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(54) Title: BIOACTIVE CERAMIC COMPOSITE MATERIALS AND METHODS FOR THE PRODUCTION THEREOF

(54) Bezeichnung: BIOAKTIVE KERAMISCHE KOMPOSITMATERIALIEN UND VERFAHREN ZU DEREN HERSTEL-

LUNG

(57) Abstract: The invention relates to a ceramic composite material containing a ceramic substrate material with at least one bio-
logical material and at least one nanoparticular hardening material homogeneously incorporated therein. The invention also relates

to methods for the production of said composite material.

(57) Zusammenfassung: Es werden ein keramisches Kompositmaterial, das ein keramisches Substratmaterial enthélt, in das min-
destens ein biologisches Material und mindestens ein nanopartikuléres Verfestigungsmaterial homogen eingebettet sind, und Verfah-

ren zur Herstellung des Kompositmaterials beschrieben.
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Bioaktive keramische Kompositmaterialien und

AVerféhren.zu deren Herstellung

Die Erfindung betrifft keramische Kompositmaterialien, insbe-
sondere bioaktive keramische Kompositmaterialien, Verfahren zu

deren Herstellung und Anwendungen der Kompositmaterialien.

Es ist bekannt, dass derzeit grofie Anstrengungen unternommen
‘werden, Biomolekiile und lebende Zellen in anorganischen Matri-
zen zu immobilisieren, da daraus im Vergleich zu den bislang
verwendeten polymeren Matrizenvinsbesondere die folgenden Vor-
teile erwartet werden:

- hohe mechanische, thermische und photochemische Stabilitat,
- hohe Transparenz,

- biologische Inertheit (d.h. keine Nahrungsquelle fiir Mikro-
organismen), und

— steuerbare Porositdt und variabler Immobililisierungsgrad.

Solche Biokompositmaterialien bieten zahlreiche neue potenziel-
le vorteilhafte Anwendungsméglichkeiten, z. B. zur Herstellung
biokompatibler Oberflichen in der Medizintechnik, zur Biokata-
-lyse, Bilogenese und flir neuartige Wirkstoff-Freisetzungs-

systeme.

Neben der Moglichkeit, Biomolekﬁle oder Bakterienzellen an an-
organischen Trdgern wie Silicagel, Bentonit u.a. adsorptiv an -
der Oberfléche zu fixieren, wie es beispielsweise in IN 171047
- beschrieben wird, besteht die Mbglichkeit einer direkten Ein-
bettung von Biomolekiilen in eine anorganische Matrix durch Nut--
zung der Sol-Gel-Technik (vgl. C. J. Brinker und G.Scherer'in
"Sol-Gel Science: The Phyéics and Chemistry of Sol-Gel-

Processing", Academic Press Inc., Boston 1990).
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Auf diese Weise ist zum Beispiel die Einbettung von Enzymen o-
der Proteinen in anorganische Matrizen méglich (siehe z. B. US
5 200 334 oder US 5 300 564). Nach der Immobilisierung von le-
benden Hefezellen in Si0;-Sol-Gel-Matrizen (G. Carturan et al.;
Mol. Catal. .57 (1989) L13) wurden in prinzipiell &hnlicher
Weise Zellgewebe in Organosilikone (US 5 693 513), Pflanzenzel-
len in pordse Si0,-Gele (WO 96/36703), tierische Zellen in ein
Gel, hergestellt aus einem Qrganosilkon (US 5 739 020) bzw. ei-
ne aus der Gasphase erzeugte SiO;-Schicht eingekapselt (WO
97/45537) . zur Einkapselung von Mikroorganismen wird ferner die
Kombination von SiO,-Gelen mit wasserldslichen Polymeren wie Po-
lyvinylalkohol, Gelatine (US 4 148 689) oder Alginaten (US 4
797 358, WO 96/35780) beschrieben.

Eine Alternative zu den Sol-Gel-Systemen sollte aus praktischer
Sicht die hoﬁogene Einbettung von Biomolekiilen in keramische
Werkstoffe darstellen, da diese gegeniber Sol-Gel-Matrizen bil-
liger, stabiler und formbar sind, und zudem.eine etablierte
Herstellungstechnologie zur Verfﬁguné steht. Ein Hindernis be-
steht jedoch bisher in der Notwendigkeit, klassische keramische
Formkérper durch einen Sinterprozess bei hohen Temperaturen,
zum Beispiel oberhalb 600°C zu verfestigen. Da beil diesen Tem-—
peraturen jede organische Materie zerstdrt wird, war es bislang
nicht méglich, Biomolekiile oder lebende Zellen in konventionel-

le keramische Massen einzubetten.

Aus DE 100 65 138 wird die Herstellung pordser Keramikformteile
abweichend von den klassischen Verfahren bei niedrigen Tempera-
turen beschrieben. Bei diesem Verfahren wird eine spezielle Zu-
sammensetzung einer keramischen Suspension verwendet, die einem
in bestimmter Weise gesteuerten Gefrier-Trocknungsvorgang un—‘
terzogen wirg. Bei -dem aus DE 100 65 138 bekannten Verféhren
konnte jedoch eine Einbettung von Biomaterialien nicht in Be-
tracht gezogen werden, da nach dem Trocknungsvorgang zur Ver-

festigung der Keramikformteile eine fur Biomaterialien schadli-
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che Zusatzbehandlung mit S&uren oder Laugen erforderlich war.
Die Zusatzbehahdlung dient einer Auslaugung, die zur Komposit-

verfestigung fuhrt.

Biomolektile oder Mikroorganismen wurden darum bislang nur als
Hilfsmittel (porenbildende Substanzen) keramischen Massen zuge-
setzt, die beim Sintervorgang eine gesteuerte Porositdt der Ke-
ramik ergeben, z.B. fir kiinstliche Knochen-Materialien (GB 2
365 423) oder andere funktionelle Keramiken (US 5 é83 664, EP
631 998). ‘

Die Immobilisierung von lebenden Mikroorganismen an Keramiken
war bislang nur durch nachtrdgliche Tré@nkung poréser kerami-

scher Oberfldchen mit wdssrigen Dispersionen von Mikroorganis-
men moéglich (WO 98/13307). Dieses Verfahren hat jedoch eine-

Reihe wvon Nachteilen: der Immobilisierungsgrad ist gering, die
Reproduzierbarkeit schlecht und die dazu geeigneten Keramiken
erfordern mittlere Porengrdfen, die ilber der z. T. betréchtli—

chen Grofe der Mikroorganismen liegen.

Die Aufgabe der Erfindung ist es, verbesserte keramische Kompo-
sitmaterialien bereitzustellen, die mindestens ein Biomaterial
enthalten, wobei die Kompositmaterialien die Nachteile herk&mm-
licher Kompositmaterialien vermeiden sollen. Die Aufgabe der
Erfindung besteht insbesondere in der Bereitstellung von Kompo-
sitmaterialien mit einem verbesserten Immobilisierungsgrad fiir
.das mindestens eine Biomaterial und einer erhdhten Lebensfdhig-
keit und/oder Wirksamkeit des Biomaterials. Erfindungsgemdfe
Kompositmaterialien sollen ferner mit einem erweiterten Bereich
mittlerer PorengrdlRen herstellbar und fiir neue Anwendungen
nutzbar sein. Eine weitere Aufgabe der Erfindung ist es, ver-
besserte Verfahren zur Herstellung derartiger Kompositmateria—
lien bereitzustellen, die sich insbesondere durch eine fur das

Biomaterial schonende Verfahrensfiihrung auszeichnen.



WO 2004/065328 PCT/EP2004/000209

Diese Aufgaben werden durch Kompositmaterialien und Verfahren
mit den Merkmalen gemiB den Patentanspriichen 1 oder 15 geldst.
Vorteilhafte Ausfihrungsformen und Anwendungen der Erfindung’

ergeben sich aus den abhédngigen Ansprilichen.

Eine erste Grundidee der Erfindung ist es, ein keramisches Kom-
positmaterial, das auf der Basis eines keramischen Substratma-
terials gebildet i;t, dahingehend weiterzubilden, dass in das -
Substratmaterial mindestens ein biologisches Material und min-
destens ein Verfestigungsmaterial homogen eingebettet sind, wo-
bei das Verfestigungsmaterial miteinander verbundene, aus einem
nanopartikulédren Scl gebildete, anorganische Nanopartikel um-
fasst. Es wird ein nanopartikulédres, gelbildendes und vernet-
zendes Verfestigungsmaterial verwendet. Eine homogene Einbet-
tung des Biomaterials in das Kompositmaterial bedeutet einen
hohen Immobilisierungsgrad und damit eine hohe Stabilit&dt und
langdauernde Wirksamkeit des Kompositmaterials. Das im Kompo-
sitmaterial enthaltene Verfestigungsmaterial ermdglicht die An-
wendung eilner fiir das Biomaterial schonenden Prozedur zur Kera-

mikverfestigung bei niedrigen Temperaturen.

- Das erfindungsgeméfle bioaktive keramische Kompositmaterial, be-
stehend aus einem keramischen Substrat und darin homogen ver-
teilten, z.B. lebenden Zellen, kann bei so niedrigen Temperatu-
ren hergestellt werden, dass keine Denaturierung des Zellmate-
rials wdhrend des Verfestigungsprozesses erfolgt. Die Erfindung
gewsdhrleistet eine so hohe Lebensfihigkeit der eingebetteten
Zellen; dass eine Verwendung des Biokompositmaterials z. B. als
Biokatalysator oder Biofilter zur Reinigung von schadstoff-

belastetem Abwasser méglich ist.

Verfahrensbezogen basiert die Erfindung insbesondere auf einer
Abwandlung -des aus DE 100 65 138 bekannten Verfahrens dahinge-
hend, dass durch die erfindungsgemé&Re Verwendung des nanoparti-

kuldren Verfestigungsmaterials auf den herkémmlichen Einsatz
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von Sduren zur Auslaugung, die zur Kompositverfestigung flihrt,
verzichtet werden kann. Es hat sich iiberraschenderweise ge—'
zeigt, dass das erfindungsgemidlRe Verfahren eine’Verfestigung
des Komposits bei Raumtemperatur oder bei niedrigeren Tempera-

turen ermdglicht.

Die erfindungsgemidfen keramischen Komposite werden vorzugsweise
durch Verfestigung an sich bekannter keramischer Schlicker, be-
stehend aus wafrigen Dispersionen von Aluminiumoxid- oder Alu-
mosilikat-Pulvern oder -Fasern, erzeugt. Besonders vorteilhaft
ist die Verwendung von Fasermaterial, da es die Herstellung me-
chanisch besonders stabiler Formkérper bei Raumtemperatur

gestattet. Durch den Einsatz wdBriger Dispersionen ist auch die

Zumischung wéfriger Zelldispersionen ohne Probleme méglich.

Ein wesentliches Merkmal der Erfindung besteht nun darin, durch
die Zumischung gelierungsfdhiger anorganischer Nanosole den
Schlicker zu verfestigen. Dazu werden vorzugsweise Nanosole mit
einem mittleren Teilchendurchmesser unter 200 nm verwendet. Die
verfestigenden Nanosole bestehen gemdB bevorzugten Ausfiihrungs-
formen der Erfindung aus nanopartikulidren Oxiden von Elementen
der II. bis V. Haupt- oder Nebengruppe des Periodensystems oder
deren Gemische in Wasser oder einem wdssrig-organischen Lo-
sungsmittel. Es k&énnen beisplelsweise Nanosole aus 810z, Al;Os3,
Zr0,, Ti0,, By0s3, Zn0O, CalO, P,0s odér deren Gemische verwendet
werden, die man z.B. durch saure oder alkalische Hydrolyse der

entsprechenden Metallalkoxide erhalt.

Flir die Modifizierung der Nanosol-Eigenschaften kann der Hydro-
lyseprozeB der Métallalkoxide in Gegenwart zugemischter Trial-
- koxysilane R-Si(OR')3 und/oder Dialkoxysilane R,-Si(OR‘), durch-
gefihrt werden, wodurch modifizierte Metalloxidsole gebildet
werden, die beZogen auf 1 Gewichtsanteil Metalloxid 0 bis 2
Gewichtsanteile R-Si0Os/; und/oder R2=SiO,enthalten. R ist dabeil
ein organischer Alkyl- oder Arylrest, der Amino-, Hydroxy-, E-
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poxy- oder Alkoxygruppen enthalten kann oder durch Halogene
substituiert ist. R' ist ein Alkylrest, vorzugsweise mit 1 bis
16 Kohlenstoffatomen. Durch diese Modifizierung1kénnen z.B. die
mechanischen und Oberfldchen-Eigenschaften der Komposite ge-
zielt an die jewells gewilinschte Anwendung angepasst werden. Der
Anteil des Verfestigungsmaterials im Komposit kann je nach ge-

winschtem Verfestigungsgrad bis zu 70 Gewichtsprozent betragén.

Das erfindungsgemdfe Verfahren zur Hérstellung von biocaktiven
keramischen Kompositmaterialien gestattet die effektive Immobi-
lisierung eines breiten Spekfrums verschiedener Biomaterialien,
speziell den Einsatz lebender Organismen wie z. B. Bakterien,
Pilzen, Algen und Protozoen. Entsprechend kénnen vielzellige
tierische und pflanziiche Zellverbunde immobilisiert werden.
Der Anteil der lebenden Zellen kann dabei‘vorteilhafterweise

bis 30 Gew.-% bezogen auf das getrocknete Biokomposit betragen.

Das Verfahren eignet sich altepnati? zur Immobilisierung von
toten Zellen, Zellbestandteilen, Enzymen und anderen Proteinen,
Biopolymeren und anderen biocaktiven molekularen Stoffen.

Fir die Erhohung der Gebrauchswerteigenschaften der bioaktiven
keramischen Kompositmaterialien kann der Zusatz spezieller Ad-
ditive vorteilhaft sein. Zur Erhshung der biologischen Aktivi-
tdt konnen Glycerol oder andere Polyole und/oder Ndhrstoffe zu-

gesetzt werden.

GemdB einer weilteren vorteilhaften Ausfihrungsform der Erfin-
dung kann durch den Zusatz wasserléélicher Polymere wie Polyvi-
nylalkohol oder Polyacrylsdure die Dispergierbarkeit der
Schlickerbestandteile verbessert und durch polare Wechselwir-
kungen der anorganischen Oxidmatrix die mechanische Stabilitat
der bioaktiven keramischen Kompositmaterialien erhdht werden.
Der Anteil der Zus&tze kann vorteilhafterweise bis 30 Gew.-%

bezogen auf das trockene Biokomposit betragen.
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Das Verfahren zur Herstellung eines bioaktiven keramischen Kom—
positmaterials ist insbesondere durch die folgenden Schritte
gekennzeichnet: ' .
(1) Mischung eines Schlickers aus einer wiBriger Dispersionen
. von Aluminiumoxid- oder Alumosilikat-Pulvern oder -Fasern
und dem dispergiertem Biomaterial, insbesondere bioaktiven
Zellmaterial
(2) Zugabe des nanopartikul&ren Verfestigungsmaterials und
ggf. anderer Additive zur Verbesserung der biologischen
Aktivitat und ErhShung der mechanischen Stabilitit, und
-(3) Verfestigung des Materials; ggf. in Gussformen, durch
(a) einen Freezecasting-ProzeB (vgl. Beispiel 15
Freezecasting (oder: Gefriergelieren).ist ein Formgebungsver-
fahren, bei dem die Mischung eines keramischen Pulvers und des
verfestigenden Nanosols in einem Gefrierschrank oder einem
Stickstoffbad eingefroren wird, wobei sich das Sol irreversibel
in die Gelphase umwandelt und damit die keramischen Kérner um-
schlieft und miteinander vernetzt. Das auskristallisierte Was-
ser wird entweder durch Auftauen und Verdampfen oder (im Falle
der iUblichen Gefriertrocknung) durch Sublimation entfernt. Der
Freezecasting—-ProzeB zeichnet sich in vorteilhafter Weise durch
ein homogenes Gefilige und eine gute Maﬁhaitigkeit der FormkOrper’
sowie durch geringe Trocknungsschwindung nach dem Gefrieren

aus, wodurch geringe Nachbearbeitungen erforderlich sind.

(b) Neutralisation bei Raumtemperatur (vgl. Beispiel 2)
Insbesonders im Fall von Schlickermaterialien auf Basis faser-
férmiger Oxide (z.B. Sintermullit) gelingt eine Verfestigung
bei Raumtemperatur durch Neutralisation, da am Neutralpunkt die
Nanosole spontan gelieren und &hnliche Vernetzungs— und Ver-

festigungs-Prozesse wie beim Freezecasting ablaufen.

GemdB einem besonderen Vorteil der Erfindung kann die Formge-

bung gemdR (3a) bei Temperaturen unterhalb des Gefrierpunkts
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von Wasser durchgefiihrt werden, bei denen die Lebensféhigkeit
von Biomaterialien erhalten bleibt. Besonders vorteilhaft kann
es sein, wenn das Freezecasting bei Temperaturen bis -80°C und
die mdgliche Gefriertrocknung bei Temperaturen bis zu —40°C

durchgefﬁhft wird.

Nach dem Gefrieren entsprechend (3a) wird der sog. Griunkdrper

im gefrorenen Zustand aus der Metallform entfernt und gefrier-
getrocknet. Entsprechend (3b) wird nach Neutralisatidn und Er-
starrung der Grunkdérper bei Raumtemperatur an der Luft oder im

Vakuum getrocknet.

Aufgrund der Herstellung des biocaktiven keramischen Kompositma-—
terials bei niedrigen Temperaturen und geringer Restfeuchten
ist eine hohe Lebensféhigkeit der immobilisierten Zellen und
Bioaktivitdt gewdhrleistet. Darum koénnen derartige Kompositma-
terialien in Form eines Formkdrpers oder einer Membran als Bio-
katalysator oder Biofilter zur Reinigung von schadstoffbelaste-
tem Abwassér verwendet werden. Aufgrund ihrer guten mechani-
schen Stabilit&t bieten sich zerkleinerte Formteile vorteilhaft

als Sdulenflillungsmaterial in Bioreaktoren an.

Erfolgreiche Versuche wurden durchgefiihrt zur Verwendung von

erfindungsgemidBen Kompositen mit

(1) immobilisierten Hefezellen Saccharomyces cerevisiae als
Fermentationskatalysator

(ii) immobilisierte Bakterien Bacillus sphaericus als Biofil-
ter zur Entfernung von Schwermetallionen aus Uranabwis-—
sern

(iii) immobilisierte Bakterien Rhodococcus spec. als Biokataly-
sator zum Abbau von Phenol und Glykolen in salzhaltigen

Industrieabwissern.

Darliber hinaus bieten die erfindungsgemdBen bioaktiven kerami-

schen Kompositmaterialien neue Mdglichkeiten zur Herstellung
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pordser Keramiken mit definierter einheitlicher PorengrdRe, in-
dem durch thermische Zersetzung der biologischen Bestandteile
bei Temperaturen von mindestens 500°C keramische Werkstoffe
mit einer Porenstruktur erzeugt werden, die der Form und der
Menge der immobilisierten Biokomponente entspricht (vgl. Bei-
spiei 3). Von besonderem Interesse sind aufgrund ihrer leichten
zZugéanglichkeit und ihrer fast monodispersen GrdBenverteilung
sphdrische Hefesporen, die beim Verfliichtigen wihrend des Sin-
terns formgetreue Poren hinhterlassen Es wurde beobachtet, dass
verschiedene biologische Bestandteile wie ein organischer Bin-
der fungieren und bei Temperaturen von mindestens 70°C feste
schwindungsfreie Grinkdrper bilden. Dadurch 14Bt sich der An-
teil nanopartikuldrer Verfestigungsmittel zur Herstellung bio-

aktiver keramischer kompositmaterialien drastisch senken.

Damit lassen sich die Vorteile der erfindungsgeméﬁen bioaktiven
keramischen Komposit-materialien gegeniiber dem Stand der Tech-
nik in folgenden Punkten zusammenfassen:

- es konnen erstmals lebende Zellen in homogener Verteilung und
hoher biologischer Aktivitat unter Erhaltung der Lebensfihig-
keit in einem keramischen Formkérper immobilisiert werden,

- die bioaktiven keramischen Kompositmaterialien sind beliebig
je nach den Anforderungen der konkreten Anwendung formbar und
zeigen eine hohe mechanische Stabilitit,

- durch die Art de; Zusammensetzung und Herstellungstechnologie
kann die Porositdt der Komposite und damit deren biologische
Aktivitdt und Reaktivitdt in weiten Grenzeﬁ gesteuert werden

- das Verfahren ist universell anwendbar,

- unterschiedliche Mikroorganismen und Zellsysteme kdnnen nach
dem erfindungsgemdfen Verfahren in ein Komposit Uberfiihrt '
werden,

- es sind zahlreiche Anwendungen als Biokatalysator oder Bio-

filter m6glich, und
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- die thermische Entfernung der Biokomponente bietet neue Mog-

lichkeiten zur Herstellung pordser Keramiken.
Ausfiihrungsbeispiele
Beispiel 1

Immobilisierung von Bacillus spaericus und Saccharomyces ce-
revisiae durch Freezecasting |

(a) Herstellung des Kompositmaterials

Als Zellmaterial wurden Bacillus sphaericus Zellen, entspre-
chende Sporen (die aus den Zellen durch verringertes Nahrungs-
angebot und Zusatz von Mangan-Salzen erhalten wurden), sowie

normale Bdckerhefe-Zellen (Saccharomyces cerevisiae) verwendet.
Der Schlicker hatte folgende Zusammensetzung:

+ 54 Gew.-% Mullit (Mullit73, Osthoff-Petrasch, Hamburg) und
16 Gew.-% Al,03 (mittlerer Teilchendurchmesser 700 nm) als ke-

ramische Matrix

+ 27 Gew.-% Nyacol 1440 (Akzo Nobel Chemicals Wurzen) als nano-
partikuldres Verfestigungsmaterial, Kieselsduresol mit 40 %
Feststoffgehalt und mittlerem Partikeldurchmesser von 14 nm 3 %

Glycerol als Additiv.

+ 4 ml der Schlickerlésung wurden mit jeweils 1 ml Zellkultur
mit definierten Zellzahlen gemischt unq auf eine -40°C-
Metallplatte getropft, wodurch Pellets (mit 3 bis 6 mm Durch-
messer) bzw. Scheiben (3 cm Dufchmesser, 1 cm Ho6he) gebildet

werden, die anschliefend gefriergetrocknet werden.
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(b) Test des Komposifmaterials

Tabelle 1: Anzahl lebender Bacillus sphaericus- Zellen und Spo-
ren (CFU) nach Lagerung bei 4°C (bestimmt durch Kultivierungs-—
test)

Lagerzeit Lebende Zellen Lebende Sporen
/Tage CFU / g Komposit CFU / g Komposit
6 1.2 x 10° 6.4 x 10°

124 9.0 x 10° 5.7 x 10°

Tabelle 2: Anzahl lebender Zellen (bestimmt durch Kultivie-
rungstest)

B. sphaericus Saccharomyces cerevisiae

Nicht 9 ‘ 6

{ mmo— control 1.1 x 10°/ 15 nl 3.2 x 10°/ 1.5 mg
bili-

sierte éii:ge 12,1 % 108/ 15 nl T

Zellen

7 x 10%/ 15 nul
resp. 100 mg
Komposit

4 x 10°/ 1.5 mg resp.
100 mg Komposit

Freezecasting Kom-
posit

Tabelle 3: Biologische Aktivitdt von 100 mg Biokomposit vergli-
chen mit der entsprechenden Menge nicht-immobilisierter Zellen
(anhand mikrobiologischer Standardtests)

Bacillus‘sphaeri~'

Substrate { cus ' Saccharomyces cerevisiae
nicht Biokom- nicht-immo- Biokom-posit
immo- posit bilisiert
bili- :
silert

26
1) —_ —

FDA nMol/h 7 nMol/h

Resazurin 89 _ _

2 nMol/h 40 nMol/h ‘

Glucose — — 16 pMol/h 2.2 pMol/h

1 yon den Zellen gebildete Enzyme (Esterasen) hydrolysieren

Fluorescein-diacetat (FDA)
2 yon den Zellen gebildete Enzyme (Dehydrgenasen) reduzieren
Resazurin (blau) zu Ressorufin (pink)
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3 biokatalytische Umsetzung von Glucose

Beispiel 2: Immobilisierung von Saccharomyces cerevisiae bei

Raumtemperatur und Lufttrocknung

(a) Hérstellungtdeé Kompositmaterials

Der Schlicker hatte folgende Zusammensetzung:

20,5 Gew.-% Al,0;-Fasern

20,5 Gew.-% Alﬂh—Pulyer'(mittlerer Teilchendurchmesser 700 nm)
56,5 Gew.-% Nyacol 1440 (Akzo Nobel Chemicals Wurzen)

2,5 Gew.~-% Trockenhefe

Das Nyacol wird mit HCLl neutralisiert. In ca. 1/3 des Nyacols
wird die Trockenhefe suspendiert. Die Al,03 Fasern und Pulver
werden mit dem verbleibenden Nyacol durchmischt und dann das
Nyacol-Hefe-Gemisch zugegeben. Es entsteht eine bastése Masse
in der die Hefezellen homogen verteilt sind. Der Schlicker wird
als Schicht mit ca. 0,5 cm Dicke ausgestricheh, bei einem
Pressdruck von 1,5kN verdichtet und luftgetrocknet. Die GieRf&-
higkeit kann durch Zugabe von Wasser oder ggf. Erhohung des An-
teils an Nyacol verbessert werden. Die Platten wurden anschlie-
Rend in Wirfel zersdgt und hinsichtlich ihrer biologischen

Wirksamkeit getestet.

(b) Test des Kompositmaterials

Tabelle 4: Anzahl lebender Saccharomyces cerevisiae Zellen und
deren biologische Aktivit&dt in 100 mg Biokomposit verglichen
mit der entsprechenden Menge nicht-immobilisierter Zellen (an-
hand mikrobiologischer Standardtests)

Lebende Zellen Biologische Aktivitat
Biokomposit 7 x 10° CFU/100 mg 7,3 pMol/hx100 mg
Komposit Komposit
Nicht~ - 11,6 x 107 CFU/2,5 mg 60,3 uMol/hx2,5 ﬁg freie-
immobilisierte T, ! !
7ellen freie Zellen Zellen
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Beispiel 3: Thermische Umwandlung eines bioaktiven keramischen

Kompositmaterials in eine porbése Keramik

Ein wdassriger Schlicker aus 40g Al,03-Pulver, 45g Al,0;-Fasern
und 5g Nyacol 1440 wird als Vormischung getrocknet und in eine.
Suspension mit 10g Bacillus spaericus gegeben. Die Suspenéion
wird in eine Form gegossen und bei 70°C getrocknet. Nach der
Trocknung liegt ein festér Grinkérper vor, der formtreu bleibt.
Der Grilnkdrper kann z.B. bis 1400°C gesintert werden, so dass

eine hochporése schwindungsfreie Keramik entsteht.
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PATENTANSPRUCHE

1. Keramisches Kompositmaterial, das ein keramisches Substrat-
material enthalt,

dadurch gekennzeichnet, dass

in das Substratmaterial mindestens ein biologisches Material
und mindestens ein nanopartikuléres Verfestigungsmaterial homo-

gen eingebettet sind.

2. Kompositmaterial nach Anspruch 1, bel dem das Verfestigungs-
material nanopartikulidre Oxide von Elementen der II. bis V.
Haupt- oder Nebengruppe des Periodensystems oder deren Gemische

umfasst.

3. Kompositmaterial nach Anspruch 2, bei dem das Verfestigungs-
material nanopartikulidre Hydrolyseprodukte von Trialkoxysilanen

oder deren Gemische umfassen.

4. Kompositmaterial nach einem der vorhergehenden Anspriiche,
bei dem der Anteil des Verfestigungsmaterials bis zu 70

Gewichtsprozent betrigt.

5. Kompositmaterial nach einem der vorhergehenden Anspriiche,
bei dem das Verfestigungsmaterial Nanopartikel mit einem mitt-

leren Teilchendurchmesser kleiner als 200 nm umfasst.

6. Kompositmaterial nach einem der vorhergehenden Anspriiche,
bei dem das biologische Material biologische Zellen, Zellgrup-
pen, Zellbestandteile oder biologisch wirksame Makromolekiile

umfasst.

7. Kompositmaterial nach Anspruch 6, bei dem das biologische

Material lebende oder lebensfihige Organismen umfasst.
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8. Kompositmaterial nach Anspruch 7, bei dem das biologische
Material Bakterien, Pilze, Sporen von Bakterien oder Pilzen,
Protozoen, Algen, tierische Zellen, pflanzliche Zellen, tieri-

sche Zellgruppen oder pflanzliche Zellgruppen umfasst.

9. Kompositmaterial nach Anspruch 7 oder 8, bei dem der Anteil
der lebenden Organismen 0.1 bis 30 Gew.-% bezogen auf das tro-

ckene Kompositmaterial betragt.

10. Kompositmaterial nach einem der vorhergehenden Anspriiche,
bei dem das keramische Substratmaterial Aluminiumoxid oder Alu-

mosilikat umfasst.

11. Kompositmaterial nach einem der vorhergehenden Anspriiche
bei dem in das Substratmaterial mindestens ein Additiv zur Er-
hdhung der biologischen Aktivitdt und/oder mindestens ein was-

serl6sliches Polymer eingebettet ist.

12. Kompositmaterial nach Anspruch 11, bei dem das Additiv zur
Erhéhung der biologischen Aktivit&t Polyole, Glycerol, und/oder

Nahrstoffe umfasst.

13. Kompositmaterial nach Anspruch 11, bei dem das mindestens
eine wasserlésliche Polymer Polyvinylalkohol oder Polyacrylsdu-

re umfasst.

14. Kompositmaterial nach einem der Anspriiche 11 bis 13, bei
dem der Anteil der eingebetteten Zusidtze bis zu 30 Gew.-% bezo-

gen auf das trockene Kompositmaterial betrigt.

15. Verfahren zur Herstellung eines keramischen Kompositmateri-

als nach einem der vorhergehenden Anspriiche, mit den Schritten:
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- Herstellung eines Schlickers aus einer wissrigen Dispersion
des Substratmaterials und einer Dispersion des dispergierten
biologischen Materials,
- Zugabe des nanopartikuldren Verfestigungsmaterials,
- Verfestigung des Materials durch Neutralisation des Schli-
ckers mit dem Verfestigungsmaterial bei Raumtemperatur oder
durch einen Gefrierprozess, so dass das Kompositmaterial gebil-
det wird, und

- Abschlusstrocknung des Kompositmaterials.

16. Verfahren nach Anspruch 15, bei dem dem Schlicker als Sub-
stratmaterial Aluminiumoxid oder Alumosilikat-Pulver oder

-Fasern zugesetzt werden.

17. Verfahren nach Anspruch 15 oder 16, bei dem dem Schlicker
zusdtzliche Additive zur Verbesserung der biologischen Aktivi-

tdt und Erhéhung der mechanischen Stabilitst zugesetzt werden.

18. Verfahren nach einem der Anspriiche 15 bis 17, bei dem die

Verfestigung in einer Gussform erfolgt.

19. Verfahren nach einem der Anspriiche 15 bis 18, bei dem der
Gefrierprozess eine Gefrierbehandlung des Kompositmaterials bei

einer Temperatur von bis -80°C umfasst.

20. Verfahren nach Anspruch 19, bei dem die Gefriertrocknung
des Kompositmaterials bei einer Temperatur unterhalb des Ge-

frierpunkts von Wasser bis - 10° C erfolgt.

21. Verwendung eines Kompositmaterials nach einem der Ansprliche
1 bis 14 als Biokatalysator oder Biofilter zur Reinigung von

Flissigkeiten.

22. Verwendung eines Kompositmaterials nach einem der Ansprlche

1 bis 14 zur Herstellung keramischer Werkstoffe.
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