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1. Uvod

V poslednich tficeti letech je vysokomolekuldrni poly-
ethylen (UHMWPE) hlavnim materidlem pouZivanym pro
vyrobu rtiznych komponent kloubnich endoprotéz (poprvé byl
implantovan jako kycelni kloub v roce 1964). Ackoli byl
vybran z ostatnich typl polyethylenu jako nejvhodnéjsi po
strance chemické i fyzikdlni i pro svou dobrou biokompatibi-
litu, ukdzalo se, Ze komponenty ortopedickych implantati
z UHMWPE maji pomérné kratkou Zivotnost v biologickém
prostiedi lidského téla (in vivo). Dochdzi k tinavé a opotfebeni
materidlu (deformace povrchovych vrstev, vznik trhlin) ak os-
teolyze. Ndsledkem toho jsou po relativné kratké dobé nutné
reoperace pacientl. U vyoperovanych implantdtt byly zjisté-
ny zmény mechanickych, fyzikdlnich i chemickych vlastnosti.
Tyto zmény jsou zpisobeny kombinaci oxida¢ni degradace pfi
zpracovani i sterilizaci pred pouzitim a mechanické degradace
a biodegradace v Zivém organismu.

2. Vliv sterilizace na degradaci polyethylenu

pfi sterilizaci pfed 1ékatfskymi aplikacemi. Tento zptisob ste-
rilizace je v praxi pouzivan nejcastéji (vyjimecné se sterilizuje
ethylenoxidem). Obvykle se pouziva zdroj zdfen{ 0o, davky
zateni 2,5 Mrad a rychlosti 0,2-1,5 Mrad.h™! (cit.!). Vliv oza-
fovani na molekulovou strukturu, morfologii krystalti a me-
chanické vlastnosti UHMWPE byl nékolikrdt studovin s rtz-
nymi vysledky v zdvislosti na velikosti ddavek zafeni, rychlosti
ozatrovdni, expozi¢nich Casech, teploté a steriliza¢nim prostie-
di*. Podle dosavadnich poznatkii miize byt implantit steriliza-
ci znehodnocen tak, Ze se po nékolika letech rozpadd.
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lytické Sté€peni vazeb C—H nebo C—C za tvorby radikald:
RH—->R+H
R-R—->R+R’

kde R pfedstavuje polymerni fetézec. Radikaly H' maji krat-
kou Zivotnost a okamzité¢ zanikaji. Polymerni radikdly R’
(primdrni alkylradikdly) mohou reagovat mnoha dal§imi zpd-
soby, nag)f. rekombinaci, disproporcionaci nebo prenosem
fetézce®™. Rekombinaci se obnovuje piivodni molekula poly-
ethylenu, disproporcionace zpisobuje St€peni polymernich
fetézcl a vznik dvojnych vazeb, prenos vede k sifovani. V pii-
tomnosti kysliku rozpusténého v polymeru nebo kysliku, ktery
pronikd difuzi zvnéjsku, probihaji oxidac¢ni reakce radikali R’
za tvorby peroxyradikall, alkoxyradikdli a hydroperoxidu:

R'+ 0, - ROO’

ROO" + RH — ROOH +R’
ROOH — RO’ + "OH

RH +'OH - R+ H,0

RH + RO’— R’ + ROH

Terminac¢nimi reakcemi vznikaji dialkylperoxidy a zdro-
veii zanikajf radikaly:

ROO" + R — ROOR
ROO" + ROO" — ROOR + O,

Hydroperoxidy a dialkylperoxidy jsou nestdlé a snadno
reaguji na karbonylové slouceniny (aldehydy, ketony, kyseli-
ny, estery), které jsou kone¢nymi produkty téchto reakci. Pi
tom se tvoii nové alkylradikdly reagujici ddle fetézovym me-
chanismem. S ¢asem se zvySuje jak rozsah oxidace, tak rozsah
Stépeni fetézcu.

Oxidacni reakce probihaji ve velkém rozsahu pfi ozafova-
ni a skladovdni na vzduchu, v mens$im rozsahu i pfi vyrobé,
kdy do polymeru volné difunduje atmosféricky kyslik. Protoze
mobilita polymernich fetézcl pii vysoké molekulové hmot-
nosti UHMWPE (4 miliony) je velmi mald, vzniklé makrora-
dikdly pretrvdvaji v aktivnim stavu v materidlu po mnoho let
ajsou schopné kdykoli za vhodnych podminek, napf. pfi styku
s difundovanym kyslikem, reagovat. Disledkem jsou zmény
fyzikdlnich a mechanickych vlastnosti polymeru, které jsou
projevem postradia¢niho starnuti. Stépeni polymernich fetéz-
cl zvySuje mobilitu molekul a vede k ndsledné krystalizaci.
Zvysuje se hustota, snizuje molekulovd hmotnost, vznikaji
karbonylové skupiny, méni se napétové vlastnosti a dalsi
mechanické vlastnosti — jako lomivost, tvrdost, odolnost vici
teCeni (creepu), inaveé materidlu apod. ZvySuje se i mnozZstv{
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nizkomolekuldrnich extrahovatelnych slozek, zatimco jejich
molekulovd hmotnost se snizuje. Limitujicim faktorem téchto
postradiacnich procest je difuze atmosférického kysliku do
hmoty polymeru.

3. Analyza produkti degradace

Hlavni ¢ést literatury z poslednich let se tyka prave studia
mechanismu postradia¢niho stdrnutf implantati z UHMWPE
sterilizovanych y-zdfenim a analyzami oxidac¢nich produktt
vznikajicich pfi postradia¢nich reakcich. Tyto reakce probiha-
vzduchu. Pfitom dochézi k zdsadnim degrada¢nim zménam.
Studiem radikdld s dlouhou Zivotnosti pii postradia¢nim star-
nuti pomoci ESR spektroskopie se zabyva literatura®’. Tato
technika se pouzivd k monitorovani vzniku a Zivotnosti ra-
dikald, ke studiu jejich pfemén apod. K detekci peroxylatek
byla pouzita Ramanova spektroskopie®’. Infracervens spek-
troskopie (IC) s technikami Fourierovy transformace a odra-
zového méfeni je Siroce pouzivdna ke studiu oxidacni degra-
dace polymerd. Hlavni oblasti v IC spektrech pro detekci
vzniku produktl a sledovani zmén jejich koncentrace béhem
starnuti jsou oblast volnych a asociovanych skupin OH hy-
droperoxidi (3190-3640 cm™), oblast karbonyld (1670-
1785 cm™), oblast dvojnych vazeb (piiblizng 1645 a 850-
1000 cm™), z toho oblast vinyld (909 a 995 cm™), vinylident
(888 cm™) a vinylend (965 em™) (cit 135107182631 Stupeit
degradace charakterizuji v IC spektrech indexy absorpénich
past definované jako pomér absorbance studovaného pasu
k absorbanci referenc¢niho pasu (jeho velikost se neméni bé-
hem degradace a odpovidd tloustce vzorku) pocitané bud
z vy$ky nebo plochy odpovidajicich pikii. Pro UHMWPE jsou
uvddény referencni pasy (absorbance CH skupin jak v amort-
ni, tak v krystalické oblasti PE) s vlnocty 1360-1370, 1458,
1468 a 2020 cm™ (cit."**'"3") Pro vzorky UHMWPE
s nizkym az stfednim stupném oxidace je absorbance refe-
rencniho pdsu relativné nezdvisld na rozsahu oxidace a je
piimo umérna tloustce vzorkd. Pro zna¢né zoxidované vzorky
nebo pro velmi tenké a naopak velmi tlusté vzorky vsak toto
presné neplati a mize dojit ke znacnym nepiesnostem v kvan-
titativnim vyhodnoceni rozsahu oxidace®. Nejcastéji je pro
kvantitativni analyzy uZivan tzv. karbonylovy index CI, ktery
charakterizuje zmény v oblasti karbonyll (napi. CI = A ,,/
Ais50) (cit.’) a hydroxylovy index HI Ten se nemé&ii pfimo
z absorbance peroxyldtek (nizkd Sirokd maxima), ale po pie-
meéné na nitrdty s absorpénimi pasy 1276 a 1632 cm’™! pro
ROOH (cit.*?). Touto metodou Ize ziroveii zjistit zmény krys-
talinity jako pomér absorbance ,krystalického* a ,,amorfniho*
PASU (A 404/ 1303 1€b0 Ay 474/A 1 43) (cit.»!%1*31y v kombinaci
s metodou DSC (cit."'*"”*?). Zmény morfologické struktury
byly studovany pomoci elektronové mikrosko je!0-12:14.16.21
Mechanickymi zmé&nami se zabyvi literatura®>**,

Z méfeni IC spekter®™*!® bylo zjisténo, Ze pii dlouhodo-
bém skladovani (nékolik let) s ¢asem prudce roste koncentrace
karbonylovych skupin. Zpocatku se tvori karbonyly jen na
povrchu, pozdé€ji byly zjiStény i v podpovrchovych vrstvach.
Casem vzrtstd podpovrchovd koncentrace karbonylu, takze
v urcité fazi je jejich koncentrace pod povrchem (jeden a vice
mm) vyssi nez na povrchu. Maximum koncentrace karbony-
It je v hloubce 2 mm. Ndzory na to, pro¢ je v této hloub-
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ce CI maximalni, se riizni **% Tvoii se pievazné ketony (pii
1713 cm™" absorpce dialkylketonti). Napf. po 285 dnech star-
nuti vzrostla koncentrace karbonylovych skupin ze 7.107
na 1,1.107 skupin CO na monomerni jednotku (cit.?). V ob-
lastech polymeru s vétsi koncentraci karbonyld (tzv. ,bilé
pdsy*) roste hustota a krystalinita. Po nékolika letech dochaz{
v téchto mistech k uplné ztrdat€ pivodnich mechanickych
vlastnosti, tj. ke zkiehnuti a praskdni materidlu. Podobné
zmény probihaji i béhem implantace v lidském t&le*>?, kdy
se tyto procesy kombinuji s chemickymi a mechanickymi vli-
vy biologického prostfedi. S dobou implantace se déle zvysuje
hustota. ZvySen{ je niz$i na vné&jsi strané jamky, kde je mensi
kontakt se synovidln{ kapalinou. Zmény zdviseji i na velikosti
namdhdni. Minimdlni zmény hustoty byly zaznamendny upro-
stted hmoty jamek. S dobou implantace se zvySuje i kon-
centrace nizkomolekuldrnich ltek. Z IC spekter jsou patrné
néristy koncentrace vazeb C-O (1172 cm™) a karbonyld
RCOOR (1715 ecm™), C=0 (1720 cm™"), RCHO (1733 cm ™),
COOR (1740 cm™). Nejvice roste aldehydovy pé519‘27'28. Zme-
ny jsou opeét mensi na vnéjsi strané jamek. S témito zménami
souvisi i ndslednd krystalizace a pokles primérné molekulové
hmotnosti. SniZeni molekulové hmotnosti v povrchové vrstvé
vyoperovanych implanttii je aZ desateronasobné'!. Pii¢inou
rtzné oxidacni rychlosti ve vnéjsi a vnitin{ ¢dsti kloubn{ jamky
a rtznorodosti oxida¢nich produkti je pravdépodobné vliv
agresivniho prostiedi synovidlni kapaliny, kterd obsahuje pe-
roxidy, napi. H,0,, a jejiZ sloZen{ se u rliznych pacientdi lisi.

4. Zavér

Ze studif provadénych jednak na modelovych systémech,
jednak na implantdtech po vyjmuti z lidského téla vyplyva, ze
celkovy rozsah oxidace znacné kolisd v zdvislosti na typu
a zpusobu zpracovdni polymeru, na atmosféfe, dobé a inten-
zité ozafovdni, na dobé¢ a zpisobu skladovani (zpisob balen{
a teplota) a dobé pouziti in vivo.

V posledni dobé je proto vénovdna znacnd pozornost
zlepSeni odolnosti medicindlntho UHMWPE vici oxidacni
degradaci neklasickymi zptisoby (UHMWPE totiz v téchto
pripadech nelze stabilizovat klasickymi chemickymi antioxi-
danty, vyjimkou je pouze pouziti vitaminu E jakoZto pfirod-
niho stabilizatoru®®). Nejrychlejsi cestou ke zlep$eni odolnosti
UHMWPE pro lékarské aplikace, tj. ke snizeni koncentrace
radikdlt ve sterilizovanych vzorcich, je zahfivani materidlu na
vySsi teplotu. Tim se dosdhne zvySeni pohyblivosti fetézci
polymeru a sifovani. Pro vztah mezi reakéni teplotou a rych-
losti plati Arrheniova rovnice. Toto tzv. ztuZovdni teplem
(annealing) popisuje literatura™®. Vysledky zaviseji na dobé
a podminkdch tohoto procesu. Ve vzduchu je proces rychlejsi
nez ve vakuu. Napf. zahifvdnim sterilizovaného UHMWPE na
85 °C na vzduchu po dobu 120 h byly zni¢eny vSechny volné
alkylradikaly®. Moderni metody vyuZivaji kombinace zahii-
véni vzorkt (az do teploty tan{) ve vakuu a pak dals{ sterilizace
ethylenoxidem k ochrané proti znovuvytvoreni radikald, popt.
doplnéné jesté vymrazovanim?®®>° Dalsi moznosti, jak zvysit
odolnost, je zabranéni pfistupu vzduchu k implantatim z vy-
sokomolekuldrniho polyethylenu pfi sterilizaci a skladovani.
Byly vyvinuty specidlni vakuové obalové folie nepropust-
né progkysh’k, do kterych se soucastky zatavuji uz pred steri-
lizaci .
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The review summarizes literature data on degradation
changes of UHMWPE prosthetic implants during y-radiation
sterilization, storage and implantation in human body. Exten-
sive oxidative changes may reduce the resistance of implants
to wear, provoke osteolysis and shorten clinical life of prosthe-
ses. Therefore the extent of oxidation must be characterized
by special analytical methods.



