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KURZE MITTEILUNGEN

Bis am 20. des Monats bei der Redaktion eingehende kurze Mitteilungen werden in der Regel am 15. des folgenden Monats veriffentlicht
Es werden auch Manuskripte aus dem Auslande angenommen

Etude thermique de préparations microcristallines d’hydroxylapatites
et d’autres phosphates de I’os préparés in vitro®

Zusammenfassung

Um den Unterschied der chemischen Zusammensetzung der
Phosphate im Knochengewebe und analoger, in vitro gefillter
Substanzen festzustellen, geniigen réntgenographische Unter-
suchungen und chemische Analysen nicht. Die Thermogravi-
metrie und die differentielle Thermoanalyse zeigen dagegen
verschiedenes Verhalten. So geben die Priparate von hydrati-
siertem Tricalciumphosphat zwischen 700 und 750°C ein halbes
Molekiil Wasser ab, was mit einer Anderung der kristallinen
Struktur verbunden ist. Beim Hydroxylapatit tritt dagegen
dieses Verhalten nicht auf. Die Priparate, welche einen

* Communication présentée le 10 octobre 1964 i la session d’hiver
de la Société Suisse de Chimie a Zurich.

niederen Ca/P-Faktor aufweisen und mit den zwei andern
Substanzen Mischkristalle eingehen, weisen thermogravime-
trische und thermoanalytische Kurven auf, welche von den
vorhergehenden sehr verschieden sind.

Summary

X.-ray diffraction patterns and chemical analyses are insuf-
ficient to differentiate chemically between the phosphates of
bone tissue. But thermogravimetry and differential thermic
analysis provide evidence of distinct properties: thus hydrated
tricalcium phosphate suddenly loses half a molecule of water
of crystallization between 700 and 750 °C, accompanied by a
change in crystalline structure, while hydroxyapatite do not
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undergo this phenomenon. Lastely, preparations with a low
Ca/P ratio, which still syncrystallize with the two preceding
substances, give rise to thermogravimetric curves and differen-
tial thermic analysis which are quite distinct from them.

1. Introduction

Dans un précédent travaill, la méthode de prépara-
tion et quelques-unes des propriétés d’hydroxylapatites
microcristallines et d’autres orthophosphates calciques
ont été décrites. Le présent travail expose les résultats
obtenus en vue de préciser la constitution de ces phos-
phates de calcium.

La constitution chimique des phosphates du tissu
osseux demeure encore incertaine ; en particulier, trois
substances 25 :

a) Ca,,(PO,),(OH), hydroxylapatite (HYAP)
b) Cay(PO,)s, 2H,0 (ou ¥2H,0)

phosphate tricalcique hydraté (TCPH)
c) CagH,(PO,)s, 6 H,O (ou 4H,0)

phosphate octocalcique (0CP)

peuvent étre présentes dans l’os; leurs rapports Ca/P
sont respectivement 2,15, 1,94 et 1,72 et elles cristallisent
toutes avec la méme maille hexagonale de type C6;/m.
Or, les substances tirées de 1’os ou préparées in vitro
ont des rapports Ca/P qui varient continitment entre
1,60 et 2,20. Comme elles présentent la méme structure
cristalline, certains pensent qu’il s’agit de syncristallisats
des trois substances précédentes; d’autres estiment
qu’une seule substance - HYAP ou TCPH - existe dans
Pos qui, par adsorption de cations Ca*™ ou d’anions
PO, =, donne des rapports Ca/P variés ; enfin, les trois
substances pourraient dériver d’une forme unique &
I’hydratation prés® (0 =X <2):

Cay_x Hyx (PO,)(OH),
ou méme :

Cayg-x (H30),x (POy)s (OH),

Or, la quantité d’eau des diverses formes est encore con-
troversée, de méme que son comportement au cours des
traitements thermiques. A cause de l'importance des
phénoménes d’adsorption, les petites dimensions des
cristaux du tissu osseux compliquent les tentatives de
mieux connaitre les rapports respectifs réels de H,0,
Ca*t et PO, "~ dans la maille cristalline. L’étude ther-
mique de nos préparations microcristallines nous est ap-
parue susceptible de palier aux insuffisances des autres
méthodes d’investigation. En effet :
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a) A cause de la similitude des mailles de HYAP,
TCPH et OCP, les diagrammes de diffraction aux rayons
X différent trop peu. La variation de la longueur ¢ ne
peut étre mise en évidence a cause de ’élargissement des
raies : méme pour des cristaux longs de quelques y, la
différenciation doit étre encore trés difficile, car les va-
riations signalées des dimensions de la maille cristalline
sont faibles?:

a=9,42 4 9,49 (~1%) ¢=6,8126,89 (~1%)

b) La détermination du rapport Ca/P par analyse chi-
mique est un moyen global, incapable de distinguer entre
ions internes et ions adsorbés. Des méthodes plus fines,
radiochimiques ou électrochimiques, sont nécessaires ;
encore a I’étude, elles feront ’objet de travaux futurs.
Nous avons résclu d’étudier simultanément les courbes
thermogravimétriques (TG) et celles de I’analyse ther-
mique différentielle (DTA) et de les compléter par des
diagrammes de diffraction aux rayons X aprés calcina-
tion a différentes températures.

Par surcroit, cette étude de nos préparations micro-
cristallines doit étre complétée par celle de cristaux plus
gros, afin de mieux apprécier le role de I’adsorption. Le
mode préparatoire de ces cristaux sera exposé ailleurs.
Les surfaces spécifiques, de 105 & 15 m?/g pour les micro-
cristaux, atteignent 10 & 2 m?/g pour ces nouvelles pré-
parations.

2. Mode opératoire

La détermination des rapports Ca/P est effectuée par
les méthodes analytiques décrites? ; pour les ions PO~
cependant, la méthode spectrophotométrique au bleu de
molybdéne est remplacée par une autre, plus précise :
aprés dissolution en milieu acide, la solution des phos-
phates est passée sur un échangeur d’ions, puis H;PO,
titré potentiométriquement.

Les courbes thermogravimétriques sont obtenues avec
deux thermobalances Chévenard, construites par Sada-
mel, 'une a enregistrement photographique, de sensi-
bilité 1 g (type TB 21), et I'autre & enregistreur photo-
mécanique, de sensibilité 0,3 g (type PBV-B).

La vitesse de chauffage est 2,5°C par minute et la
température maximum 1000°C.

Les courbes d’analyse thermique différentielle sont
obtenues par un instrument construit a l'institut de
Minéralogie de I’Université de Berne*, composé d’un
four vertical atteignant 1200°C, d’un programmateur
Borel (Peseux) pour des vitesses de chauffage de 10°C,
20°C ou 30°C par minute, d’un porteur d’échantillons
a 3 trous équipé d’un couple chrome-alumel pour mesu-
rer la différence de température entre échantillon et
étalon (Al,0,) et d’un couple Pd-Pd /Pt pour mesurer la
température de I’échantillon, et d’un enregistreur photo-

7 D.CARLSTROM, Acta Radiolog. Suppl.121 (1955) 12.
* Nous remercions le Professeur NigcLl1, directeur de cet institut,

pour avoir mis a notre disposition 'une des thermobalances et
I'analyseur thermique différentiel.
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Diese Daten lassen sich damit vereinbaren, daf3 beim
B-Isobutyrolacton die Polarisierung im Sinne einer er-
héhten negativen Ladung am a-C durch den induktiven
Effekt des Methyls erleichtert wird und ebendieses a-C
sich in einem nucleophilen Angriff an das positivierte
Kohlenstoffatom des Benzaldazin anlagert. Diese Pola-
risierung ist beim §$-Butyrolacton durch den induktiven
Effekt der §-Methylgruppe abgeschwiicht, was die An-
lagerung erschwert. Daneben spielt wahrscheinlich die
sterische Hinderung durch die Methylgruppe bei der
Addition beziiglich der Ausbeute eine Rolle.
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Die angenommene Stellungszuordnung der Methyl-
gruppe in unseren trisubstituierten Pyrazolinen bedarf
allerdings noch der Erhirtung durch eine unabhingige
Synthese.

Die hier mitgeteilten Reaktionen stellen unseres Wis-
sens die ersten Additionen von Dienophilen an Azine
in deren 1,3-Stellung dar.
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