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1. BEVEZETES

Az orvosi gyakorlat szamos betegség esetén igényli a szervezet szévetei-
nek, szerveinek pétlasat. Ennek folytan az él6 kornyezetben elhelyezett
fémek hatdsanak feltarasa szamos kutatét megihletett, kdztiik minket is.
A csontegyesitési megoldasok értékelése sordn meriiltek fel mechano-

bioldgiai kérdések, melyek felkeltették érdeklédésiinket.

Kutatasunk els6 felében az altalunk tervezett gerinccsavarokat érintd
biotriboldgiai vizsgalatoktdl szamolok be. A biotriboldgia sz6t el6szor D.
Dowson hasznalta és hatarozta meg 1970-ben: "a tribolégia azon aspek-
tusa, amely bioldgiai rendszerekkel kapcsolatos". A biotribolégian beliil az
izliletek tribolégiajat tekintve az emberi mozgasszervrendszerbdl ad6dd
problémakat vessziik szemiigyre, melynek egyik legfontosabb funkciéja
a mozgasképesség. A mozgasszervrendszer egyik legfontosabb 6sszete-
vGje a synovialis iziilet; ilyen a csip6 és a térd. Ezek az iziiletek mérnoki
szempontbdl csukld-szerii szerkezeteknek feleltethet6ek meg; az emberi
testben egy életen at miikddnek, mikézben jelent6s dinamikus terhelést
tovabbitanak és a mozgasok széles skaldjanak végrehajtasara képesek. Az
iztilet sulyos kopasa sziikségessé teszi, hogy azokat mesterségesen el6al-

litott endoprotézissel helyettesitsék.

Surlédasi, kenési és kopasi vizsgalatok esetén a mesterséges iziiletekkel
kapcsolatban fontos a teljesitmény optimalizalasa a klinikai eredmények
és a funkcionalitas javitasinak érdekében. Jelenleg a mesterséges iziile-
tekkel kapcsolatos f6 klinikai probléma a protézisek meglazuldsa, amely
féként a kopas okozta karos bioldgiai reakciok kovetkezménye. A proté-
zis egymason mozgd felszinei kozott surlédas jelentkezik. A surlédas ko-
vetkeztében a felszinrél kopasi termékek valnak le, un. partikulumok. A

levalt partikulumok hatasara a szervezet immunreakcidja kovetkeztében
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a polietilén darabok csont felszivédast inditanak, amely végiil a protézis
kilazulasdhoz vezethet. A hagyomanyos polietilén-fém kombinacié mel-
lett ezért terjedtek el a kevesebb kopasi terméket produkal6 keramia-ke-

ramia, keramia-polietilén kombinaciok.

Az é16 szervezetbe iiltetett implantdtumok mechanikai szempontb6l négy

f6 csoportra oszthatéak:

1. mozg6 szerkezetek (iziileti protézisek) megfelelden kialakitott csu-

szofelszinekkel
2. 6nall6 implantatumok (csavarok, cerclage-ok stb.)

3. kombinalt szerkezetek, montazsok, melyek dominaléan nyiréerd-
ket gyakorolnak egymasra (lemezes-csavaros osteosynthesisek, elrete-

o

szelt vel6lirszegek)

4. egymas mentén nem kivanatos elcsuszasra képes implantatumok,
ahol az elmozdulas kivédésére kiilonboz6 szorité vagy csavaros mecha-

nizmusok léteznek (bizonyos gerincimplantatumok).

Az els6 csoportban a megfeleld kenés a kivanatos, a masodik és harmadik
csoportban gyakorlatilag ez indifferens, a negyedik csoportban - a hatsé
feltarasbdl alkalmazott rudas gerincstabilizalé rendszerek esetében -

mindez kifejezetten hatranyos.

A szerelt, hatso feltarasbol behelyezett, hosszii rudakhoz rogzitett csava-
rokkal és horgokkal miik6dé gerincimplantatumok in vitro mechanikai
vizsgalataira vonatkozoélag az American Society for Testing and Materials

(ASTM) meglep6 médon nem ad hatarozott irdnymutatast:




‘12.5 In developing this test method, significant debate revolved around the
question of whether to test in saline, in a simulated body fluid, or in air.
Because it was impossible to define a fluid that exactly simulates the in vivo
environment and because implants must be compared to one another until
performance standards are defined, the test environment is left to the indi-

vidual investigator.’

A hatso feltarasbdl behelyezett gerincimplantdtumok kapcsan in vitro
vizsgalatokat terveztiink, melyek soran arra kerestiik a valaszt, hogy me-
lyik az az ipari ken6anyag, amely tribolégiai szempontbdl a leginkabb ha-
sonlit a miitéti teriileten el6fordulé biolégiai anyagok viselkedéséhez.
Egy ilyen anyag haszndlata egységesithetné, és a valésagoshoz kozelit-
hetné az in vitro mechanikai tesztek médszereit. A mérések soran a ko-

vetkez6 kérdésekre kerestiik a valaszokat:

e A valds, él6 kornyezetben el6forduld bioldgiai anyagok jelenléte
mennyiben befolyasolja az egyébként szaraz koriilmények kozott

vizsgalt csavar-rud dsszekottetéseket?

o Az él6 szervezetben megtalalhat6 strlédascsokkentd anyagok mely

ipari ken6anyagokkal helyettesithet6k?

Kutatasunk masik nagy témajanak hatterét tekintve elmondhatd, hogy az
elmult évtizedekben az emberek atlagéletkora viladgszerte gyorsan emel-
kedett. A népesség eloregedésével a teljes iziileti csere indikacidinak
szama folyamatosan ndvekszik. 2017-ben az ortopédiai beavatkozasok
szama vilagszerte megkozelit6leg 22,3 milli6 volt, ami az egyik leggyor-

sabban névekv6 sebészeti beavatkozas-kategdriava teszi ezt a teriiletet.




Kiilénb6z6 anyagokat, példaul keramiakat, fémeket és polimereket vezet-
tek be az ipari kereslet kielégitésére, az orvosbioldgiai agazat a fémek és
otvozeteik elfogadasat jelolte meg az orvosi implantatum-alkalmaza-
sokra. Az emberi szervezetbe beiiltetett kiilonb6z6 tipust fém implanta-
tumok szama igy egyre novekszik, melyek minéségével szemben tamasz-
tott kovetelmények miatt azok tulajdonségai is jelentds javulast mutat-
nak. Napjainkban az emberi szervezetbe beiiltetni kivant anyagoknak a

kévetkezd kovetelményeknek kell megfelelnie:

e Mechanikai kévetelmények: Az implantatum anyaga idedlis esetben
a csont rugalmassagi modulusaval egyenértéki modulussal rendel-

kezik.

e  Biokompatibilitds: A beiiltetni kivant anyagnak a szovetekkel vald
kompatibilitasa kritikus fontossagu, az implantatumnak nem sza-
bad karos hatast gyakorolnia a szdvetekre, nem okozhat gyulladast

vagy allergias reakciot.

e  Nagyfoki kopdsdllésdg és magas korrdziddllésdg: A mozgasszervi
implantatumok élettartamat elsésorban a surlédasi és a kopasi el-
lenallas hatarozza meg. Az alacsony kopasallésag az implantatum
meglazuldsat is eredményezheti, a kopasi tormelékek pedig szamos

kedvezétlen szoveti reakciot okozhatnak.

e  Oszteointegrdcié: Az implantitum csonthoz valé kozvetlen koto-
dése. Az implantatumot alkot6 anyag 6sszetétele, a feliileti érdesség
és a feltileti topografia, adott esetben a racsos szerkezet mind nagy
szerepet jatszik a megfelel6 mértéki oszteointegraci6 kialakulasa-

ban.




e  Hosszi élettartam: Amikor egy implantatumot beiiltetnek a testbe,
az implantatumon kiilonboz6 ciklikus fesziiltségek alakulnak ki,
ezért nagy faradasi szilardsaggal kell rendelkeznie ahhoz, hogy a

testben 1év6 ismétl6do terheléseket elviselje.

A jelenleg rendelkezésre all6 metallurgiai médszerekkel a spongiosus és
a corticalis csonttal nagymértékben egyez6 tulajdonsagu pordzus fémet
lehet létrehozni. A legkorszertibb Additive Manufacturing (AM) techno-
l6giakkal a pétolni kivant csont anatémiai és funkcionalis igényei szerinti
bonyolult, komplex architektiraju és szinte tetszés szerinti porozitasa

fém allithato6 eld.

e

A kutatas masik témaja a 3D nyomtatéval eléallitott, kiilonb6z6 alaku lo-
kalis racsszerkezetek alkalmazasanak értékelése Ti6Al4V egyedi implan-
tatumok el6allitasa kapcsan, amely alapja lehet annak, hogy a jelenleginél
lényesen id6- és koltséghatékonyabb moédszerekkel, AM technoldégiaval
allitsunk el6 olyan implantatumokat, melyek az emberi szervezet sza-
mara magasabb foku biofunkcionalitast jelentenek, gyorsabb gy6gyulas
és jelent6sen hosszabb élettartam mellett. A kutatds soran a Ti6Al4V
alapanyagbdl eldallitott racsos szerkezetli implantatumok bioldgiai,
csontos kornyezetben valé viselkedését tanulmanyoztam. Az aldbbi f6

kérdésre kerestiik a valaszt:

e Hogyan befolyasolja csontos kdrnyezetben a fémbdl késziilt im-
plantitumok racsos szerkezetének geometridja a csontbenovési

hajlamot?

P

A racsszerkezet(i fémek 3D nyomtatassal vald el6allithatésaga révén le-
het&ség nyilt a csont és az implantatum kozotti biolégiai, csontbendvésen

alapuld rogziilés megteremtésére is, egyéb rogzité anyagok nélkiil.
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2. CELKITUZESEK

Munkamat az alabbi célok elérése érdekében végeztem:

2.1. Implantatumok biotribolégiai vizsgalata

a)

b)

Olyan konnyen hozzaférhetd (ipari) ken6anyagok megtalalasa,
amelyek hasonlé tribolégiai viselkedést mutatnak, mint egy
csontsebészeti miitét soran elé6fordulé human anyagok.

Annak feltarasa, hogy a valds, é16 kornyezetben el6fordulé bio-
logiai anyagok jelenléte mennyiben befolyasolja a vonatkozé
szabvanyok alapjan szaraz, vagy fiziol6gias s6oldatos koriilmé-
nyek kozott vizsgaland6 implantatumkomponens- dsszekotte-
téseket.

Vizsgalat tervezése, statisztikai tervezés

Mérések végrehajtasa

Eredmények 6sszegzése

Javaslattétel szabvany médositashoz

Javaslattétel a gerincimplantatum régzit6csavar meghu-
zasi nyomatékara vonatkoz6an

O O O O O

2.2. Kiilonféle racsos szerkezetii probatestek vizsgalata

a)

b)

Hat kiilonb6z6 trabecularis szerkezettel rendelkezd préobatest
tervezése és 3D nyomtatdsa Ti6Al4V alapanyagbol.

Csontbenoévés mértékének meghatarozasa szoévettani feldolgo-
zassal és képfeldolgoz6 algoritmus fejlesztésével majd alkalma-
zasaval az egyes racstipust implantatumok esetében.

o Vizsgalat tervezése, statisztikai tervezés

o Allatkisérlet kidolgozasa, sziikséges engedélyek beszer-
zése

o  Allatkisérleti miitétek végrehajtisa, nyomon kovetés,
exterminalas, minta gyijtés és tarolas

o Szdvettani és mechanikai vizsgalatok elvégzése, képalkotd
és képfeldolgozo elemzés

o Eredmények dsszegzése

Bizonyos esetekben az altalam kivitelezni tervezett célok megvaldsitasa-
hoz mddszertani fejlesztések elvégzése volt indokolt. Ezen fejlesztéseket
a kapcsoldd6 munkafolyamatok részének tekintettem.




3. ANYAGOK ES MODSZEREK
3.1. Implantatumok biotribolégiai vizsgalata

Két méréssorozatot végeztiink. E16szér megmértiik a kiilénb6z6 anyagok
relativ ken6képességét, majd stabilitadsi méréseket végeztiink a gerincim-

plantatumokkal kapcsolatos ASTM szabvany szerint.

3.1.1. A relativ ken6képesség mérése

A kisérleteket a Debreceni Egyetem Miiszaki Karan, a munkacsoport altal
koradbban elkészitett, sajat fejlesztésen alapuld specidlis miiszerrel végez-
tiik, mely alkalmas kiilénb6z6 anyagok relativ kendképességének méré-
sére. Ezt a miiszert hasznaltuk a mfitéti teriileten jelenlévé szovetek és
folyadékok tesztelésére, és eredményeinket 6sszehasonlitottuk a kony-
nyen hozzaférhet6 ipari ken6anyagok altal adott eredményekkel. A mé-
rések soran a két feliilet k6zé harom milliliternyi vizsgalt ken6anyagot
juttattunk, a késziilék mérte a két feliilet elmozditasdhoz sziikséges erét;
referenciaanyagként desztillalt vizet hasznaltunk. A méréssorozatban

szerepld koriilmények, anyagok a kovetkezék voltak:

1. Szaraz allapot, kendanyag nélkiil.

2. Desztillalt viz Millipore MilliQ I. (Merck KGaA, Darmstadt, Németor-
szag) viztisztitd rendszerrel tisztitva.

3. Emberi vér (intraoperativ mddon, elektiv miitétre késziil6 betegek-
t6l vettiik le a Debreceni Egyetem Ortopédiai Klinikajan).

4. Emberi synovialis folyadék (intraoperativ mddon, elektiv miitétre
késziil betegektol vettiik le a Debreceni Egyetem Ortopédiai Klini-
kajan).

5. Emberi subcutan zsirszovet (intraoperativ mddon, elektiv miitétre
késziil betegektdl vettiik le a Debreceni Egyetem Ortopédiai Klini-
kajan).




6. Szimulalt testfolyadék (simulated body fluid, SBF)

7. Fiziologias s6oldat (0.9%), (B. Braun Melsungen AG, Melsungen, Né-
metorszag).

8. Szilikon (WOLF'S W340, Wolf Chemicals Ltd., Budapest, Magyaror-
szag).

9. Vazelin (Vazelin Original, Vasenol, Unilever Plc., London, Egyesiilt
Kiralysag).

10. WD-40 (WD-40 Company, San Diego, CA, USA).
11. Turbinaolaj (Turbine-46 K, MOL Plc., Budapest, Magyarorszag).

12. Motorolaj (Castrol GTX3, Castrol Ltd., Pangbourne, Egyesiilt Kiraly-
sag).

13. Kendzsir (Mobil Agri Grease Extra, Exxon Mobil Corporation, Irving,
USA).

3.1.2. A kendanyagoknak az implantatumok stabilitasara Kifejtett

hatasanak mérése

A stabilitasi méréseket az ASTM 1798-97 (2008) szabvanyos el6irasai-
nak megfeleléen végeztilk, egy Instron 8874 anyagvizsgalé géppel
(Instron Ltd., High Wycombe, Egyesiilt Kiralysig) 6 mm atmérdjli
Ti6Al4V rudak és 45 mm-es transzpedikularis csavarok (Sanatmetal Kft.,
Eger, Magyarorszag) felhasznalasaval. A mérést a szoritécsavar 2 Nm-es
és a gerincimplantatum gyarték ajanldsainak megfeleléen 4,5 Nm-es

meghuzasa mellett is elvégeztiik.
3.1.3. Statisztikai analizis

A populacié normalitasat Shapiro-Wilk teszt segitségével hataroztuk
meg. A kiilonb6z6 kendanyagok kozotti statisztikai kiillonbségeket Tukey
post hoc teszttel kiegészitett kétutas ANOVA-val elemeztiik. A p < 0,05
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értéket statisztikailag szignifikansnak tekintettiik. Az adatokat atlag
+ SD-ben adtuk meg. Annak eldontésére, hogy a szaraz és a ken6anyagos
csavarok lazitasi nyomatéka kozotti kiillonbség statisztikailag szignifi-
kans volt-e, a kétmintas t-probat alkalmaztuk. A statisztikai szamitasokat
a GraphPad Prism 7 programmal végeztiik (GraphPad Software Inc., San
Diego, CA, USA).

3.2. Kiilonféle racsos szerkezetii probatestek vizsgalata

3.2.1. Etikai engedély

Az allatkisérletet a Semmelweis Egyetem Kisérletes Sebészeti Intézeté-
nek Herceghalmon miikdd6é miit6jében a PE/EA/573-8/2019 sz. etikai
engedély alapjan végeztiik el. Etikai okokbdél és a hatélyos 2010/63/EU
irdnyelvnek megfeleléen a lehetd legkisebb szamu kisérleti allattal dol-

goztunk, mely mintaszam még lehet6vé teszi a statisztikai értékelést.
3.2.2. Az implantatumok tervezése és el6allitasa

Torekedtiink a legatfogobb kisérleti modell megalkotdsara, amelyhez az
irodalomban talalhaté leggyakrabban tanulmanyozott racsalakok mellett
olyanokat is bevalasztottunk a kisérletbe, melyekrdl nem alltak rendel-
kezésre irodalmi adatok. Mindezek tiikrében a vizsgalt racsalakok a ko-
vetkezdk lettek: giroid, kocka, henger, tetraéder, kett6s piramis, Voronoi.
Az implantatumok gyartasa egy EOS M290 (EOS GmbH, Krailling, Német-
orszag) 3D nyomtatdval tortént, Direct Metal Laser Sintering (DMLS)

technoldgiaval, Ti6Al4V (Grade 23) tipusu anyag felhasznalasaval.
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3.2.3. A modellallat kivalasztasa, allatkisérlet

A svijci Arbeitgemeinschaft fiir Osteosynthesefragen (AO) munkacso-
port munkassaga nyoman vilagszerte a juh lett a csontsebészeti kisérle-
tek esetén a golden standard. Az AO juhokkal végzett kutatasai azt is bi-
zonyitottak, hogy az igy nyert eredményeket szdmos aspektusban reme-
kiil lehet konvertalni a human csontsebészetre. A juh, mint kisérleti allat

tehat idealis valasztasnak tlint szamunkra.

Mivel a juhok distalis femur condylusanak spongiosus allomanya fiatal,
3-4 éves korban hasonlit leginkabb az emberére, ezért kutatdsunkba
12 db ilyen koru, 45-50 kg-os merino, jerke juhot vontunk be. A juhok
femur condylusdba harmas kiosztasban, el6re definialt rendszer szerint
kilonboz6 racsos szerkezetl és kontroll implantatumokat tltettiink be.
A csontos beépiilés vizsgalatara az allatok két terminusban torténd tualal-

tatasaval nyilt lehetdség. A terminalasok a miitétet kovets 8. és 12. héten

torténtek.
3.2.4. Mechanikai vizsgalat

Push-out teszttel arra a kérdésre kerestiik a valaszt, hogy a kiilonb6z6
racsszerkezet(i implantatumok milyen erével tolhaték ki helytikr6l. Ezzel
a csontbendvés altal keltett ellenallas mértékét hataroztuk meg. Minél
nagyobb a kitolashoz sziikséges erd, annal nagyobbnak feltételezhet6 a
csontbendvés mértéke. A vizsgalatokat a Biomechanikai Anyagvizsgald
Laboratériumunkban egy Instron 8874 (Instron, Norwood, Massachu-

setts, USA) tipusu anyagvizsgal6 géppel végeztiik.
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3.2.5. Szovettani elemzés

A femur condylusokbél az implantatumokat kb. 5 mm-es csontos kérnye-
zetiikkel eltavolitottuk. Ezekbdl készitettiik el a tovabbi feldolgozashoz
sziikséges metszeteket. A metszeteket geoldgiai mintdk el6készitéséhez
haszndalatos Ecomet II Grinder Polisher (Buehler, Lake Bluff, USA) csiszo-
l6korongon csiszoltuk és poliroztuk, melyhez kiillonb6z6 szemcseméretii
csiszolépapirok hasznaltunk. Ezutdn a metszeteket Sonorex RK100H
(Bandelin, Berlin, Németorszag) ultrahangos tisztitéban 1 percig izopro-
panolban tisztitottuk, majd magasnyomasu levegé6vel lefujtuk. A metsze-
tekrél optikai mikroszképos képek késziiltek Keyence VHX-6000
(Keyence International, Mechelen, Belgium) digitalis mikroszképpal. A

képek elkészitéséhez VH-Z20R /Z20T objektivet hasznaltuk.

3.2.6. Manualis képfeldolgozas

A mikroszképos felvételeken manuadlis berajzolassal meghataroztuk a
csontbendvés mértékéta GIMP (The GIMP Development Team, GIMP 2.0,
http://www.gimp.org/) és az Image ] (National Institutes of Health, Bet-
hesda, MD, USA) szoftverek hasznalataval. A felvételeket ketten, egymas-

tol fiiggetleniil dolgoztuk fel.

3.2.7. Hisztomorfoldgiai vizsgalat

Az implantatumok eltavolitdsat kovetéen megvizsgaltuk az implantatu-

Y
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implantatumok felszinérdl, mind a belsé tiregekbdl szarmazé szovetda-
rabokbol. A mintdkat paraffinba agyaztuk az etilén-diamin-tetraecetsav-
ban (EDTA) torténé dekalcifikaciot kdvetSen a rutin szévettani protokoll

szerint.
3.2.8. Statisztikai analizis
Két hipotézist vizsgaltunk:

e  Nincs szignifikans kiilonbség a kiilonféle racsok kitolasahoz sziiksé-
ges er6ben a racsos szerkezet(i probatestek és a tomor kontroll pro-

batest kozott.

e  Nincs szignifikans kilonbség a csontbenovés mértékében a vizsgalt
racs tipusok koézott a 8. és a 12. héten, és a csontbendvés mértéke
az id6 mulasaval az egyes racs tipusokon beliil nem valtozik szigni-

fikansan.

A populaci6 normalitdsat a Shapiro-Wilk teszt segitségével vizsgaltuk. A
kiilonboz6 racsok kozotti statisztikai kiillonbségeket a tomor prébatest-
hez képest Dunnett post hoc teszttel kiegészitett egyutas ANOVA segitsé-
gével elemeztiik. Linedris regressziés modellt hasznaltunk az algoritmi-
kus képfeldolgozé mddszer és a manudlis mddszer dsszehasonlitasara.
Kétutas ANOVA-t alkalmaztunk Sidak t6bbszoros 6sszehasonlité teszttel
kiegészitve a vizsgalt racsok kozotti statisztikai kiillonbségek értékelé-
sére a kiilonb6z6 idépontokban. A p<0,05 értéket statisztikailag szignifi-
kansnak tekintettiik. Az adatokat atlag + 95%-os konfidenciaintervallu-
mot hasznalva mutattuk be. A statisztikai szamitasokat GraphPad Prism
7 program (GraphPad Software Inc., San Diego, CA, USA) hasznalataval

végeztik.
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4. EREDMENYEK

4.1. Implantatumok biotriboloégiai vizsgalata
4.1.1. A relativ ken6képesség meghatarozasa

A miitéti teriileten jelen 1év0 szovetek atlagos ken6képességének értékeit
és az ipari kendanyagokat dsszehasonlitottuk a desztillalt vizzel, mint re-
ferenciaértékkel kapott eredményekkel (a desztillalt viz kendképessége
=100 %) 300 N terhelés esetén. A vér és bdr alatti zsirszdvet atlagos ke-
néképessége hasonld volt az ipari ken6anyagokéhoz. A vizsgalt emberi
szovetek kenGképessége a motorolaj és a ken6zsir kendképessége kozé
esik, de kozelebb all a motorolajéhoz, ezért a stabilitdsi méréseket

Castrol GTX3 motorolajjal végeztik.

Az ASTM szabvanyok altal ajanlott szimulalt testfolyadék relativ ken6ké-
pessége kisebb volt, mint a fiziol6gias s6oldaté, és csak kismértékben volt
nagyobb, mint ahogy a szaraz allapotban, ken6anyag nélkiil végzett mé-

résekbdl kapott eredmények mutattik.

A statisztikai eredmények alapjan 300 N kompresszios erdé esetén nem
volt szignifikans kiilonbség a motorolaj és a hArom human anyag mozga-
tasi ereje (motorolaj vs. emberi vér: p = 0,111; motorolaj vs. emberi syno-
vialis folyadék: p = 0,998; motorolaj vs. emberi zsirszévet: p = 0,999)

kozott.

AKkisérletlegfontosabb eredménye az volt, hogy a Castrol GTX3 motorolaj
kendéképessége hasonlé volt a miitéti teriileten taldlhaté emberi szovetek

kendGképességéhez. Ezen eredményiink fényében a jové kutatdi szamara
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a gerinc és egyéb implantatumok stabilitdsanak vizsgalata a val6sagos-
hoz valéban hasonlé vizsgalati kérnyezetben kdnnyebben, egyszer{ibben
és olcsdbban elvégezhetd ipari olajok felhasznaldsaval, etikai probléma

nélkiil.

4.1.2. Stabilitasi mérések

A stabilitasi vizsgalatokhoz Castrol GTX3 motorolajat hasznaltunk kend-
anyagként. Kontrollként szaraz allapotot is vizsgaltunk két meghtizényo-
maték esetén. A 2 Nm-es nyomatéknal atlagosan 330 N volt sziikséges a
rad kitoldsdhoz, mig ez 4,5 Nm-nél 607 N-ra nétt. Amikor motorolajat
haszndltunk, az atlagos kitolasi eré 293 N-ra, illetve 595 N-ra csokkent. A
rad kitolasahoz 4,5 Nm nyomatéknal szaraz allapotban 1,84-szer, olajjal

kenve pedig 2,02-szer nagyobb erdre volt sziikség, mint 2 Nm-nél.

Eredményeink azt mutattdk, hogy a ken6anyag haszndalata csokkentette
a montazs destabilizalasdhoz sziikséges er6t, 2 Nm nyomaték esetén

10 %-Kkal, 4,5 Nm érték esetén pedig 2 %-kal.

Megallapitottuk, hogy a kenéanyaggal ellatott csavarokat kisebb forgaté-
nyomatékkal lehetett meglazitani (atlagosan 1,49 Nmvs. 1,24 Nm). A sza-
raz és a ken6anyagos csavarok lazitasi nyomatéka kozott p=0,038 ered-

ményt kaptunk, fennallt a szignifikancia.
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4.2. Kiilonféle racsos szerkezetii probatestek vizsgalata

4.2.1. A miitéti teriilet kijelolése

Szamos szerzdvel ellentétben a femur condylust nem a kiils6, hanem a

bels6 oldal feldl kozelitettiik meg. Ennek tobb praktikus oka is volt:

e Hanyatt fekv6 juhokndl egy izolalassal egyidejiileg mindkét oldal
operalhat6 volt.

e Ezafektetés jobb sebészi megkdzelitést biztositott.

e A medialis oldali miitéti sebeket a kisérleti allatok akaratlanul is
jobban kimélik.

4.2.2. Mitéti technika

A miitéteket a human gyakorlatban bevett médon, a sterilitas teljeskor(
figyelembevételével, szabalyos sebészi bemosakodast és bedltdzést ko-
vetden végeztiik el. A térd belsé felszinén ferde metszést ejtve, részben a
vastus medialis rostjai mentén, részben azokat atvagva hatoltunk be. Ezt
kévetden feltartuk a medialis femur condylust, a periosteumot mobilizal-
tuk. Feltarast kovetéen a medialis femur condylus eliils6-als6 szélén 1évo
behtiz6dé részhez mini arthrotomiat kovet6en hozzdillesztettiik a cél-
z6tliske egyik szarat, majd az arthrotomias nyilason keresztiil a masik
tliskét a femur medialis condylusanak elérhet6 pereméhez illesztettiik. A
felszabaditott csontfelszinre felfektetve a célzdt, 6 mm atmérgji furéval
teljes szélességében, a tilsé femur condylust is beleértve teljes egészében
atfartuk a femur condylust. Az igy el6készitett harom furatba az el6re
meghatarozott séma alapjan, j6l beazonosithaté médon a 0,25 mm-rel

vastagabb implantatumokat press-fit médon bevertiik.
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4.2.3. A miitéthez késziilt egyedi célzé

Kidolgoztunk az implantatumok helyének el6készitéséhez sziikséges
célzo késziiléket, melyhez szamos prototipuson keresztiil vezetett az ut.
A végleges forma kialakitasaban fontos szerepe volt annak, hogy minden
juh csont distalis femur condylusanak antero-medialis peremén talalhaté
egy kis markansan elkiiloniild, behuzéd6 barazda, melyek mivel kozel
identikus helyen fekszenek, j6 orientacios pontot adtak a célzé megterve-
zéséhez. Laboratériumunk, a Debreceni Egyetem Biomechanikai Labora-
tériuma megfeleléen felszerelt a sterilizalhaté milianyag eszk6z6k nyom-
tatdsahoz is, igy a miitétek soran hasznalt célzékat MED610 attetszo bio-
kompatibilis fotopolimer anyagbdl az Objet260 Connex (Stratasys, Revo-
hot, Izrael) tipusd nyomtatéjaval allitottuk eld. A beiiltetésre szant pré-
batestekhez adaptaltan 6 mm atmérdji sterilizalhato furészarral dolgoz-
tunk. A mlianyag célz6 forgacsolddasanak megel6zésére a végleges cél-

z6k 3 db feliil peremes fém perselyt tartalmaztak.
4.2.4. Szovettani elemzés

A femur condylusokbdl az implantatumokat kb. 5 mm-es csontos kérnye-
zetiikkel eltavolitottuk. Ezekbdl a tovabbi feldolgozashoz sziikséges hosz-
szanti metszeteket a szokvanyos mikrotémos megoldas helyett 1510-G2
tipusu vizvago géppel (TECHNI Waterjet, Campbellfield, Ausztralia) ala-
kitottuk Ki.

4.2.5. Képfeldolgozo algoritmus

A Debreceni Egyetem Informatika Karaval kidolgoztunk egy olyan szami-
togépes képfeldolgozasi mddszert, mely alkalmas az implantatumokroél

késziilt mikroszkopos felvételeken megjelend Gjonnan nétt csontszovet
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mennyiségi értékelésére. Ez az automatizalt eljaras hatékonyan méri a
kiilonb6z6 racsszerkezettel rendelkezd implantatumokba valé csontbe-
novés mennyiségi értékét. A mddszer két alapvetd 1épésbdl all. Elsé 1é-
pésként az implantatumok szegmentalasat kell elvégezni a hattértdl valo
pontos elkiilonitéssel. A masodik lépésben harom kiilonb6z6 textarat kell
felismerniink az implantatumon. Azonositani kell a fém 6tvézetbdl el6al-
litott implantatum feliiletét, az oszteointegralt teriileteket és a racsszer-

kezet olyan réseit, ahol nem volt tapasztalhat6 oszteointegracio.

A Kkiilonb6zé tipusu racsszerkezetek hatékonysaganak el6rejelzése, és
annak kiszamitasa végett, hogy mennyire segitik az oszteointegraciés fo-
lyamatot, a kdvetkezo6 képlet segitségével meghataroztuk az oszteointeg-
ralt régié szegmentalt teriilete (Aoss) és a réseket tartalmaz6 teriiletek
szama kozotti aranyt (BI):

BI = Aoss

)
AosstAHole

ahol Anole a detektalt résekre utal.

4.2.6. Mechanikai vizsgalat eredményei

Osszehasonlitottuk a kiilénb6zé racstipust implantatumok kitolasahoz

sziikséges erd mértékét a tomor kontroll implantadtummal 6sszevetve.

A giroid (p=0,019) és a kocka (p=0,003) racstipusok kitolasahoz sziiksé-
ges erd szignifikdnsan nagyobb volt a tomorhoz képest. A hengeres racs

esetében a kontrollhoz képest borderline szignifikancia volt tapasztal-
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haté (p=0,053). A kitolashoz sziikséges er6 szintén magasabb volt a ket-
t6s piramis racstipus esetében, bar a kiilonbség nem volt szignifikans
(p=0,215). A tetraéder (p=0,884) és Voronoi (p=0,997) racsok kozott
nem volt szignifikans kilonbség a kitoléerében a témor préobatesthez ké-
pest. Osszességében, mivel a kontrollhoz képest tébb szignifikans kii-

16nbség volt, az elsé hipotézisiinket elvetettiik (3.2.9. alfejezet).

4.2.7. A képfeldolgoz6 algoritmus és a manualis berajzolas eredmé-
nyeinek dsszehasonlitasa - a csontben6vés mértékének meghataro-

zasa

Tapasztalataink alapjan a két kiilonb6z6 mérés nagyon erds korrelaciot

(R2=0,924; p<0,001) mutatott.

4.2.8. A hisztomorfologiai vizsgalat eredményei

Kivétel nélkiil kizarélag rendes csontosodas jeleit tapasztaltuk, vala-
mennyi esetben kialakult, kissé rendezetlen pseudo-lamellaris csontallo-
many volt kimutathat6. A titdn térhalo helye a metszetekben iires lyukak
formajaban latszik, koriilotte az iliregeket tobbnyire jonnan képzodott
csont, kevés zsirszovet és minimalis csontveld tolti ki, irritacio, gyulladas
legkisebb jele nélkiil. Ez az észlelés leginkabb a képfeldolgozé algoritmus
eredményeit timasztja ala, miszerint a vizvagott feliileten digitalisan ki-
szegmentalt és megmért teriiletek szoveti dsszetétel alapjan viszonylag

homogénnek és egyértelmiien bendtt csontnak tekinthetdk.
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4.2.9. A csontbeépiilés mértékének hatékonysaga - a racstipus és a

beiiltetés utan eltelt id6 fiiggvényében

Rangsoroltuk a csontbendvés hatékonysagat a hatféle racsos implanta-
tum tekintetében. A tetraéder tipus esetében az dsszes racstipushoz ké-
pest szignifikdnsan kisebb volt a csontbendvés mind a 8. héten (tetraéder
vs. Voronoi p=0,005; vs. hengeres, giroid, kettds piramis, kocka:
p<0,001), mind a 12. héten (tetraéder vs. Voronoi, hengeres, giroid, ket-

tés piramis, kocka: p<0,001).

Bar a Voronoi racs tipus szignifikdnsan nagyobb mérték(i benovést mu-
tatott, mint a tetraéder, az 6sszes tobbi racstipushoz képest szignifikan-
san gyengébb volt a bendvés tekintetében mind a 8. héten (p<0,001 Vo-
ronoi vs. hengeres, giroid, kett6s piramis, kocka), mind a 12. héten

(p<0,001 Voronoi vs. hengeres, giroid, kettds piramis, kocka).

Ahengeres és a giroid racstipusok kdzott nem volt szignifikans kiillonbség

sem a 8. héten, (p=0,742), sem a 12. héten (p=0,995).

Mig a hengeres és a kett6s piramis racstipusok k6zott nem volt szignifi-
kans kiilonbség a 8. héten (p=0,113), a kettds piramis racstipus mar a 12.
héten szignifikdnsan nagyobb benévést mutatott (p=0,044). Mind a 8. hé-
ten (p=0,037), mind a 12. héten (p=0,003) a kocka racs nagyobb bendvési

hatékonysagot mutatott a hengeres racshoz képest.

Tovabba a giroid és a kett6s piramis kozott egyik id6pontban sem talal-

tunk szignifikans kiilonbséget (8. hét p=0,857; 12. hét p=0,138).
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A giroid és a kocka racsok kozott a 8. héten nem volt szignifikans kiilonb-
ség (p=0,423), azonban a 12. héten mar azt lattuk, hogy a kocka racs ese-

tében a benovés szignifikansan nagyobb volt (p=0,01).

Végiil, a kett6s piramis és a kocka racsok kozott egyik id6pontban sem

volt szignifikans kiilonbség (8. hét p=0,889; 12. hét p=0,443).

A csontbeépiilés szempontjabdl a leghatékonyabb racstipusok a kovetke-
zG6k voltak: giroid, kettds piramis és kocka. E harom racstipus sorrendje
mindkét vizsgalt héten azonos volt, vagyis a terminalast kovet6 8. és 12.
héten is igaz volt, igy a masodik hipotézisiinket is elvetettiik (3.2.9. alfe-

jezet).

Az id6beli 6sszehasonlitds soran csak a Voronoi racstipus esetében volt
szignifikans kiilonbség a 8. és a 12. hét kozott (p<0,001), a tdbbi racstipus
esetében nem volt szignifikans kiilénbség (tetraéder p=0,999; hengeres

p=0,648; giroid p=0,999; kett6s piramis p=0,088; kocka p=0,078).
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5. MEGBESZELES

5.1. Implantatumok biotribolégiai vizsgalata

Az emberi sz6veteknek szamos rheologiai, mechanikai és triboldgiai tu-
lajdonsagat hataroztak meg, de a ken6képességiikkel kapcsolatos iroda-
lom igen korlatozott. A ken6képesség a tribologia egyik legfontosabb as-
pektusa. Minél kisebb a kendképesség, annal nagyobb a vizsgalt anyag
kopasa. Egy anyag ken6képessége nem mérhetd kdzvetleniil, raadasul je-
lentésen befolyasoljak mas tényezdk is, mint példaul a feliiletek alakja,
mikrogeometridja és kiterjedése, a ken6anyag viszkozitasa és stirtisége,

valamint a h6mérséklet és a nyomas.

Az ortopéd sebészeti gyakorlatban a ken6képesség egyszerre pozitiv és
negativ szerepet is jatszik. Bizonyos esetekben a fokozott kenéképesség
elényds tulajdonsag, kiilonésen az iziiletp6tld miitéteknél. A szamos 6sz-
szekottetést tartalmazé gerincimplantatumok esetében azonban a kené-
képesség kifejezetten karos lehet, a kornyez6 szévetek és a vér 4ltal oko-
zott kenés a nagy viszkozitdsuk miatt ezen implantatumok meglazulasat
eredményezheti. A hatsé feltarasbdl behelyezett gerincimplantatumok
kilonbozdé pedikularis csavarokbdl és kampokbdl allnak, amelyek két
hosszanti rudhoz kapcsolddnak. A rudakra rogziil6 gerincimplantatumok
a deformitasok korrekciéja utan jelentds terhelésnek vannak kitéve, amit
az implantatum részeket egymashoz rogzit6 allitécsavarok szoritoereje
kompenzal. A miitéti teriileten mind a rogzité csavarok meglazulasat,
mind az implantatumoknak a rudakon valé elcstiszasat megkonnyiti a

kornyezet nemkivanatos kendképessége.

Az implantatumgyartok altalaban megadjak a rogzitécsavarok meghu-

zasi nyomatékanak értékeit. Az els6dleges stabilitaisméréseket tobbnyire
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az ASTM iranyelvek szerint miikdd6, akkreditalt laboratériumokban vég-
zik. A legtobb tribolégiai tesztelés szarazon, vagy sdoldatos kozegben tor-
ténik, ezaltal nem veszik figyelembe a kornyez6 emberi szovetek kenéké-
pességét. Ezeket a vizsgalati mddszereket a kiilonboz6 kialakitasu gerinc-
montazsok statikus és dinamikus mechanikai jellemz6inek szamszertisi-
tésére hasznaljak. Az ASTM emliti, hogy a szimulalt testfolyadék vagy a
fiziologias séoldat alkalmazasaval végzett vizsgalatok surlédast, korré-
zi6t okozhatnak, vagy kenhetik az 6sszekdottetéseket, és ezaltal befolya-
solhatjak a vizsgalt eszkozok relativ teljesitményét. A kapott eredmények
azonban nem hasznalhaték kozvetleniil az in vivo teljesitmény el6rejelzé-
sére, mivel jelentésen eltérhetnek az intraoperativ kérnyezetben kapott
valds értékektdl. Az endoprotézisek kenésérol jelentds mennyiségii infor-
macié all rendelkezésre, a gerincimplantatumok fiziol6gias koriilmények
kozott tesztelt stabilitdsardl azonban szerény mennyiségli publikacié ta-

lalhato.

Vizsgalatainkat az az elképzelés motivalta, hogy olyan szintetikus anya-
got taldljunk, amelynek tribolégiai tulajdonsagai - tullépve a jelenlegi
szabalyozasokon - a legkozelebb allnak az él6 szervezetben el6forduld
kendGképességgel rendelkezd anyagokéhoz. Tovabba szerettiink volna
konszenzusos javaslatot tenni tobb, realis mechanikai vizsgalat elvégzé-
sére és a gyartok szamara kotelez6vé tenni a sziikséges nyomaték érté-

kek megadasat a csavarokkal ellatott ridra szerelt gerincimplantatumok

beliltetésének esetében.

Bar az elvégzett kisérleteink technikailag egyszertiek voltak, az eredmé-
nyek azt mutattak, hogy a sebészeti teriileten talalhato szovetek a vartnal
nagyobb kenési tulajdonsaggal rendelkeznek. Azokban az esetekben,

amikor a gyarté nem adja meg a megfelel6 csavarmeghizashoz sziikséges
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nyomaték értékét, és a csavart nyomatékmérd nélkiil htizzak meg, el6for-
dulhat, hogy a nyomaték alacsony lesz. Alacsony nyomaték értékeknél
(2 Nm) ezeknek az implantatum-o6sszekottetéseknek a stabilitasa jelen-

tésen csokkent (10 %).

Mindezek alapjan tehat javasoljuk a stabilitasi vizsgalatok nem csak sza-
raz allapotban, hanem fiziolégiai kériilmények kozotti elvégzését is. Ezek
a vizsgalatok, a mi teszteléseink alapjan kapott eredmények tiikrében a
Castrol GTX3 olajjal elvégezhet6k, mivel annak kenéképessége hasonlé a
sebészeti beavatkozasok teriiletén talalhaté emberi szovetek ken6képes-
ségéhez. Igy a stabilitasi vizsgalatok kénnyen elvégezheték emberi sz6-
vetek analizise nélkiil, elkeriilve ezzel az etikai és kapcsol6dd kozegész-
ségiigyi jellegli aggalyokat, mint példaul az emberi eredetli mintdkhoz
val6 hozzaférés, tarolas, valamint a felhasznéldsukhoz sziikséges hozza-

jarulds megszerzésével kapcsolatosan felmeriilé problémak.

5.2. Kiilonféle racsos szerkezetii probatestek vizsgalata

Az implantatumokkal szemben tamasztott kovetelmények a testrésztol
és az alkalmazas céljatol fliggben valtozhatnak. Az endoprotézisek eseté-
ben kivanatos az implantatum ftiziéja csontbenovés altal. Ilyen esetekben
a csontndvekedést elésegit6 felszin kialakitasdnak lényeges szerepe van.
A kézelmultban végzett kutatasokban egyre inkabb elterjedt a kiilonb6z6
racsszerkezetek alkalmazasa, kiilondsen a 3D nyomtatassal eléallithatéd
egyedi implantatumok esetében. A csontnévekedés szempontjabdl idea-

lis rAcsméret a szakirodalomban megtaldlhat6 vonatkoz6 tanulmanyok

alapjan meglehetésen egyértelmiien koriilhatarolt, ennek fényében va-
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lasztottuk a 600 pm-es méretet, amely a kisérletek soran helyes valasz-
tasnak bizonyult. A racs alakjanak hatdsa a csontnévekedésre azonban
még mindig sok megvalaszolatlan kérdést hagy maga utan, mely tény mo-

tivalta kutatasunkat.

Tanulmanyunkban az irodalomban talalhaté kisérletektdl részben eltérd
megkdzelitést és modszereket alkalmaztunk. Egyszerre hat kiilonb6z6
racsformat vizsgaltunk (giroid, kocka, henger, tetraéder, ketts piramis,
Voronoi), 12 hetes kdvetési idgvel, az implantatumokat a combcsont ter-
heletlen teriiletére iiltettiik be. Eredményeink dsszhangban vannak a
szakirodalom hasonlé tanulmanyaiban k6zolt eredményekkel, de szamos
Uj felismeréssel is szolgalnak. Kisérleteink alapjan kijelenthetjiik, hogy a
kiilonféle racsformak kozott jelentds kiilonbségek vannak a csontbeépii-
1ési hatékonysag tekintetében. Megallapitottuk, hogy az in vivo fémracsos
kérnyezetben torténé csontnévekedéskor lezajlédé folyamatok soran
vannak olyan tényezdk, amelyek a kerek és megkoézelitéleg kerek alakd
tiregek, példaul a giroid, a kettds piramis és a kocka racstipusok esetében
jelent6sebb mértéki csontbeépiilést okoznak. Kisérleteink eredményei

alapjan az alabbi kovetkeztetéseket vonhatjuk le:

e A 3D nyomtatassal készitett Ti6Al4V implantatumok racsszerkeze-
tének alakja nagy hatassal van a csontbeépiilésre. A kor alaku és a
megkozelitéleg kor alaku iiregeket tartalmazé racsszerkezetek,
azaz a giroid, a kettGs piramis és a kocka, el6segitik a nagyobb, ha-

tékonyabb csontbeépiilést.

e A statisztika és a klasszikus szovettani feldolgozas eredményei

megerdsitik, hogy az altalunk Gjonnan Kkifejlesztett képfeldolgozd
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algoritmus alkalmas a csontnévekedés mértékének pontos és pre-

ciz meghatarozasara.

A legjobb eredményt mutaté racsformak esetében 12 hét elteltével

jelent6sen magasabb csontbeépiilési arany (60-80%) mutathato ki.
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6. OSSZEFOGLALAS

Kutatdsom két témarészét 6sszekotd kozos elem az él6 kdrnyezetben el-
helyezett fémek hatasanak elemzése. A kutatas elsé felében a gerincim-
plantatum stabilitds vizsgalatairdl szamoltam be. A szamos 0sszekotte-
tést tartalmazé gerincimplantatumok stabilitasvizsgalata a tervezéstdl az
anyagvalasztasig tobb tényez6tdl fligg, valamint vannak fontos biotribo-
l6giai vizsgalati paraméterek is (pl. kinematika és terhelés), amelyek je-
lentdsen befolyasolhatjak egy adott stabilitasi vizsgalat eredményét. Az
implantatumvizsgalati szabvanyok és utmutaté leirasok sok nyitott kér-
dést hagynak maguk utan, melyek miatt 1ényeges az in vitro vizsgalati
modszer 6sszehasonlitdsa az in vivo modszerrel, hiszen a vizsgalati ered-
mények helyes értékelése a montdzsok meglazuldsanak elkeriiléséhez
vezethet. Célunk volt egy olyan ipari ken6anyag megtaldlasa, melynek
hasznalata egységesithetné, és a valésadgoshoz kozelithetné az in vitro
mechanikai tesztek médszereit. Eredményeink tiikrében javaslatként fo-
galmaztuk meg egy kereskedelmi forgalomban 1év6 motorolaj hasznala-
tat a mechanikai vizsgalatokhoz.

A kutatas masodik részében az altalunk tervezett és 3D nyomtatassal el6-
allitott racsos szerkezetli implantatumok biolégiai, csontos kérnyezetben
val6 viselkedésének analizisét mutattam be. Hat kiillonb6z6 racsszerke-
zetet vizsgéltunk (giroid, kocka, henger, tetraéder, kettds piramis, Voro-
noi) allatkisérlet keretében juhokon. Az implantatumokat Ti6Al4V 6tvo-
zetb6l, DMLS 3D nyomtatasi technoldgiaval allitottuk eld. Mechanikai,
szovettani és képfeldolgozasi elemzéseket végeztiink a mintakon. A min-
takat Ujszert vizsugaras modszerrel vagtuk, és az altalunk fejlesztett kép-
feldolgoz6 algoritmusunk eredményeit statisztikailag értékelve, valamint
a klasszikus szovettani feldolgozas eredményeivel is alatdmasztva arra
jutottunk, hogy a digitalisan szegmentalt teriiletek alapjan a csontbenoé-
vés mértéke pontosan szamszertsithetd. A hatféle racsalak csontbeno-
vési eredményességét a fentebbiek értelmében rangsoroltuk: a giroid,
kettGs piramis és kocka alaku racsokat tartalmazé implantatumokba nétt
be a legnagyobb mértékben egységnyi id6 alatt a csontszdvet. Ezen ha-
rom racstipus sorrendisége az eltelt id6 tekintetében is azonos volt, azaz
mind az extermindlds utani 8., mind a 12. héten is igaznak bizonyult. Az
irodalomban tobb helyen jé csontbenovési értékekkel jellemzett kocka
racsalak mellett a giroid és kettds piramis racstipusok is hasonldan jé
eredményekkel szerepeltek.
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7. Uj EREDMENYEIM

7.1. Implantatumok biotribolégiai vizsgalata

a)

b)

Kidolgoztuk a relativ ken6képességhez és az implantatumok

stabilitAsméréséhez sziikséges kisérletei modszereket. A ki-

sérlek elvégzése utan kapott eredményeket statisztikai anali-
zisnek vetettiik ala.

Javaslatot tettiink az ASTM F1798-97(2008) szabvany kiegészi-
tésére; a tesztelésekhez motorolaj haszndlatara, mely egysége-
sithetné, és a valdsagoshoz kozelithetné az in vitro mechanikai
tesztek eredményeit.

7.2. Kiilonféle racsos szerkezetii probatestek vizsgalata

a)

b)

d)

e)

Az irodalomban fellelhetd, mar vizsgalt racstipusokon kiviil
egyéni elgondolasunkbdl meritkezve sajat racstipusokat is a ku-
tatasba vontunk.

Kidolgoztuk az allatkisérlethez sziikséges, egyszer hasznalatos,
sterilizalthat6, univerzalis célz6 késziiléket.

A miitéti technikat 0j megkozelitésben alkalmaztuk: az implan-
tatumokat a juhok combcsontjanak terheletlen teriiletére he-
lyeztiik be.

Ujszer(i médon a vizvagas médszerét alkalmaztuk a csontos fe-
mur condylus darabok hosszanti metszeteinek kialakitdsahoz.

Létrehoztunk az Debreceni Egyetem Informatikai Karral
egylittm{ikodésben egy olyan automatizalt szamitégépes kép-
feldolgoz6 algoritmust, mely alkalmas az implantatumokrol ké-
sziilt mikroszkoépos felvételeken megjelend ijonnan nétt csont-
szovet mennyiségi értékelésére.
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