel och Ca,P in vivo som
alternerande skikt i reaktionsskiktet mellan glas och ben.
Det har fenomenet kan ses i figur 4, och fdrekom f&r vissa
glas med 50-55 vikt-% Si0, och 0-2 vikt-% P,0s. Den
motsvarande reaktionen in vitro visade en sporadisk

uppkomst av Ca,P p& kiselgelen.

Sambandet mellan glassammansdttningen och beteendet in vivo

kan beskrivas med formeln

(3]

(P.O;)

vivnadsaktivitet = —3.90+0.18-Na,0+0.20-K,0+0.11-Ca0 +0.48-P,0, -3.20 S0
2 i0,
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dir glaskomponenterna ges i vikt-#%. Modellen testades med
en signifikansnivd8 pd 95 %. Regressionskoefficienten ar
88.50 % och den estimerade residualstandardavvikelsen 0.51.
FS6r den hidr modellen har bioaktiviteten uttryckts numeriskt
sd att A i tabell 7 motsvaras av en vavnadsaktivitet péd 1,
B av 2, C av 3 och D av 4. Grédnserna for komponenterna i
ekvationen d&r givna i tabell 2.

I det hdr experimentet pdtréffades bioaktiva glas dé
kiselhalten var liagre &n 55 vikt-%. Sannolikheten att
lyckas &stadkomma bioaktiva glas beror ocksd8 p& halten av
alkalier, jordalkalier och P;Os, vilket framgdr av
ekvationen ovan. Glas, som ir av ett speciellt intresse for
de applikationer som ndmns nedan, &r de som har en
kiselhalt pd mindre &n 60 vikt-%.

Reaktioner i mjukvdvnad

Tre bioaktiva glas med ett stort arbetsomrdde och med
varierande durabilitet implanterades subkutant i rdtta.
Glasen 9-93, 13-93 och 17-93 anvédndes. Glas 89-9 (4, 5)
anvindes som referens. Prelimindra unders&kningar av
kontakten mellan glas och mjukvdvnad visar att alla glas
utom 17-93 binds till mjukvdvnad. Reaktionen beror ocksd pa
homogeniteten hos glaset, i synnerhet f&r glas 13-93.

Anvidndning av de bioaktiva glasen enligt uppfinningen

De biocaktiva glas som beskrivs i den hidr uppfinningen kan
anviandas som krossade eller runda granulat, kompakta eller
pordsa bulkmaterial, ytbeléggningsmaterial,
glasfiberprodukter, kompositer och som kombinationer av de
hdr produkterna. Anvandningen av de olika materialen

beskrivs nedan.
Krossade eller runda granulat

Krossade granulat, runda granulat, sintrade runda granulat
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och sintrade granulat som agglomerat kan anvandas som
fyllnadsmaterial i bendefekter och i mjukvdvnad, och
speciellt som fyllning i periodontala benfickor, och som
rotfyllningar och vid avligsnande av pulpa. Sintrade
granulat kan vara lampliga fér ldngsam dosering av olika
dmnen, och kan dopas med &mnen och kemikalier. Granulaten
kan ocksd ha en yta som d&r mera durabel dn de inre delarna,
och materialet kan som sintrat formas under operationer.
Granulaten kan ocksd implanteras genom injektion.
Ytreaktiviteten kan férdndras med olika metoder, t.ex.

genom etsning och ytbeldggning.

Figur 6 presenterar ett fotografi av runda granulat som
gjorts av det bioaktiva glaset 13-93 (nr 27 i tabell 1).
Férstoring 250x. Granulatstorleken &r 74 - 125 pm.

Kompakta bulkmaterial

Kompakta bulkmaterial kan anviandas som krossade eller runda
granulat vilket peskrivits ovan, d.v.s. som
fyllnadsmaterial i bendefekter och i mjukvdvnad, £for
l&ngsam dosering av &mnen och f6r ledning av
vivnadstillviaxt. Materialet kan anvdndas som gjutet,

pressat och blést.
Porésa bulkmaterial

Pordsa bulkmaterial kan anvdndas som krossade och runda
granulat, och som kompakta bulkmaterial, vilka beskrivits

ovan. De hdr produkterna har en definierad porositet.

Ytbeldggningsmaterial

Glasen kan anvdndas som coatingar pd t.ex. legeringar,
metaller, glas och keramer. Ytbeldggningarna kan vara av
olika tjocklek, och lagren kan bestd av mono- eller
multiskikt. S&dana ytbelagda material &ar ldampliga att
anvinda som medicinska och dentala implantat (t.ex. for
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héftleder, benfdérankringar, utrustning, samt for
fixeringspinnar och -skruvar), och som bioteknologiska,
dentala och medicinska anordningar. Ytbeldggningarna kan
vara antingen kompakta eller poré&sa.

Glasfiberprodukter

Glasfibrer och glasull i form av enstaka fibrer, vavar,
filtar, ringar, band, pressade tabletter och piller kan
anvindas f8r samma #ndamdl som krossade eller runda
granulat, kompakta bulkmaterial, pordsa bulkmaterial och

ytbeldggningsmaterial, som beskrivits ovan.
Kombinationer av materialen

Kombinationer av de ovan beskrivna materialen kan anvédndas
£5r samma dndam2l som de enskilda materialen. Ett exempel
ir runda granulat eller fibrer som anvédnds som sintrade pa
ytbeldggningar, bulkmaterial eller p& granulat f&6r att
kontrollera durabiliteten.

Kompositer

Kompositer som bestdr av ett eller flera av de material som
beskrivits ovan och metaller, legeringar, polymerer och
andra glas kan tillverkas. Kompositer av hydroxylapatit i
olika former tillsammans med de hdr materialen kan anv&andas
som agglomerat, piller, pordsa bulkmaterial, granulat eller
ytbeldggningsmaterial.

Figurerna 7a till 9 visar ndgra anvandningsméjligheter av
bioaktiva glas, som beskrivs i den har uppfinningen.
Figurerna 7a och 7b illustrerar ett exempel pd
ytbeldggningsmaterial pd substrat med en sldt (figur 7a)
och en grov (figur 7b) yta. Det foérsta lagret A i figurerna
7a och 7b kan vara durabelt och ha en
liangdutvidgningskoefficient som motsvarar substratets. Det

hiar lagret férhindrar t.ex. diffusion av joner fran
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substratet till de omgivande vdvnaderna. Ett eventuellt
andra lager B kan ocksd vara rétt sd durabelt, men andéa
binda till mjukvdvnad, medan det tredje lagret C kan
reagera med ben. Substrat med ett eller flera lager kan
ocks& anvidndas fér implantering, och om sd &nskas kan ett
lager av runda bioaktiva glasgranulat fdstas som ett
yttersta lager. Figur 8 illustrerar anvdndningen av
bioaktiva glasgranulat vid tillverkningen av runda
granulat. Ett glasagglomerat gjort av krossat glas
upphettas tills en halvrund form erhdlls. En fortsatt
upphettning resulterar i ett agglomerat av runda granulat
som kan dopas med &nskade amnen, t.ex. terapeutiskt aktiva
dmnen. Figur 9 visar en matris av olika bioaktiva
glasgranulat (8ppna ringar) dopad med olika dmnen A, B och
C. Den hdr matrisen lampar sig speciellt f8r anvandning i
ih8liga eller pordsa implantat som &r designade f4r t.ex.
vdvnadsledning. De olika glasgranulaten kan gdras av
bioaktiva glas med olika durabilitet.

Féreliggande uppfinning kan utévas pd mdngahanda sétt av
vilka endast ett f&tal &r nimnda hdr. Det &r uppenbart for
en expert inom omrddet att det finns andra tilldmpningar
som ingdr inom ramen f&ér denna uppfinningen. De har namnda
tilldmpningarna bdr ddrfdr ses som illustrerande och bér

inte uppfattas som restriktiva.
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PATENTKRAV

1. Ett bioaktivt glas som har ett lampligt arbetsomrdde for
glastillverkning, varvid nimnda bioaktiva glas bestdr av
oxider av kisel, fosfor, alkalier, jordalkalier, och
eventuellt ocksd av andra &mnen som bor, kdnnetecknat

5 dédrav, att ndmnda oxider dr ndrvarande i fdljande halter:

Sio,; 53 - 60 vikt-%
Na,0 0 - 34 vikt-%
K,0 1 - 20 vikt-%
MgO 0 - 5 vikt-%
10 CaoO 5 - 25 vikt-%
B,05 0 - 4 vikt-%
P,05 0.5 - 6 vikt-%,

dock s& att
Na,0 + K,0 = 16 - 35 vikt-%,
15 K,0 + MgO = 5 - 20 vikt-%, och
MgO + Ca0 = 10 - 25 vikt-%.

2. Bioaktivt glas enligt patentkravet 1 k&nnetecknat av

f61 jande sammansdttning:

Si0, 53 - 56 vikt-%
20 Na,0 10 - 28 vikt-%
K,0 2 - 20 vikt-%
MgO 0 - 5 vikt-%
ca0 7 - 25 vikt-%
B,0; 0 - 4 vikt-%
25 P,0s 0.5 - 6 vikt-%,

dock s8 att
Na,0 + K,0 = 18 - 30 vikt-%,
K,0 + MgO = 7 - 20 vikt-%, och
MgO + Ca0 = 12 - 25 vikt-%.
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Bioaktivt glas enligt patentkravet 1 eller 2

kdnnetecknat av att P,0; dr 1-4 vikt-% och B,0; 1-4 vikt-%.

Bioaktivt glas enligt patentkravet 1, varvid glaset har
hég durabilitet kdnnetecknat av f&ljande sammansdttning:

Sio, 53 - 60 vikt-%
Na,O 0 - 19 vikt-%
K,0 1 - 17 vikt-%
MgOo 3 - 5 vikt-%
Cao 5 - 22 vikt-%
B,0; 0 - 4 vikt-%
P,05 0.5 - 6 vikt-%,

dock s& att

5.

Na,0 + K;0 = 16 - 20 vikt-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 vikt-%, och
MgO + CaO = 10 - 25 vikt-%.

Bioaktivt glas enligt patentkravet 4 kdnnetecknat av att

Si0, &r 54-56 vikt-%.

en

Bioaktivt glas enligt patentkraven 1, varvid glaset har
13g durabilitet kdnnetecknat av f&ljande sammansdttning:

Sio, 53 ~ 56 vikt-%
Na,0 5 - 33 vikt-%
K,0 2 - 20 vikt-%
MgO 0 - 3 vikt-%
CaO 7 - 25 vikt-%
B,0, 0 - 2 vikt-%
P,05 2 - 6 vikt-%,

dock s& att

Nazo + Kzo = 25 - 35 Vikt-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 vikt-%, och
MgO + CaO = 10 - 25 vikt-%.
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7. Bioaktivt glas enligt patentkravet 1 kdnnetecknat av

f61 jande sammansdttning:

Si0; 54 vikt-%
Na,O 12 vikt-%
K,0 15 vikt-%
MgO 5 vikt-%
P,0s 2 vikt-%
Cao 11 vikt-%
B,0;, 1 vikt-%

8. Bioaktivt glas enligt patentkravet 1 kdnnetecknat av

f6ljande sammansadttning:

Sio, 53 vikt-%
Na,0 6 vikt-%
X,0 12 vikt-%
MgO 5 vikt-%
P,0s 4 vikt-%
ca0 20 vikt-%

9. Anvdndning av ett bioaktivt glas enligt ndgot av
patentkraven 1 - 8 f&r tillverkning av krossade eller runda
granulat avsedda att anvdndas som fyllnadsmaterial i
bendefekter, i mjukvdvnad, som dentala rotfyllningar, vid

avlidgsnande av pulpa eller f&r ldngsam dosering av &mnen.

10. Anvandning av ett bioaktivt glas enligt ndgot av
patentkraven 1 - 8 for tillverkning av kompakta eller
pordsa bulkmaterial avsedda att anvdndas som
fyllnadsmaterial i bendefekter, i mjukvdvnad, som dentala
rotfyllningar, vid avldgsnande av pulpa eller f6r 1l8ngsam

dosering av d@mnen eller fO6r vdvnadsledning.

11. Anviandning av ett bioaktivt glas enligt ndgot av
patentkraven 1 - 8 som ytbeldggningsmaterial p& legeringar,

metaller, glas, keramer o. dyl. f&r anvdndning som
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medicinska eller dentala implantat.

12. Anvidndning av ett bioaktivt glas enligt ndgot av
patentkraven 1 - 8 som glasfibrer eller glasull i formen av
enstaka fibrer, vdvar, filtar, ringar, band, pressade
tabletter eller piller o. dyl. f&r anvdndning som
fyllnadsmaterial i bendefekter, i mjukvdvnad, som dentala
rotfyllningar, vid avligsning av pulpa eller f&r langsam

dosering av dmnen eller f&r vdvnadsledning.

13. Anvindning av ett bioaktivt glas enligt ndgot av
patentkraven 1 - 8 inom bioteknologiska processer som
adsorbent eller absorbent av fosfor och/eller kalcium frén
omgivande medium.
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PATENTTIVAATIMUKSET

1. Bioaktiivinen lasi, jonka tydalue soveltuu lasin
tySstédmiseen, jolloin mainittu bioaktiivinen lasi kdsittaa
pii-, fosfori-, alkali- ja maa-alkalioksideja ja mahdolli-
sesti muidenkin alkuaineiden, kuten boorin oksideja,
tunnettu siitd, ettd siihen sisdltyvdt mainitut oksidit

seuraavien madrien mukaisesti:

Si0, 53 - 60 paino-%
Na,0 0 - 34 paino-%
K,0 1 - 20 paino-%
MgO 0 - 5 paino-%
CaO 5 - 25 paino-%
B,0, 0 - 4 paino-%
P,05 0.5 - 6 paino-%,

kuitenkin niin, etta
Na,0 + K,0 = 16 - 35 paino-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 paino-%, ja
MgO + CaO = 10 - 25 paino-%.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen bioaktiivinen lasi,

tunnettu seuraavasta koostumuksesta:

Si0; 53 - 56 paino-%
Na,0 10 - 28 paino-%
K,0 2 - 20 paino-%
MgO 0 - 5 paino-%
Cao 7 - 25 paino-%
B,0, 0 - 4 paino-%

P,04 0.5 - 6 paino-%,
kuitenkin niin, ettd

Na,0 + K,0 = 18 - 30 paino-%,

K,0 + MgO = 7 - 20 paino-%, ja

MgO + Ca0O = 12 - 25 paino-%.



101129

32

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen bioaktiivinen lasi,

tunnettu siitd, ettd P,0s on 1-4 paino-% ja B,0; 1-4 paino-%.

4, Patenttivaatimuksen 1 mukainen bioaktiivinen lasi, jolla

on korkea kestdvyys, tunnettu seuraavasta koostumuksesta:

5 Sio, 53 - 60 paino-%
Na,0 0 - 19 paino-%
X,0 1l - 17 paino-%
MgO 3 - 5 paino-%
Ccao 5 - 22 paino-%
10 B,0; 0 - 4 paino-%
P,05 0.5 - 6 paino-%,

kuitenkin niin, etta
Na,0 + K,0 = 16 - 20 paino-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 paino-%, ja
15 MgO + CaO = 10 - 25 paino-%.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen biocaktiivinen lasi,

tunnettu siitd, ettd Si0; on 54-56 paino-%.

6. Patenttivaatimuksen 1 mukainen biocaktiivinen lasi, jolla

on alhainen kestdvyys, tunnettu seuraavasta koostumuksesta:

20 Si0, 53 - 56 paino-%
Na,0 5 - 33 paino-%
K,0 2 - 20 paino-%
MgO 0 - 3 paino-%
Ca0 7 - 25 paino-%
25 B,0; 0 - 2 paino-%
P,0s 2 - 6 paino-%,

kuitenkin niin, ettéd
Na,0 + K,0 = 25 - 35 paino-%,
K,0 + MgO = 5 - 20 paino-%, ja
30 MgO + CaO = 10 - 25 paino-%.
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7. Patenttivaatimuksen 1 mukainen biocaktiivinen lasi,

tunnettu seuraavasta koostumuksesta:

Sio; 54 paino-%
Na,0 12 paino-%
K;0 15 paino-%
MgO 5 paino-%
P,0;5 2 paino-%
CaO 11 paino-%
B,0; 1 paino-%

8. Patenttivaatimuksen 1 mukainen bioaktiivinen lasi,

tunnettu seuraavasta koostumuksesta:

Si0, 53 paino-%
Na,0 6 paino-%
K,0 12 paino-%
MgO 5 paino-%
P,0;5 4 paino-%
CaO 20 paino-%

9. Jonkin patenttivaatimuksista 1 - 8 mukaisen
bicaktiivisen lasin kdyttd murskattujen tai pydreiden
granulaattien valmistukseen, jolloin mainitut granulaatit
on tarkoitettu kaytettdviksi tdytemateriaaleina
luuonteloissa tai pehmytkudoksessa, dentaalisina
juuritdyttbaineina, pulpan poistossa tai aineiden hitaassa

annostuksessa.

10. Jonkin patenttivaatimuksista 1 - 8 mukaisen
biocaktiivisen lasin kdyttd tiiviiden tai huokoisten
bulkkimateriaalien valmistukseen, jolloin mainitut
materiaalit on tarkoitettu kdytettdviksi tdytemateriaaleina
luuonteloissa tai pehmytkudoksessa, dentaalisina
juuritdyttbaineina, pulpan poistossa tai aineiden hitaassa

annostuksessa.
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11. Jonkin patenttivaatimuksista 1 - 8 mukaisen
biocaktiivisen lasin kdyttt laddketieteellisind tai
hammaslddketieteellisind implantteina kdytettdvdksi
tarkoitettujen lejeerinkien, metallien, lasien, keraamien

yms. pinnoitteina.

12. Jonkin patenttivaatimuksista 1 - 8 mukaisen
bicaktiivisen lasin kaytt6 lasikuituina tai lasivillana
yksittdisten kuitujen, kudosten, mattojen, renkaiden,
puristettujen tablettien, pillereiden tai vastaavien
muodossa, jolloin ne on tarkoitettu kaytettaviksi
tdytemateriaaleina luuonteloissa tai pehmytkudoksessa,
dentaalisina juuritdyttdaineina, pulpan poistossa tai

aineiden hitaassa annostuksessa.

13. Jonkin patenttivaatimuksista 1 - 8 mukaisen
biocaktiivisen lasin kdyttd bioteknisissd@ prosesseissa
fosforin ja/tai kalsiumin adsorboimiseksi tai

absorboimiseksi ympardivdstd vadliaineesta.
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