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Predmet: Referat o uradenoj doktorskoj disertaciji kandidata Bojana R. Gligorijevica, dipl. inZ.
metalurgije i metalnih materijala

Odlukom br.35/176, od 14.aprila 2016. godine, imenovani smo od strane Nastavno-
nauc¢nog veca Tehnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta u Beogradu za ¢lanove Komisije
za pregled, ocenu i odbranu doktorske disertacije kandidata Bojana R. Gligorijevi¢a pod
nazivom:

"Hemijsko-strukturna svojstva i biomineralizacija hidroksiapatitnih prevlaka dobijenih
visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom®.

Nakon pregleda dostavljene disertacije, prate¢ih materijala i razgovora sa kandidatom,
Komisija je sacinila slede¢i

REFERAT

1. UvOD
1.1. Hronologija odobravanja i izrade disertacije

e 30.09.2008. Kandidat Bojan R. Gligorijevi¢ je upisao doktorske studije u Siroj naucnoj
oblasti tehnickih nauka i uZoj naucnoj oblasti metalurS§kog inZenjerstva na Tehnolosko-
metalurSskom fakultetu Univerziteta u Beogradu (br. indeksa DS-4003/2008).

e 27.06.2013. Na sednici Nastavno-nau¢nog veéa TehnoloSsko-metalurSkog fakulteta
Univerziteta u Beogradu doneta je Odluka o imenovanju Komisije za pregled, ocenu i
odbranu Zavrs$nog ispita na doktorskim studijama kandidata Bojana R. Gligorijevi¢a (Odluka
br.35/212).

e 30.09.2013. Kandidat Bojan R. Gligorijevi¢ je odbranio Zavrdni ispit — pristupni rad za
izradu doktorske disertacije, pod nazivom ,Hemijsko-strukturna svojstva i in-vitro
performanse hidroksiapatitnih prevlaka naneSenih visokoenergetskim laminarnim plazma
sprejom”, sa ocenom 10, pred komisijom u sastavu: dr Nenad Radovi¢, van. prof. TMF-a, dr
Porde Janackovié, red. prof. TMF-a i dr Zeljko Kamberovié, red.prof. TMF-a.

e 11.09.2014. Na zahtev kandidata Bojana R. Gligorijevica, uz saglasnost mentora, na sednici
Nastavno-nauc¢nog veéa Tehnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta u Beogradu doneta je
Odluka br.35/237 o produzenju roka za zavrsetak studija za joS dva semestra Sk. 2014/2015.

e 30.04.2015. Kandidat Bojan R. Gligorijevi¢ je prijavio temu doktorske disertacije pod
nazivom: ,,Hemijsko-strukturna svojstva i in-vitro performanse hidroksiapatitnih prevlaka nanesenih
na Celicne substrate primenom visokoenergetskog laminarnog plazma sprej postupka*.

e 7.05.2015. Na sednici Nastavno-nau¢nog veéa TehnoloSsko-metalurskog fakulteta
Univerziteta u Beogradu doneta je Odluka o imenovanju Komisije za ocenu naucne
zasnovanosti teme doktorske disertacije kandidata Bojana R. Gligorijevi¢apod nazivom
,»Hemijsko-strukturna svojstva i in-vitro performanse hidroksiapatitnih prevlaka naneSenih na celicne
substrate primenom visokoenergetskog laminarnog plazma sprej postupka® (Odluka br. 35/159).

e 9.07.2015. NasedniciNastavno-nau¢nogveéaTchnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta
u Beogradu doneta je Odluka o prihvatanju IzveStaja Komisije 0 nau¢noj zasnovanosti teme i
odobrenju izrade doktorske disertacije kandidata Bojana R. Gligorijevica. Takode je
prihvacen predlog Komisije o promeni naslova teme doktorske disertacije, koji u konacnoj
formi glasi: ,,Hemijsko-strukturna svojstva i biomineralizacija hidroksiapatitnih prevlaka
dobijenih visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom*®. Za mentora je odreden dr
Nenad Radovi¢, van. prof. TMF-a (Odlukabr. 35/302).



e 15.09.2015. Na sednici Veca naucnih oblasti tehni¢kih nauka Univerziteta u Beogradu data je
saglasnost na predlog teme doktorske disertacije kandidata Bojana R. Gligorijevi¢a, pod
nazivom: ,,Hemijsko-strukturna svojstva i biomineralizacija hidroksiapatitnih prevlaka
dobijenih visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom*“(Odluka br.61206-3803/2-
15).

e 17.09.2015. Na zahtev kandidata Bojana R. Gligorijevica, uz saglasnost mentora, na sednici
Nastavno-nauc¢nog veéa Tehnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta u Beogradu doneta je
Odluka br.35/428 o produzenju roka za zavrsetak studija za joS dva semestra Sk. 2015/2016.

e 14.04.2016. Na sednici Nastavno-nau¢nog veéa TehnoloSko-metalurskog fakulteta
Univerziteta u Beogradu doneta je Odluka o imenovanju Komisije za pregled, ocenu i
odbranu doktorske disertacije kandidata Bojana R. Gligorijevica pod nazivom ,,Hemijsko-
strukturna  svojstva i biomineralizacija  hidroksiapatitnin  prevlaka  dobijenih
visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom* (Odluka br. 35/176).

1.2. Naucna oblast disertacije

Istrazivanja koja su vrSena u okviru doktorske disertacije kandidata Bojana R.
Gligorijevica pripadaju $iroj nau¢noj oblasti tehnickih nauka i uzoj nauénoj oblasti metalurskog
inzenjerstva za koju je matican Tehnolosko-metalurski fakultet Univerziteta u Beogradu. Za
mentora je izabran dr Nenad Radovié, van. prof. TMF-a, Koji je, na osnovu oblasti istraZivanja,
objavljenih radova i prethodnih iskustava vezanih za proucavanje strukturnih svojstava spojeva
materijala nastalih procesom zavarivanja i srodnih postupaka, kompententan da rukovodi
izradom ove doktorske disertacije.

1.3. Biografski podaci o kandidatu

Bojan R. Gligorijevi¢, diplomirani inzenjer metalurgije i metalnih materijala, je roden
23.06.1979. godine u Beogradu. Osnovnu $kolu ,,Vladimir Nazor* zavriava u Zelezniku 1994.
godine, a srednju elektrotehnicku sSkolu ,,Nikola Tesla® u Beogradu 1998. godine. Tehnolosko-
metalurski fakultet upisuje 1998. godine. U toku studija, od maja 2005. do februara 2006.
godine, Bojan R. Gligorijevi¢ zasniva svoj prvi radni odnos u oblasti istrazivanja u grupi za
fiziku materijala na Institutu za metalurgiju TehnoloSkog Univerziteta Klaustal u Nemackoj gde
je pod rukovodstvom prof. dr Harald-a Schmidt-a bio angazovan na eksperimentima odredivanja
mehanizma difuzije kiseonika metodom razmene kiseonikovih izotopa u termalno formiranim
silika slojevima na amorfnoj kovalentnoj Si-C-N keramici. Aprila 2007. godine diplomira na
Katedri za Metalursko InZenjerstvo TehnoloSko-metalurSskog fakulteta Univerziteta u Beogradu
na temi , Ispitivanje difuzije kiseonika primenom razmene izotopa *°0,/*°0, na oksidovanoj
amorfnoj kovalentnoj Si-C-N keramici” sa ocenom 10 i ostvaruje prosecan uspeh na studijama sa
ocenom 8,92.

Na istoj katedri, pod mentorstvom prof. dr Nenada Radovi¢a, Bojan R. Gligorijevi¢
nastavlja dalje usavrSavanje i upisuje doktorske studije Skolske 2008/09. godine. Oktobra 2008.
godine, kandidat takode zapocCinje specijalizaciju u oblasti zavarivanja i1 srodnih postupaka
prema kriterijumima Medunarodnog Instituta za zavarivanje (IIW), a juna 2009. godine stice
stru¢no zvanje medunarodni inZenjer zavarivanja (International Welding Engineer — IWE).

Nakon diplomiranja, od maja 2008. do avgusta 2013. godine, Bojan R. Gligorijevi¢ se
zaposljava na Institutu Gosa u Centru za zavarivanje 1 srodne postupke u svojstvu istrazivaca-
saradnika. U ovom periodu, pored angazovanja na istrazivackim projektima Ministarstva
Prosvete, Nauke i tehnoloSkog razvoja Republike Srbije aktivno ucestvuje u hemijsko-
strukturno-mehanickim ispitivanjima materijala i izradi elaborata za privredu, izradi tehnologija
zavarivanja, terenskom radu, pisanju projekata i obucavanju kadrova u oblasti zavarivanja i
srodnih postupaka.



Od septembra 2013. godine do danas, Bojan R. Gligorijevi¢ je zaposlen u Inovacionom
centru Tehnolosko-metalurskog fakulteta Univerziteta u Beogradu i angazovan je na
Nacionalnim projektima TR 34018 i TR 34028, koji su finansirani od strane Ministarstva za
prosvetu, nauku i tehnoloski razvoj Republike Srbije.

U periodu od decembra 2013. do januara 2014. godine, Bojan R. Gligorijevi¢ boravi u
Singapuru na NTU-SPMS-CBC - (Nanyang Technological University — School for Physical and
Mathematical Sciences — Division of Chemistry and Biological Chemistry) gde u svojstvu
gostujuceg istrazivaca (visiting researcher) ucestvuje u realizaciji pilot projekta vezanog za
pravljenje 1 testiranje rastvora veStacke krvi u kome je takode vrSeno ispitivanje
biomineralizacije hidroksiapatitnih prevlaka dobijenih visokoenergetskim laminarnim plazma
sprej postupkom.

Od 2007. do danas, Bojan R. Gligorijevi¢ je uclesnik brojnih internacionalnih i
nacionalnih konferencija i skupova. Od maja 2013. je ¢lan Programskog Komiteta medunarodne
konferencije ,,Welding and Related Technologies®“, koju organizuju Ukrajinska akademija nauka
(E.O. Paton Electric Welding Institute) i odeljenje Poljske akademije nauka u Kijevu, Ukrajina.

Bojan R. Gligorijevic je uCestvovao je u pisanju dva uspesna internacionalna projekta, od
kojih je jedan bio finansiran od strane Svetske banke i bio namenjen za obucavanje kadrova u
zavarivanju u podrucju isto¢ne Srbije (Bor i Majdanpek), dok je drugi bio projekat finansiran od
strane Evropske Unije kroz program RSEDP 2 pod akronimom ,,W-tech*.

Od stranih jezika, Bojan R. Gligorijevi¢ govori engleski jezik na profesionalnom nivou,
dok poznaje osnove nemackog, francuskog i ruskog jezika.

2. OPIS DISERTACIJE
2.1. Sadrzaj disertacije

Doktorska disertacija kandidata Bojana R. Gligorijevica je napisana na 345 strana u
okviru kojih se nalazi 8 poglavlja(l. Uvod, 2. Prethodna istrazivanja, 3. Ciljevi rada, 4.
Eksperimentalni deo, 5. Rezultati, 6. Diskusija, 7. Zakljucak i 8. Literatura), 162 slike, 20 tabela
I 250 literaturnih navoda. Pored toga, ova doktorska disertacija sadrzi naslovne strane na
srpskom (1 strana) i engleskom (1 strana) jeziku, spisak ¢lanova komisije (1 strana), zahvalnicu
(2 strane), listu simbola i skracenica (2 strane), izvode na srpskom (4 strane) i engleskom (4
strane) jeziku i sadrzaj (10 strana). Takode, nakon osmog poglavlja su dati Prilozi (160 strana),
koji su podeljeni na priloge A (33 strane), B (12 strana), C (53 strane), D (20 strana), E (37
strana) i F (4 strane). Prilozi A-E su vezani za eksperimentalni deo i rezultate ove doktorske
disertacije, dok prilog F sadrzi izjave o autorstvu, o istovetnosti elektronske i Stampane verzije
doktorskog rada i o koriS¢enju.

2.2. Kratak prikaz pojedinacnih poglavija

U prvom poglavlju (Uvod) je istaknuta sustina primene hidroksiapatitnih (HA) prevlaka
na metalnim implantatima, ekonomicnost primene, ali 1 nedostaci niskoenergetskih
konvencionalnih plazma instalacija koje su trenutno u upotrebi za nanoSenje ovih prevlaka. S
druge strane, istaknuti su problemi koji su vezani za trenutnu primenu simuliranih telesnih
teCnosti za ispitivanje procesa biomineralizacije HA prevlaka, sa posebnim osvrtom na
koriS¢enje nefizioloskih pufera za regulaciju pH ovih simuliranih telesnih te¢nosti. Na osnovu
prethodnog su definisana dva glavna naucna cilja ove doktorske disertacije. Prvi cilj je
podrazumevao ispitivanje hemijsko-strukturnih svojstava HA prevlaka dobijenih primenom
visokoenergetske plazma instalacije Cija se snaga plazma izvora, kao i svojstva plazma mlaza,
znacajno razlikuju od veéine konvencionalnih plazma instalacija koje su trenutno u upotrebi, dok
je drugi cilj podrazumevao ispitivanje pocetnog stadijuma biomineralizacije dobijenih HA
prevlaka u simuliranim telesnim te¢nostima u kojima je regulacija pH ostvarena primenom



prirodnih puferskih sistema. Poslednji paragraf uvoda istakao je prednosti visokoenergetske
plazma instalacije koriS¢ene u ovoj doktorskoj disertaciji u odnosu na konvencionalne plazma
instalacije, svojstva sistema za aktivnu regulaciju pH simuliranih telesnih te¢nosti koji je
primenjen u ovom radu, kao i metode koje su koriS¢ene za karakterizaciju dobijenih HA
prevlaka. Medu metodama karakterizacijeje posebno istaknuta mikro-Ramanova spektroskopija,
kao metod koji je najmanje primenjivan u dosadasnjim istrazivanjima, a koji poseduje izuzetan
potencijal da produbi razumevanje hemijsko-strukturnih svojstava HA prevlaka i mehanizma
njihovog formiranja tokom procesa nano$enja.

Drugo poglavlje (Prethodna istrazivanja) se sastoji iz Sest potpoglavlja. U potpoglavlju
Atmosferski plazma sprej postupak se detaljno opisuje proces formiranja plazma mlaza (zona 1),
interakcija Cestica polaznih prahova sa plazma mlazom (zona II) i substratom (zona III). Pored
toga, dat je detaljan opis parametara koji uti¢u na brzinu i temperaturu ¢estica polaznih prahova,
kao i njihove raspodele u radijalnom i aksijalnom pravcu plazma mlaza, Sto je od sustinskog
znaCaja za razumevanje procesa nanosenja prevlaka atmosferskim plazma sprej postupkom. U
potpoglavlju Termicki ciklus zagrevanja i hladenja cestice HA praha je dat pregled faznih
transformacija pri neravnoteznom zagrevanju i hladenju hipoteticke cestice polaznog HA praha,
pri ¢emu procesi zagrevanja simuliraju procese u plazma mlazu, dok procesi hladenja simuliraju
procese pri udaru Cestice polaznog HA praha u substrat. S obzirom na velike brzine zagrevanja i
hladenja koje se postizu tokom interakcije Cestice polaznog HA praha sa plazma mlazom i
substratom, u ovom potpoglavlju su opisani i procesi ravnoteznog i kvazi-ravnoteznog
zagrevanja 1 hladenja hipoteticke Cestice HA praha, kao i procesa rekristalizacije iz teCne i
amorfne kalcijum fosfatne faze sa ciljem boljeg razumevanja pomenutih neravnoteznih procesa.
U potpoglavlju Hemijska, strukturna i morfoloska heterogenost HA prevlaka je opisan aktuelan
mehanizam formiranja HA prevlaka dobijenih atmosferskim plazma sprej postupkom, koji je
predlozen od strane Sun i saradnika 2003. godine. Istaknuto je da ovaj model principijelno
objedinjuje sve aspekte razmatrene u prvom i drugom potpoglavlju ove disertacije i daje
kompletniju sliku o procesu nanosenja HA prevlaka, kao i da se na osnovu ovog modela jasno
objas$njava jedan od najéeS¢e zapaZzenih makro-strukturnih fenomena, poznat kao gradijent
kristalicnosti HA prevlaka. Takode, u ovom potpoglavlju je objaSnjena i pojava drugih vrsta
makro- i mikro-strukturnih defekata, poput prslina i poroznosti, dok je poseban deo posvecen
fenomenu poznatom kao povrSinska fazna heterogenost HA prevlaka, koji je detektovan pomocu
mikro-Ramanove spektroskopije, a ¢ije poreklo, na osnovu pregleda dostupne literature, nije
jednoznacno utvrdeno. Pored pomenutog, istaknut je nedostatak karakterizacije strukture HA
prevlaka tradicionalnim metodama rentgenske difraktometrije i infracrvene spektroskopije, jer u
prethodnim istrazivanjima nisu u potpunosti uzimane u obzir razlike u lokalnoj strukturi ovih
prevlaka. U ovom potpoglavlju su navedene i postojece metode za smanjenje ili eliminaciju
makro- 1 mikro-strukturnih heterogenosti HA prevlaka. U potpoglavlju Uticaj parametara
procesa nanoSenja na svojstva HA prevlaka je dat detaljan pregled prethodnih istraZivanja
uticaja svojstava polaznih HA prahova, snage plazma izvora, rastojanja substrata od mlaznice
(SOD) i inicijalne temperature substrata (Ts) na hemijska, strukturna i morfoloska svojstva HA
prevlaka. Prikazan je pregled uticaja pomenutih eksperimentalnih parametara procesa nanosenja
na brzinu i temperaturu Cestica polaznih HA prahova, stepen dehidroksilacije, defosforizacije i
topljenja Cestica polaznih HA prahova, relativnu kristali¢nost 1 fazni sastav rezultuju¢ih HA
prevlaka, razliku izmedu kristali¢nosti povrsine i interfejsa HA prevlaka, medulamelarni kontakt
cestica HA depozita, adheziju i koheziju HA prevlaka, poroznost i tvrdo¢u HA prevlaka i prsline
i Zilavost HA previlaka. Od posebne vaznosti su delovi ovog potpoglavlja posveceni studijama
koje su utvrdile kontradiktorne rezultate vezane za uticaj pojedinih eksperimentalnih parametara
procesa nanoSenja plazma sprej postupkom, kao Sto su SOD i Ts. Pored pomenutih
eksperimentalnih parametara, jedan deo ovog potpoglavlja razmatra i uticaje drugih vaznijih
eksperimentalnih parametara procesa nanoSenja. U potpoglavlju Biomineralizacija HA prevlaka
je dat detaljan hronoloski pregled razvoja simuliranih telesnih tec¢nosti koje su koris¢ene za



ispitivanje procesa biomineralizacije na povrsSini medicinskih implantata. Takode, data su i
detaljnija objaSnjenja procesa biomineralizacije i uloge HA prevlaka vezane za njihovu primenu
na povrSinama medicinskih implantata. Na osnovu ovog pregleda je utvrdeno da su najveéi
problemi kod primene simuliranih telesnih te¢nosti bili vezani za odstupanje jonskog sastava
ovih te¢nosti u odnosu na neorganski deo krvne plazme, kao 1 za primenu nefizioloskih puferskih
sistema za odrzavanje pH stabilnosti simuliranih telesnih te¢nosti. S obzirom da je u ovoj
doktorskoj disertaciji razmatrano ispitivanje pH stabilnosti simuliranih telesnih te¢nosti pomocu
prirodnih puferskih sistema, dat je pregled prethodnih istrazivanja koja su vezana za uticaj istih
na promene pH simuliranih telesnih tecnosti sa vremenom, pri ¢emu su takode razmatrani i
uticaji procesa rastvaranja HA prevlaka i kalcijum fosfata, kao i taloZenja karbonatnog apatita na
pomenute promene pH. U potpoglavlju Metode ispitivanja su detaljno objaSnjeni principi
najvaznijih metodakori$¢enih u ovoj doktorskoj disertaciji, kao i pregled prethodnih istrazivanja
koja su razmatrala primenu koris¢enih metoda za hemijsko-strukturnu karakterizaciju HA
prevlaka. U slu¢aju svake metode ispitivanja, objaSnjena je metodologija karakterizacije svake
od faza ¢ije je prisustvo u HA prevlakama moguce, pri cemu su za svaku metodu navedeni
najverovatniji indikatori koji ukazuju na prisustvo odredene faze, kao i slucajevi kada nije
moguce pouzdano utvrditi prisustvo odredene faze.

U tre¢em poglavlju (Ciljevi rada) su saZete glavnenedoslednosti i nejasnoce prethodnih
istrazivanja na osnovu kojih su formirani i taksativno navedeni glavni i specifi¢ni nau¢ni ciljevi
ove doktorske disertacije.

Cetvrto poglavlje (Eksperimentalni deo) se sastoji iz tri potpoglavlja. U potpoglavlju
Vrste, redosled i ciljevi eksperimenata i ispitivanja je opisan i shematski predstavljen tok
eksperimenata i metoda ispitivanja, pri ¢emu su navedeni ciljevi svih eksperimenata i metoda
ispitivanja. U potpoglavlju Eksperimentalne procedure su detaljno opisani eksperimenti: (i)
nanoSenja HA prevlaka visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom (koriS¢eni
materijali, postupak nanoSenja, kombinacije eksperimentalnih parametara), (ii) pravljenja
simuliranih telesnih te¢nosti, (iil) testiranja pH stabilnosti ovih te¢nosti i (iv) ispitivanja procesa
taloZzenja karbonatnog apatita na povrsinama dobijenih HA prevlaka u napravljenim simuliranim
telesnim teCnostima. U potpoglavlju Uslovi ispitivanja je hronoloSki opisan proces
karakterizacije polaznih HA prahova i dobijenih HA prevlaka, pri ¢emu su za svaku metodu
ispitivanja data objaSnjenja postupaka pripreme uzoraka za ispitivanje, precizirane lokacije
merenja kod metoda koje su primenjene za ispitivanje lokalnih svojstava uzoraka, kao i uslovi
pri kojima su ispitivanja izvrsena.

Peto poglavlje (Rezulati) se sastoji iz Cetiri potpoglavlja.

U potpoglavlju Svojstva polaznih HA prahova prikazani su rezultati ispitivanja
morfoloskih, hemijskih 1 strukturnih svojstava polaznih HA prahova razli¢itih srednjih veli¢ina
Cestica. Istaknuto je da je skenirajuca elektronska mikroskopija (SEM) pokazala da su Cestice
finijeg polaznog HA praha (fHAP) bile nepravilnog sfericnog oblika, dok su Cestice krupnijeg
polaznog HA praha (KHAP) bile nepravilnog poliedarskog oblika. Navedeno je da su energetsko-
disperzivna fluorescnecija rentgenskih zraka (XRF) i energetsko-disperzivna spektrometrija
(EDS) ukazale na visoku elementarnu ¢isto¢u polaznih HA prahova. Takode, je navedeno da su
XRF i EDS ukazale na to da su srednji molarni Ca/P odnosi fHAP i KHAP iznosili 1.3-1.4 i 1.5-
1.7, respektivno, Sto je ukazivalo na kalcijum-deficitarnost fHAP i blisku stehiometri¢nost
KHAP. Uoceno je da suRentgenska difraktometrije praha (XRPD), prigusena unutrasSnja
refleksivna (ATR) infracrvena spektroskopija sa Furijeovom transformacijom (FTIR) i mikro-
Raman spektroskopija (MRS) ukazale na visoku faznu c¢istocu fHAP, dok je kod kHAP
ustanovljen sadrzaj tetrakalcijum fosfat (TTCP) u tragovima.

U potpoglavlju Analiza povrsinskih delova i debljine HA prevlaka je prikazana
identifikacija faza prisutnih u povrsinskim delovima HA prevlaka, kvalitativna procena faznih
promena u zavisnosti od veli¢ina Cestica polaznog HA praha i vrednosti SOD i Ts, kao i
kvantifikacija uticaja ovih parametara na: (i) promene srednje relativne kristalicnosti povrsinskih



delova HA prevlaka, (ii) varijaciju lokalne povrsinske relativne kristali¢nosti i (iii) varijaciju
lokalne debljine HA prevlaka. XRPD, MRS, ATR-FTIR i transmisiona FTIR (T-FTIR)
spektrometrija povrsinskih delova HA prevlaka su pokazale da su dobijene HA prevlake sadrzale
fazne necistoce koje su verovatno nastale kao posledica (i) termic¢kog razlaganja fHAP i KHAP u
plazma mlazu i (i) kaljenja istopljenih ili delimi¢no istopljenih Cestica polaznog HA praha pri
udaru u substrat ili prethodno formirani depozit. ZabeleZzeno je dominantno prisustvo amorfnog
kalcijum fosfata (ACP) i hidroksiapatita (HA) u prevlakama od fHAP (HAP-fp), kao i
dominantno prisustvo HA u prevlakama od kHAP (HAP-kp). ZapaZeno je da su analize
povrsinskih delova HA prevlaka nanesenih pri razlic¢itim SOD i Tspokazale da su se najvece
promene u relativnom faznom sastavu desavale u slucajevima relativnih sadrzaja ACP i HA faza,
dok su promene u relativnim sadrzajima faznih necistoca (trikalcijum fosfat — TCP, TTCP,
kalcijum oksid — CaO i oksiapatit — OA), bile prakticno zanemarljive. Uo¢eno je da su MRS
analiza povrsina prevlaka i merenja njihovih debljina ukazali na prisustvo izrazene povrsinske
fazne heterogenosti i neuniformnosti debljine HAP-fp. Tako je ustanovljeno da je povecéanje
SOD dovelo do smanjenja povrSinske fazne heterogenosti i neuniformnosti debljine HAP-fp, ali
na rac¢un smanjenja srednje relativne kristali¢nosti, kao i da poveéanje Ts nije imalo znacajan
uticaj. S druge strane, pokazano je da HAP-kp ispoljavaju povrsinsku faznu homogenost i
uniformnost debljine, na koje promene SOD i Ts nisu imali znacajnog uticaja. Ukazano je takode
da se kod HAP-fp i HAP-kp lokalna povrsinska relativna kristalicnost naizgled menjala u skladu
sa promenom lokalne debljine.

U navedenom potpoglavlju prikazani su i rezultati karakterizacije hemijskih, strukturnih i
morfoloskih svojstava poprecnih preseka HA prevlaka dobijenih seCenjem pomocu dijamantske
testere u pravcu njihove debljine, pri ¢emu su ova ispitivanja sprovedena na razli¢itim delovima
istih HA prevlaka, §to je za rezultat omogucilo sagledavanje pomenutih svojstava ovih prevlaka i
u pravcu koji je paralelan interfejsu prevlaka/substrat. Takode su date detaljne procene uticaja
veli¢ine polaznih HA prahova, SOD i Ts na pomenuta svojstva HA prevlaka. Predstavljeni su
rezultati analize popre¢nih preseka HAP-fp pomo¢u MRS, XRPD i svetlosne mikroskopije (SM),
koji su ukazali na porast relativne kristalicnosti sa povecanjem rastojanja od interfejsa
prevlaka/substrat na debljim delovima ovih prevlaka, kao i da ova promena nije bila izrazena na
tanjim delovima istih prevlaka. Navedeno je da ova analiza ukazuje je na: (i) smanjenje
poroznosti, (ii) smanjenje prisustva delimi¢no istopljenih ¢estica fHAP, (iii) povecanje prisustva
ACP oblasti, (iv) smanjenje debljine lamela fHAP depozita i (v) pad relativne kristalicnosti u
pravcu interfejsa prevlaka/substrat i smeru od debljih ka tanjim delovima HAP-fp. S druge
strane, pokazano je da MRS analiza na popreénim presecima HAP-kp i ekvivalentnim
lokacijama merenja ukazuje na sli¢ne tendencije promena relativne kristali¢nosti sa povecanjem
rastojanja od interfejsa kao u sluc¢aju HAP-fp, ali i na to da su ove promene bile zna¢ajno manje
izrazene. Uoceno je da SM analiza nije ukazala na znacajne razlike u morfoloskim svojstvima po
¢itavom popre¢nom preseku HAP-kp u pravcu interfejsa, Sto je bilo u skladu sa rezultatima
MRS. Na osnovu toga predpostavljeno je da su se tokom procesa nanoSenjana razli¢itim
delovima istih HA prevlaka uspostavilirazli¢iti procesi rekristalizacije, $to je najverovatnije
dovelo do pojave izrazene fazne heterogenosti povrSine HAP-fp i fazne homogenosti povrsine
HAP-kp.

U drugom delu potpoglavlja Analiza povrsinskih delova i debljine HA prevlaka prikazani
su rezultati ispitivanja HA prevlaka u pravcu njihove debljine, pri ¢emu suove previlake bile
invazivno sefene ru¢nom testerom, Sto je omogucilo identifikaciju slabijih mesta u ovim
prevlakama koja su se manifestovala kroz pojavu delaminacije na interfejsu prevlaka/substrat
i/ili pojavu mikro-prslina. Ovde su takode izvrSene detaljne procene uticaja veli¢ine polaznih HA
prahova, SOD i Ts na hemijska, strukturna i morfoloSka svojstva popre¢nih presecka HA
prevlaka. SEM-EDS rezultati su pokazali da su se mikro-prsline uglavnom koncentrisale u ACP
oblastima ispitanih HA prevlaka. Pokazano je da je uticaj povecanja SOD na morfolosko-
strukturna svojstva HAP-fp bio analogan uticaju promena zapazenom u pravcu koji je paralelan



interfejsu prevlaka/substrat i smeru od debljih ka tanjim delovima HAP-fp. Medutim, istaknuto
je da su MRS i SEM-EDS analize pokazale da je poveé¢anje SOD na pojedinim lokacijama
merenja uzrokovalo diskontinualnu promenu relativne kristali¢nosti i delaminacije na interfejsu
HAP-fp. S druge strane, navedeno je da su rezultatiMRS, SM i SEM-EDS analizapokazali da je
povecanje Ts uticalo na: (i) smanjenje poroznosti, (ii) smanjenje debljine lamela HA depozita,
(iii) smanjenje prisustva mikro-prslina nastalih usled secenja ru¢nom testerom, (iv) uniformniju
raspodelu ACP i rekristalisanih HA oblasti usled smanjenja debljine lamela HA depozita, (v)
zanemarljivu promenu relativne kristalinosti na vecini lokacija merenja i (vi) pojavu
diskontinualnih promena relativne kristalicnosti HAP-fp na pojedinim lokacijama merenja. U
slu¢aju HAP-kp, navedeno je da su MRS, SM i SEM-EDS analize pokazale da je povecanje SOD
uticalo na: (i) smanjenje relativne kristali¢nosti u oblasti blizu interfejsa, (ii) pojavu delaminacije
na interfejsu nakon secenja ru¢nom testerom i (iii) smanjenje prisustva delimi¢no istopljenih
Cestica KHAP. S druge strane, istaknuto je da su MRS, SM i SEM-EDS analize pokazale da je
poveéanje Ts uticalo na: (i) povecanje relativne kristali¢nosti u oblasti blizu interfesja i (ii)
smanjenje prisustva prslina i delaminacije na interfesju. Zapazeno je da pojava diskontinualnih
promena svojstava, prisutna u slu¢aju HAP-fp, nije bila uocena u HAP-kp, Sto je pripisano
odsustvu izrazene lamelarnosti ¢estica KHAP depozita. Pretpostavljeno je da su, za razliku od
KHAP, lamele fHAP depozita od istopljenih ¢estica fHAP pri udaru u podlogu postizale debljine,
koje su, pored SOD i Ts, takode imale uticaj na brzinu hladenja ovih lamela.

U potpoglavlju Biomineralizacija HA prevlaka su prikazani rezultati procedure pravljenja
modifikovanih Kokubo rastvora kod kojih je moguce vrsiti aktivnu regulaciju pH pomocu COs.
Takode su prikazani rezultati testiranja pH stabilnosti ovih simuliranih telesnih te¢nosti u
prisustvu i odsustvu fizioloSke smeSe proteina albumina i gama globulina, u prisustvu i odsustvu
kalcijumovog  (Ca®*) jona pri razli¢itim  polaznim  teorijskim  koncentracijama
hidrogenkarbonatnih jona, kao i rezultati eksperimenata ispitivanja sklonosti formiranja
karbonatnog apatita na povrsini HA prevlaka u simuliranim telesnim te¢nostima u uslovima bez i
sa aktivnom regulacijom pH pomoc¢u CO; i u prisustvu i odsustvu fizioloSke smeSe proteina
ljudskog albumina i gama globulina. Istaknuto je da su ispitivanja pH stabilnosti simuliranih
telesnih te¢nosti pokazala da je dodavanje ljudskih proteina albumin i gama globulin izazvalo
najveéi pad u promeni pH sa vremenomi da je dodatak Ca®* jona blaZe usporio promenepH.
Uoceno je da je uticaj dodatka proteina i Ca”* jona na promene pH sa vremenom bio manje
izraZzen u vodenim rastvorima sa ve¢om polaznom teorijskom koncentracijom HCOj3™ jona.
Pokazano je takode da je u eksperimentima bez aktivne regulacije pH pomo¢u CO,, u odsustvu
proteina, T-FTIR spektroskopija povrSina HA prevlaka registrovala prisustvo B-tipa
kaprbonatnog apatite, dok je u prisustvu protein ukazala na simultano prisustvo B-tipa
karbonatnog apatita i adsorbovanih proteina. Uoceno je da je u eksperimentima sa aktivnom
regulacijom pH pomoc¢u CO,, u odsustvu proteina, T-FTIR spektroskopija ukazala na pojavu
manjeg taloZenja karbonatnog apatita na povrSinama HA prevlaka, dok je u prisustvu proteina,
ukazala na to da su se talozenje karbonatnog apatita i adsorpcija proteinskih vrsta odvijali
paralelno na povrSinama HA prevlaka.

Ovde je neophodno napomenuti da je u glavnom tekstu petog poglavljaRezultati dat
prikaz reprezentativnih rezultata ispitivanja, dok su rezultati svih sprovedenih detaljnih
ispitivanja dati u prilozima A-E ove doktorske disertacije.

Sesto poglavlje (Diskusija) se sastoji iz dva potpoglavlja. U potpoglavlju Hemijska,
strukturna i morfoloska svojstva HA prahova i prevlaka je razmatran uticaj svojstava polaznih
HA prahova na ispitivana svojstva dobijenih HA prevlaka. Diskutovane su fazne promene u
povrsinskim delovima HA prevlaka u odnosu na polazno stanje HA prevlaka, pri ¢emu je
akcenat stavljen na uticaj veli¢ine polaznih HA prahova. Fazne promene su razmatrane zasebno
za svaku fazu Cije je prisustvo detektovano u HA prevlakama. Pored toga, diskutovana je i
zapaZzena analogija promena relativnih povrSinskih kristalicnosti odredenih pomo¢u MRS 1
tradicionalnog XRPD metoda, ¢ime je uveliko potvrden potencijal i opravdanost primene MRS



metode za razmatranje lokalnog karaktera hemijsko-strukturnih svojstava HA previlaka u ovoj
doktorskoj disertaciji. Nakon toga su diskutovani rezultati koji su potvrdili vezu izmedu fazne
heterogenosti povrSine HA prevlaka i procesa rekristalizacije tokom formiranja ovih prevlaka,
kao i rezultati koji su utvrdili postojanje analogije izmedu uticaja parametra SOD i promene
ispitivanih svojstava HA prevlaka u pravcu interfejsa prevlaka/substrat. Takode je izvrSena
detaljna diskusija uticaja parametara SOD i Ts, promena sadrZzaja OH" jona u pravcu debljine HA
prevliaka, kao i1 procena zaostalih makro-naprezanja u ovim prevlakama. U potpoglavlju
Eksperimenti u simuliranim telesnim tecnostima i biomineralizacija HA previaka diskutovani su
rezultati vezani za proceduru pravljenja simuliranih telesnih tecnosti, stabilnosti njihove pH, kao
i procesa formiranja karbonatnog apatita na povrsini dobijenih HA prevlaka u simuliranim
telesnim te¢nostima. Diskusija je u svim razmatranim sluc¢ajevima podrazumevala utvrdivanje
korelicije izmedu rezultata dobijenih u okviru ove doktorske disertacije, kao i poredenje ovih
rezultata sa rezultatima prethodnih istrazivanja.

U sedmom poglavlju (Zakljucak) je dat kratak pregled istrazivanja sa glavnim
zakljuécima koji su proistekli iz rezultata ove doktorske disertacije. Istaknuto je da su rezultati
ove doktorske disertacije, koji su sumirani u Zakljucaku, potvrdili sve polazne hipoteze koje su
bile postavljene na pocetku izrade disertacije. Konstatovano da je primenom visokoenergetskog
laminarnog plazma sprej postupka bilo moguce postic¢i izrazenu strukturnu homogenost HA
prevlaka po celoj njihovoj zapremini, Sto je i eksperimentalno potvrdeno u slucaju HA prevlaka
debljine oko 100 um, koje su dobijene nanosenjem polaznih HA prahova srednje veliCine Cestica
~90 um na celi¢ne substrate pri SOD=80 mm i Ts=200 °C. S obzirom da je najveéi udeo
materijala HA prevlaka bio formiran od istopljenog dela cestica polaznih HA prahova,
zakljueno je da je kristalicnost HA prevlaka dominatno bila pod uticajem procesa
rekristalizacije tokom njihovog formiranja. Ukazano je na rezultate koji su potvrdili da je
povecanje SOD 1 Ts u sluCaju HA prevlaka od finijeg polaznog HA praha proizvelo
diskontinualne promene relativne kristalicnosti na odredenim lokacijama merenja, $to nije
detektovano u slucaju HA prevlaka od krupnijeg HA praha. Time je potvrdena hipoteza da je
uticaj SOD i Ts najverovatnije kompleksniji u slu¢aju HA prevlaka od finijeg polaznog HA
praha. Istaknuto je da su rezultati ispitivanja pokazali da su promene pH istih simuliranih
telesnih te¢nosti bile razli¢ite u sluajevima HA prevlaka od finijeg 1 krupnijeg polaznog HA
praha, Sto je pripisano postojanju velike razlike u povrsinskoj kristali¢nosti kod ovih prevlaka.
Navedeno je takode da je u rastvorima sa manjom polaznom teorijskom koncentracijom
hidrogenkarbonatnih jona i nizom polaznom pH, koje su simulirale stanje ljudskog organizma u
hiperhloraemi¢noj metabolickoj acidozi, utvrdeno da proces taloZenja karbonatnog apatita
zapocinje kasnije u poredenju sa rastvorima koji su simulirali stanje zdravog ljudskog organizma
1 koji su sadrzali ve¢u polaznu teorijsku koncentraciju hidrogenkarbonatnih jona i viSu polaznu
vrednost pH. Ovim je ukazano na to da rastvori ¢ija svojstva simuliraju odredeni kiselo-bazni
poremec¢aj ljudskog organizma imaju potencijal da uzrokuju drugaciji ishod procesa
biomineralizacije povrSine HA prevlaka u odnosu na rastvore koji simuliraju stanje zdravog
ljudskog organizma, a koji se najeS¢e primenjuju u in-vitro ispitivanjima HA prevlaka.
Konstatovano je da su rezultati takode pokazali da prisustvo proteina odlaze proces talozenja
karbonatnog apatita, pri ¢emu je potvrdena moguénost da su procesi adsorpcije proteina i
talozenje karbonatnog apatita na povrSini HA prevlaka procesi koji se odvijaju paralelno. Na
ovaj nacin je potvrdena polazna hipoteza vezana za uticaj prisustva proteinskih vrsta u
simuliranim telesnim te¢nostima.

U osmom poglavlju (Literatura) je dat spisak koriS¢ene literature tokom realizacije
istrazivanja i pisanja ove doktorske disertacije. Ovaj spisak literature ukljucuje i publikacije
kandidata Bojana R. Gligorijevi¢aobjavljene u medunarodnim ¢asopisima koje su proistekle iz
ove doktorske disertacije.



3. OCENA DISERTACIJE
3.1. Savremenost i originalanost

U ovoj doktorskoj disertaciji su hidroksiapatitne prevlake, ¢ija su hemijska, strukturna i
morfoloska svojstva proucavana, bile nanesene atmosferskim plazma sprej postupkom ¢iji
plazma mlaz na izlazu iz mlaznice ispoljava laminarnost toka strujanja i homogeniju raspodelu
brzine i temperature u aksijalnom i radijalnom pravcu u poredenju sa konvencionalnim plazma
instalacijama koriS¢enim u prethodnim studijama. Laminarnost toka strujanja i homogenost
raspodele brzine i temperature plazma mlaza su posledica specificne konstrukcije plazmatrona. S
druge strane, u kovencionalnim plazma instalacijama, plazma mlaz je na izlazu iz mlaznice
najéeSée turbulentan sa nehomogenijom raspodelom brzine i temperature u radijalnom i
aksijalnom pravcu, zbog cega je njihova primena nepovoljna jer turbulencije proizvode
kompleksne trajektorije Cestica HA prahova, Sto uzrokuje njihovo neravnomernozagrevanje u
plazma mlazu i umanjuje efikasnost njihovog topljenja. Kao posledica prethodnog, HA prevlake
dobijene pomocu turbulentnog plazma mlaza najcesce poseduju poveéanu poroznost, slabiju
kohezionu/adhezionu ¢vrsto¢u, mikroprsline i dr. Pored navedenog, u ovoj doktorskoj disertaciji
je primenjena i snaga plazma izvora (~52 kW) koja znacajno prevazilazi snage plazma izvora
koriS¢enih u prethodnim istrazivanjima. Naime, u dostupnoj literaturi postoji nedostatak
dokumentovanih studija koje su Kkoristile visokoenergetske plazma instalacije. Analiza
prethodnih istraZzivanja je pokazala da je u poslednjih par dekada prisutna tendencija primene
konvencionalnih atmosferskih plazma sprej postupaka koji koriste plazma izvore nizih energija
(<40 kW). Glavni cilj primene niskoenergetskih plazmatrona jedobijanje HA prevlaka sa manjim
sadrzajem faznih necistoca. Medutim,ovakve HA prevlake, zbog neefikasnog topljenja polaznih
HA prahova, najées¢e poseduju izraZzenu poroznost, a samim tim i nisku adhezionu/kohezionu
¢vrstocu.

U ovoj doktorskoj disertaciji je koris¢ena mikro-Ramanova spektroskopija za
ispitivanjehemijsko-strukturnihsvojstava HA prevlaka. Najvecaprednost ovog metoda je ta Sto
omogucava analizu HA prevlaka na mikrometarskomnivou, pa samim tim predstavlja adekvatan
metod za proucavanje mikro- i makro-strukturne heterogenosti ovih prevlaka. Potencijal ovog
metoda karakterizacijedo danas nije u dovoljoj meri iskoriS¢en za ispitivanje hemijsko-
strukturnih svojstava HA prevlaka. Medutim, primecen je vidni porast frekventnosti njegove
primene u prethodnoj dekadi, dok su pojedini autori naglasili da ovaj metod karakterizacije moze
znaCajno da doprinese boljem razumevanju procesa nanoSenja HA prevlaka atmosferskim
plazma sprej postupkom. U vecini prethodnih istrazivanja je vrSena karakterizacija strukture HA
prevlaka primenom tradicionalne XRPD metode. Problem primene ove metode je taj Sto XRPD
daje informaciju o prosecnom faznom sastavu ovih prevlaka,pri ¢emu analizira vecu koli¢inu
materijala, zbog cega Cesto nije mogucée sagledavanje potencijalnih razlika u lokalnoj strukturi
HA prevlaka. S druge strane, prethodna istrazivanja su takode pokazala kompatibilnost mikro-
Ramanove spektroskopije i tradicionalne XRPD metode. Naime, ova istrazivanja su pokazala da
se relativni intenziteti Ramanovih pikova koji poticu od ACP i HA faza menjaju u skladu sa
relativnim intenzitetima ovih faza dobijenih sa XRPD difraktograma. U ovoj doktorskoj
disertaciji je potvrdena ovakva usaglasenost promena srednjih relativnih kristali¢nosti povrSina
HA prevlaka odredenih pomocu mikro-Ramanove spektroskopije i XRPD metode, Sto je dalo
okvir i pokazalo opravdanost primene mikro-Ramanove spektroskopije za posmatranje lokalnih
promena u relativnoj kristalicnosti HA prevlaka. Pored XRPD, u ovom radu su Koris¢ene i
metode, poput FTIR, SEM-EDS i SM, pomo¢u kojih su dodatno potvrdeni rezultati ispitivanja
dobijeni pomoé¢u mikro-Ramanove spektroskopije.

U ovoj disertaciji je proucavan pocetni stadijum procesa biomineralizacije na povrSinama
HA prevlaka u simuliranim telesnim tecnostima koje su sadrzale prirodne puferske sisteme
(CO,, albumin, globulin i fosfati). Veliki broj prethodnih istrazivanja je wvrSio ispitivanja
pocetnih stadijuma procesa biomineralizacije HA prevlaka (rastvaranje HA 1 talozenje



karbonatnog apatita) u simuliranim telesnim te¢nostima ¢iji sastav ne odgovara sastavu ljudske
krvne plazme, $to se pre svega odnosi na primenu nefizioloskih puferskih sistema. Pored toga,
poslednjih godina postoji sve veca teznja za ispitivanjem uticaja prisustva razli¢itih proteinskih
vrsta (pre svega ljudskog albumina) na procese rastvaranja HA i taloZenja karbonatnog apatita u
simuliranim telesnim te¢nostima. Medutim, ispitivanja uticaja proteina se i dalje vrSe u prisustvu
nefizioloSkih pufera, iako ve¢ postoje razvijeni sistemi za odrzavanje pH pomoc¢u CO; u kojima
je primena nefizioloskih pufera apsurdna. U ovakvim sistemima uticaj proteina joS uvek nije u
dovoljnoj meri ispitan, Sto je uzeto u obzir pri izradi ove doktorskoj disertacije. Neophodno je
posebno ista¢i da u raspolozivoj literaturi nije pronadena nijedna studija koja je razmatrala
proces biomineralizacije HA prevlaka u kojoj je sastav simuliranih telesnih te¢nosti tertian u
kontekstu kiselo-baznih poremecaja, kao ni studije koje uzimaju u obzir modernu analizu krvne
plazme i krvi uopSte, koja se bazira na tradicionalnom i modernom pristupu Siggaard-Andersen-
a i Stewart-a, respektivno. Zbog toga uzimanje u obzir konteksta kiselo-baznih poremecaja
ljudskog organizma, predstavlja originalan doprinos ove doktorske disertacije.

3.2. Osvrt na referentnu i koris¢enu literaturu

U ovoj doktorskoj disertaciji je izvrSen obiman pregled literature koji ukljucuje 250
literaturnih navoda iz oblasti nanoSenja HA prevlaka primenom atmosferskog plazma sprej
postupka 1 procesa biomineralizacije ovih prevlaka u simuliranim telesnim te¢nostima. Navedeni
literaturni podaci sadrze eksperimentalne rezultate, analizu i diskusiju dobijenih rezultata i
izvedene zakljucke, kao 1 teorijske osnove primenjenih metoda ispitivanja, njihove mogucénosti 1
ogranicenja. S obzirom da pregled prethodnih istrazivanja, pored podataka o HA prahovima,
sadrZi i podatke o interakcijama drugih vrsta prahova sa plazma mlazom i metalnim substratima,
kao i podatke vezane za proces osteointegracije ortopedskih implantata, tradicionalnu i modernu
analizu krvne plazme i kiselo-bazne poremecaje ljudskog organizma, uocava se adekvatno i
temeljno poznavanje predmetne oblasti istrazivanja. Treba naglasiti da literaturni navodi u ovoj
doktorskoj disertaciji pokrivaju period prethodnih istrazivanja od Cetrdeset godina unazad, §to je
pokazatelj temeljne pretrage literature i poznavanja istorijskog aspekta razvoja oblasti nanosenja
HA prevlaka atmosferskim plazma sprej postupkom i procesa biomineralizacije ovih prevlaka u
simuliranim telesnim te¢nostima. Pored toga, oko50 % literaturnih navoda je publikovano u
prethodnih deset godina, a ovaj procenat je iznacajno veci ako se posmatra period od proteklih
petnaest godina, Sto je pokazatelj aktuelnosti teme ove doktorske disertacije.

3.3. Opis i adekvatnost primenjenih naucnih metoda

U ovoj doktorskoj disertaciji su izvrSena ispitivanja polaznih HA prahova, eksperimenti
nanoSenja i ispitivanja HA prevlaka, kao i eksperimenti biomineralizacije na povrSini HA
prevlaka u simuliranim telesnim tecnostima.

Veli¢ina i morfologija fHAP 1 kHAP su procenjeni pomocu skenirajuce elektronske
mikroskopije (SEM). Kvantitativna merenja srednje veli¢ine polaznih HA prahova i njihove
raspodele nisu vrSena jer su bila garantovana od strane proizvodaca. Nakon SEM analize,
izvrSeno je ispitivanje hemijskog sastava polaznih HA prahova pomocu energetsko-disperzivne
spektrometrije (EDS) i energetsko-disperzivne fluorescencije rentgenskih zraka (XRF). Potom je
izvrSena analiza faznog sastava polaznih HA prahova pomocu rentgenske difraktometrije praha
(XRPD), mikro-Ramanove spektroskopije (MRS) i priguSene unutrasnje refleksivne infracrvene
spektrometrije sa Fourier-ovom transformacijom (ATR-FTIR). Zatim je izvrSseno nanosenje
polaznih HA prahova na substrate od nerdaju¢eg celika postupkom visokoenergetskog
laminarnnog atmosferskog plazma sprej postupka.

Nakon nanoSenja polaznih HA prahova na substrate, izvrSena su: (i) ispitivanja hemijsko-
strukturnih svojstava povrsSine dobijenih HA prevlaka, (ii) merenja njihove debljine, (iii)
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ispitivanja hemijsko-strukturnih svojstava u pravcu debljine HA prevlaka i (iv) ispitivanja pH
stabilnosti simuliranih telesnih te¢nosti i formiranja karbonatnog apatita na povrSinama
odabranih HA prevlaka u simuliranim telesnim te¢nostima.

Vizuelnim pregledom uzoraka je ustanovljeno da su HA previake imale neuniformnu
debljinu zbog ¢ega su izvrSena merenja debljine svih HA prevlaka kalibrisanim mikrometrom na
prethodno utvrdenim lokacijama merenja. Potom su izvrS§ene XRPD, ATR-FTIR i T-FTIR
(transmisiona infracrvena spektroskopija sa Fourier-ovom transformacijom) analize povrsinskih
delova HA prevlaka na osnovu kojih je izvrSena procena: (i) prisustva faza na povrSinama HA
prevlaka, (ii) srednje relativne kristali¢nosti povrSinskih delova HA prevlaka, kao i (iii) promena
koje je izazvao atmosferski plazma sprej proces u odnosu na polazno stanje HA prahova. Pored
toga, povrsine HA prevlaka su analizirane pomo¢u MRS na istim lokacijama merenja na kojima
su izvrSena merenja lokalne debljine HA prevlaka.

Nakon povrsinskih analiza, izvrSena su ispitivanja hemijsko-strukturnih svojstava u
pravcu debljine HA prevlaka. U prvom slucaju, uzorci su seCeni dijamantskom testerom u pravcu
najvecih razlika u lokalnoj debljini i lokalnoj strukturi HA prevlaka. Ovaj pravac secenja je bio
ustanovljen na osnovu prethodnih povrSinskih hemijsko-strukturnih merenja, kao i merenja
lokalne debljine HA prevlaka. Nakon secenja, izvrSena su MRS merenja na poliranim popre¢nim
presecima u pravcu debljine HA prevlaka na dve udaljene lokacije merenja (posmatrano u
pravcu paralelnom interfejsu prevlaka/substrat), nakon ¢ega su izmerene debljine poprecnih
preseka pomocu svetlosne mikroskopije (SM) duz pomenutog pravca secenja. Potom su polirani
poprecni preseci nagrizeni vodenim rastvorom HNO3 1 analizirani pomoc¢u SM u svetlom polju.
U drugom slucaju, uzorci su seceni rucnom testerom pri ¢emu je seCenje u vecem broju
sluc¢ajeva vrSeno u pravcu translatornog pomeranja plazma pistolja. Nakon secenja, izvrSena su
merenja debljine pomocéu stereo SM, a potom i MRS i SEM-EDS merenja na poliranim
popre¢nim presecima u pravcu debljine HA prevlaka. U trecem slucaju, izvrSena je kontrolna
XRPD analiza u pravcu debljine HA prevlaka na udaljenim lokacijama sa ciljem provere
zapazanja izvedenih iz MRS i SM merenja.

Razlog zbog koga je vrSeno seCenje ru¢nom testerom HA prevlaka je bio da se unesu
velika naprezanja i na taj nacin vesStacki izazove pojava prslina na interfejsu prevlaka/substrat
i/ili unutar prevlaka. Na osnovu ovog je izvrSena analiza slabijih mesta u HA prevlakama, koja je
izvrSena na osnovu rezultata MRS merenja relativne kristalicnosti i SEM-EDS merenja molarnog
Ca/P odnosa. S druge strane, seCenje dijamantskom testerom je uzrokovalo znacajno manja
naprezanja u odnosu na secenje ru¢nom testerom i u tom smislu je posmatrano kao referentno
stanje. Generalni ciljevi XRPD, MRS, SM i SEM-EDS analiza su bili da se utvrdi raspodela
amorfnih i kristalnih oblasti u pravcu debljine HA prevlaka.

Nakon nanoSenja i karakterizacije HA prahova i prevlaka, napravljene su dve vrste
simuliranih telesnih te¢nosti primenom fizioloskih puferaoznacenih kao: HHS i NS. Osnovna
razlika izmedu ovih rastvora je §to jedan simulira hiperhloraemi¢no metabolicko stanje (HHS), a
drugi normalno stanje (NS), tj. zdravo stanje, ljudskog organizma. Sastavi ovih simuliranih
telesnih te¢nosti su izabrani na osnovu rezultata analiza ljudske krvi iz prethodnih istrazivanja.
Nakon pravljenja polaznih simuliranih telesnih te¢nosti, izvrSeno je testiranje njihove pH
stabilnosti sa i bez prisustva proteinskih vrsta, kao i sa i bez prisustva Ca** jona. Ciljevi ovih
ispitivanja su bili da se proceni sposobnost puferovanja fizioloske smeSe HGG i HSA proteina u
oblasti fizioloske pH, kao i da se proceni uticaj procesa taloZenja (prisustva Ca®* jona) na
stabilnost pH. Eksperimenti su vrSeni primenom principa nanoSenja biomimetickih prevlaka
karbonatnog apatita u kojima se taloZzenje karbonatnog apatita postize neregulisanim porastom
pH usled difuzije CO, iz rastvora u okolni ambijentalni vazduh. Nakon ovih eksperimenata, u
HHS simulirane telesne te¢nosti su porinute odabrane HA prevlake u naneSenom stanju, a potom
je posmatran proces talozenja karbonatnog apatita na njihovim povrSinama u uslovima
neregulisanog porasta pH (u prisustvu i odsustvu proteinskih vrsta) i u uslovima aktivne
regulacije pH (7.2-7.6) pomocu CO, (u prisustvu i odsustvu proteinskih vrsta). Cilj ovih
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eksperimenata je bio da se proceni uticaj fizioloSke smeSe HGG i HSA proteina na proces
taloZenja karbonatnog apatita na povrSinama HA prevlaka. Formiranje karbonatnog apatita na
povrsini HA prevlaka je bilo pra¢eno primenom T-FTIR metode.

Na osnovu svega izloZenog je ustanovljeno da su primenjene nau¢ne metode ispitivanja
savremene, medusobno kompatibilne i adekvatne za karakterizaciju hemijskih, strukturnih i
morfoloskih svojstava HA prahova i prevlaka u ovoj doktorskoj disertaciji, kao i za ispitivanje
pH stabilnosti napravljenih simuliranih telesnih tecnosti i formiranje karbonatnog apatita na
povrsini HA prevlaka u napravljenim Kokubo rastvorima.

3.4. Primenljivost ostvarenih rezultata

Karakterizacija hemijskih, strukturnih i morfoloskih svojstava HA prevlaka u ovom radu
je pokazala nekoliko principijelnih razlika koje izdvajaju proces nanoSenja ovih prevlaka
pomocu PJ-100plazma instalacije od postupaka koji su primenjeni u prethodnim istrazivanjima.
Prvo, proces nanosenja HA prevlaka pomoc¢u PJ-100 plazma piStolja primenom snage plazma
izvora od ~52 kW unosi znacajno manji sadrzaj CaO faze u poredenju sa konvencionalnim
plazma instalacijama, iako su u njihovom slucajubile primenjene znacajno nize snage plazma
izvora. Drugo, proces nanoSenja pomoc¢u PJ-100 plazma pistolja je uzrokovao pojavu fenomena
blagih diskontinualnih promena relativne kristali¢nosti u HAP-fp sa povecanjem SOD i Ts u
relativno uskim intervalima ovih parametara procesa nanoSenja, S$to nije detektovano u
prethodnim istrazivanjima. Trec¢e, nanoSenjeHA prevlaka pomocu PJ-100 plazma pistolja je
pokazalo da je unutar intervala procesnih parametara, ¢iji je uticaj razmatran, moguce bez
primene naknadne termiCke obrade dobiti HA prevlake koje ispoljavaju visoku strukturnu
homogenost u svim delovima njihove zapremine i koje se karakteriSu odsustvom delaminacije na
interfejsu prevlaka/substrat i odsustvom zaostaih makro-naprezanja. Ovakve HA prevlake su
imale debljinu oko 100 um, a dobijene su nanoSenjem polaznih HA prahova srednje veli¢ine
Cestica ~90um na substrate od nerdajuéeg celika pri SOD=80 mm i Ts=200 °C.

Rezultati eksperimenata u simuliranim telesnim teCnostima su pokazali tri vaZne
posledice. Prvo, proces formiranja karbonatnog apatita na povrSinama HA previlaka se zaista
odvija u simuliranim telesnim te¢nostima, ¢ija je procedura pravljena razvijena u ovom radu.
Drugo, prisustvo CO3* i amidnih pikova na povrsinama HA prevlaka u eksperimentima sa
aktivnom regulacijom pH pomoc¢u CO; je pokazalo uspesnu primenu ovog nacina regulacije pH
simuliranih telesnih tecnosti. Tre¢e, na povrSinama HA prevlaka nanesenih u ovom radu je
ustanovljeno da se pocetni stadijum procesa biomineralizacije deSava, Sto je ukazalo na to da ove
prevlake pokazuju potencijal da budu primenjene kao materijali za implantate.

3.5. Ocena dostignutih sposobnosti kandidata za samostalni naucni rad

Kandidat Bojan R. Gligorijevi¢, dipl. inz. metalurgije i metalnih materijala, je tokom
izrade ove doktorske disertacije pokazao da poseduje kvalitete za samostalni nau¢no-istrazivacki
rad, $to podrazumeva analitiCnost, sistemati¢nost, pouzdanost i preciznost u radu. Takode,
kandidat je demonstrirao uspeSnu analizu rezultata istraZzivanja, kao i smisao za njihovo
adekvatno predstavljanje, §to potvrduju objavljeni radovi u medunarodnim casopisima i
saopStenja sa medunarodnih konferencija, koji su proistekla iz rezultata ove doktorske
disertacije.

4. OSTVARENI NAUCNI DOPRINOS
4.1. Prikaz ostvarenih naucnih doprinosa

e Rezultati ove doktorske disertacije su omogucili bolje razumevanje uticaja veli¢ine
Cestica polaznog HA praha na strukturnu heterogenost i mehanizam formiranja

12



hidroksiapatitnih prevlaka u slu¢aju primene atmosferskog plazma sprej postupka visokih
energija (52 kW). Na osnovu analize rezultata ispitivanja strukturne heterogenosti HA
prevlaka nanesenih sa znacajno razli¢itim veli¢inama cestica polaznih HA prahova je
predloZena dopuna trenutno aktuelnog Sun-ovog modela formiranja HA prevlaka

e PojasSnjen je uticaj SOD i Ts na strukturnu heterogenost i mehanizam formiranja
hidroksiapatitnih prevlaka u slucaju primene atmosferskog plazma sprej postupka visokih
energija (52 kW). Na osnovu analize rezultata ispitivanja strukturne heterogenosti HA
prevlaka je utvrdeno da povecanje SOD i Ts moZe da izazove diskontinualne promene
relativne kristalicnosti HA prevlaka na lokalnom nivou, $to nije dokumentovano u
ranijim istrazivanjima u kojima su koriS¢ene plazma instalacije manjih snaga sa
drugacijim termo-kinetickim svojstima plazma mlaza

e Istaknuta je vaznost uticaja kiselo-baznih poremecaja ljudskog organizma na proces
biomineralizacije povrSine hidroksiapatitnih prevlaka. Rezultati su pokazali da rastvori
Cija svojstva simuliraju odredeni kiselo-bazni poremecaj ljudskog organizma imaju

potencijal da uzrokuju drugaciji ishod procesa biomineralizacije povrSine HA prevlaka u
odnosu na rastvore koji simuliraju stanje zdravog ljudskog organizma

e Utvrdjen je i objaSnjen efekat ljudskih proteina na proces biomineralizacije
hidroksiapatitnih prevlaka u simuliranim telesnim te¢nostima. Rezultati su pokazali da
prisustvo proteina odlaze proces talozenja karbonatnog apatita, pri ¢emu je ukazano na
mogucnost da se procesi adsorpcije proteina i taloZenje karbonatnog apatita na povrsini
HA prevlaka odvijaju paralelno.

4.2. Kriticka analiza rezultata istrazivanja

Nauc¢ni doprinosi ove doktorske disertacije poboljSavaju razumevanje mehanizma
formiranja HA prevlaka naneSenih atmosferskim plazma sprejom, pri ¢emu su u disertaciji za
pojedine rezultate dati okviri unutar kojih oni vaze.

U ovoj doktorskoj disertaciji je pokazano postojanje veze izmedu povrSinske fazne
heterogenosti i procesa rekristalizacije tokom rasta HA prevlaka. Ovde treba napomenuti da ova
veza vazi kada su HA prevlake dominantno formirane od HA depozita nastalih o¢vr§¢avanjem
istopljenih delova cCestica polaznog HA praha. tj. u slucaju kada plazma mlaz dominatno topi
Cestice polaznog HA praha. Ukoliko su u strukturi HA prevlake dominatno prisutne neistopljene
i/ili delimicno istopljene Cestice polaznog HA praha na faznu heterogenost povrsine HA prevlaka
nema dominantan uticajproces rekristalizacije, ve¢ procesi termickog razlaganja ¢estica polaznog
HA praha u ¢vrstom stanju koji se odigravaju pod uticajem visokotemperaturskog plazma mlaza.

Dopuna Sun-ovog modela formiranja HA prevlaka, koja je predloZena u ovoj doktorskoj
disertaciji,odnosi se na slucajeve nanosenja HA prevlaka od polaznih HA prahova sa relativno
manjim srednjim veli¢inama Cestica, Cije Su trajektorije u plazma mlazu podloZnije uticaju
strujanja u poredenju sa polaznim HA prahovima relativno krupnijih srednjih veli¢ina Cestica.
Drugim refima, sa povecanjem veli¢ine polaznih HA prahova dopuna Sun-ovog modela
hipoteticki prestaje da vazi jer Cestice polaznih HA prahova ve¢ih dimenzija poseduju veéu
inertnost, zbog ¢ega su manje podlozne uticaju strujanja plazma mlaza.

U ovoj doktorskoj disertaciji je pretpostavljeno da su diskontinualne promene relativne
kristali¢nosti sa povecanjem vrednosti SOD i Ts parametaravezane za kombinovani uticaj
veliCine Cestica HA depozita i vrednosti ovih parametara na brzinu hladenja istopljenih i/ili
delimi¢no istopljenih Cestica polaznog HA praha. Naime, pretpostavljeno je da, unutar odredenih
intervala SOD i Tg, smanjenje, odnosno povecanje, veli¢ine Cestica HA depozita ima
dominantniji uticaj na brzinu hladenja nego povecanje SOD iliTs, $to se objaSnjava efikasnijim,
odnosno manje efikasnim, prelazom toplote sa pomenutih Cestica na substrat ili prethodno
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formirani HA depozit usled poveéanja, odnosno smanjenja, povrsine njihovog medusobnog
kontakta. Cestice polaznih HA prahova veéih srednjih veli¢ina uopsteno dostizu mali stepen
topljenja u plazma mlazu zbog ¢ega su one manje podlozne promenama veli¢ine pri udaru u
substrat ili prethodno formirani HA depozit u poredenju sa polaznim HA prahovima manjih
srednjih veli¢ina. Zbog toga se u sluc¢aju nanosenja HA prevlaka od prahova ve¢ih dimenzija ne
o¢ekuju diskontinualne promene relativne Kkristalicnosti sa povecanjem SOD i Ts kakve su
uocene u sluc¢aju nanoSenja HA prevlaka od prahova manjih dimenzija.

Rezultati ove doktorske disertacije su nedvosmisleno potvrdili da ne postoje ogranic¢enja
vezana za primenu prirodnih puferskih sistema za regulaciju pH simuliranih telesnih te¢nosti, s
obzirom da su ovakvi sistemi razvijeni u prethodnoj dekadi. Zbog toga je u nekim skorasnjim
studijama nejasna svrsishodnost primene nefizioloskih puferskih sistema koji ne postoje u
ljudskom organizmu i koji definitivno proizvode uticaj na Kinetiku procesa taloZenja
karbonatnog apatita na povrsini materijala za implantate.

4.3. Verifikacija naucnih doprinosa

Radovi u medunarodnim ¢asopisima izuzetnih vrednosti (M21a):

1) B.R. Gligorijevi¢, M. Vilotijevié¢, M. Séepanovié, N.S. Vukovi¢ , N.A. Radovi¢, Substrate
preheating and structural properties of power plasma sprayed hydroxyapatite coatings,
Ceram. Int. 42 (2016) 411-420. IF (2015) = 2.758; ISSN 0272-8842; Link:

http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0272884215016508.

2) B.R. Gligorijevié¢, M. Vilotijevé, M. Séepanovié¢, D. Vidovié, N.A. Radovi¢, Surface
structural heterogeneity of high power plasma-sprayed hydroxyapatite coatings, J. Alloys
Compd. 687 (2016) 421-430. IF (2015) = 3.014; ISSN 0925-8388; Link:
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0925838816318862.

Rad u medunarodnom c¢asopisu (M23):

3) Bojan R. Gligorijevi¢, Miroljub N. Vilotijevi¢, Maja J. Séepanovi¢, Radovan V.
Radovanovi¢, Nenad A. Radovi¢, Cracking caused by cutting of plasma-sprayed
hydroxyapatite coatings and its relation to the structural features of coatings deposited at
different initial substrate temperatures, Hem. Ind., 2016 (prihvacen za Stampu; prilog).

Saopstenja sa medunarodnih skupova §tampana u izvodu (M34):

4) B. Gligorijevi¢, Amorphous Phase in the Hydroxiapatite Coatings Sprayed with High
Power Plasma Jet, 6th Scientific and Technical Conference of Young Scientists “Welding
and Related Technologies”, Vorzel village, Kyiv Region, Organized by E. O. Paton Electric
Welding Institute, Kyiv, Ukraine, 25. — 27. May 2011, 179 (nema ISBN).

5) B.R. Gligorijevi¢, State-of-the-art requirements for in-vitro testing of plasma-sprayed
hydroxyapatite coatings, Proceedings of the 8th Scientific and Technical Conference of
Young Scientists “Welding and Related Technologies”, Vorzel village, Kyiv Region,
Organized by E. O. Paton Electric Welding Institute, Kyiv, Ukraine, 20 — 22. May 2015, 89
(nema ISBN).

5. ZAKLJUCAK I PREDLOG

Na osnovu svega navedenog, Komisija je miSljenja da doktorska disertacija kandidata
Bojana R. Gligorijevi¢a, dipl. inZ. metalurgije i metalnih materijala, pod nazivom ,,Hemijsko-
strukturna svojstva i biomineralizacija hidroksiapatitnih prevlaka dobijenih visokoenergetskim
laminarnim plazma sprej postupkom* predstavlja zna¢ajan i originalan nau¢ni doprinos u datoj
oblasti. Ovo je potvrdeno kroz objavljivanje radova u medunarodnim casopisima i kroz
saopStenja izdata na medunarodnim skupovima od znacaja za datu oblast, dok su predmet 1
ciljevi rada jasno postavljeni i u potpunosti ostvareni. Komisija smatra da doktorska disertacija
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http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0272884215016508
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0925838816318862

pod nazivom ,Hemijsko-strukturna svojstva i biomineralizacija hidroksiapatitnih prevlaka
dobijenih visokoenergetskim laminarnim plazma sprej postupkom* u potpunosti ispunjava sve
zahtevane kriterijume, kao i to da je kandidat Bojan R. Gligorijevi¢ pokazao nau¢no-istrazivacku
sposobnost u svim fazama izrade ove doktorske disertacije.

Imaju¢i u vidu kvalitet, obim 1 nau¢ni doprinos postignutih i1 prikazanih rezultata,
Komisija predlaze Nastavno-nau¢nom vecéu Tehnolosko-metalurSkog fakuleta, Univerziteta u
Beogradu, da prihvati ovaj Referat, pruzi na uvid javnosti podnetu doktorsku disertaciju
kandidata Bojana R. Gligorijevica, dipl. inz. metalurgije i metalnih materijala, u zakonom
predvidenom roku, kao i da Referat uputi Vecu naucnih oblasti tehni¢kih nauka Univerziteta u
Beogradu na kona¢no usvajanje, a da nakon zavrSetka procedure pozove kandidata Bojana R.
Gligorijevi¢a na usmenu odbranu disertacije pred Komisijom u istom sastavu.

CLANOVI KOMISIJE
U Beogradu,

5.09.2016. Dr Nenad Radovi¢, van.prof.
Univerzitet u Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet

Dr Porde Janackovié, red.prof.
Univerzitet u Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet

Dr Zeljko Kamberovié, red.prof.
Univerzitet u Beogradu, Tehnolosko-metalurski fakultet

Dr Maja Sé¢epanovi¢, nauéni savetnik
Univerzitet u Beogradu, Institut za fiziku

Dr Miroljub Vilotijevi¢, nau¢ni saradnik
Univerzitet u Beogradu, Institut za nuklearne nauke Vinca
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SAVEZ HEMIJSKIH INZENJERA SRBIJE
ASSOCIATION OF CHEMICAL ENGINEERS OF SERBIA

POTVRDA

Savez hemijskih inZenjera Srbije, izdava¢ &asopisa Hemijska industrija, ovim potvrduje da je
rad Cracking caused by cutting of plasma-sprayed hydroxyapatite coatings and its relation
to the structural features of coatings deposited at different initial substrate temperatures
autora: Bojan R. Gligorijevi¢, Miroljub N. Vilotijevi¢, Maja J. $¢epanovié, Radovan V.
Radovanovi¢, Nenad A. Radovié prihvaéen za objavljivanje u asopisu Hemijska industrija.

Radu ée ubrzo biti dodeljen DOI broj od strane Narodne biblioteke Srbije i rad ¢e biti postavljen
na web stranici www.ache.org.rs/HI, DOI Serbia.
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