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KOVOVE A POLYMERNI MATERIALY PRO MEDICINALNI APLIKACE
—TYPY, VLASTNOSTI A JEJICH SROVNANI

Anotace

Bakalatska prace je zamétena na popis kovovych, polymernich a kompozitnich
materialll pouzivanych pro medicinalni aplikace. Prace obsahuje vybrané typy
material, popis jejich vlastnosti a moderni pouziti. V zavéru jsou uvedeny
vyhody a nevyhody materiali ve své oblasti pouZiti a jejich srovnani.
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METAL AND POLYMERIC MATERIAL FOR MEDICAL APPLICATION
- TYPES, PROPERTIES AND COMPARISONS

Annotation

Bachelor thesis is focused on description of metal, polymer and composite
materials used for medical applications. The work contains selected types of
materials, description of their properties and modern use. At the end, the
advantages and disadvantages of the materials in their field of application and
their comparison are presented.
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Uvod

Kovové, polymerni a kompozitni materidly se v mediciné pouzivaji k vyrob¢ a nahrazeni
nebo obnoveni funkce poSkozenych casti lidského téla. Aplikace pfi ndhradach tvrdych i
meékkych tkani ¢i vyroba protéz jsou dnes béznou praxi, kterd zkvalitiiuje a ulehcuje Zivot
pacientl a vraci je zpét do aktivniho Zivota. Polymerni latky se mimo jiné pouzivaji jako nosice
1é¢iv, které umoziuji selektivni a piesné cilenou aplikaci 1é¢iva do téla pacienta.

Kovové, polymerni a kompozitni materidly, které se v medicin€ pouzivaji, musi byt 100%
biokompatibilni. Biokompatibilni materidl je takovy, ktery je bez problému snaSen biologickym
prostiedim. U biokompatibilnich materiald se zkoumaji jeho cytotoxické, alergickeé,
karcinogenni, teratogenni ¢i mutagenni G¢inky. Idedlni biomaterial by mél mit co nejpodobnéjsi
strukturu, fyzikalni a chemické vlastnosti jako nahrazovana tkan. Naptiklad by m¢l mit co
nejpodobnéjsi hustotu jako kloub, ktery je nahrazovan, musi mit vysokou mechanickou
pevnost, odolnost vic¢i unavé a opotiebeni [1,2,3,4] .

Materidly pouzivané pro medicinalni aplikace se mohou délit podle toho, zda jsou
bioinertni, biostabilni, bioaktivni, anebo biologicky odbouratelné. Mezi kovy a jejich slitiny,
které se mohou pouzivat pro vyrobu medicindlnich aplikaci, patii zlato, nerezova ocel, titan a
jeho slitiny, kobalt, tantal a dal$i. Mezi polymery pouzivané v mediciné se fadi polyethylen
(PE), polyurethan (PU), polyetheretherketon (PEEK), kyselina poly(mlé¢nd) (PLA), kyselina
poly(glykolova) (PGA). Do kompozitnich materialti se fadi hydroxyapatit s polyethylenem
(HA/PE), uhlikova vldkna s polyethylenem s ultra vysokou molekulovou hmotnosti
(CF/UHMWPE) nebo uhlikova vlakna s epoxidem (CF/epoxid) [4].

Polymerni materidly maji v mediciné velice rozmanité vyuziti. Slouzi jako material pro
vyrobu implantatl, ale rovnéZz maji obrovské zastoupeni ve farmaceutickém primyslu. Pfi
vybéru polymerniho materidlu se kontroluje hlavné toxicita daného polymeru, nebot’
vétSina polymert je biodegradabilnich. Biodegradabilni polymer je takovy, ktery se postupem
Casu rozpadne na latky, které lidsky organismus vylouci z té€la ven moc¢i nebo dechem.

Kompozitni materialy se pouzivaji k ndhradam mekkych i tvrdych tkani a k vyrobé protéz.
Jedna se o latky, které vznikaji spojenim dvou a vice rozdilnych biomateriald. V medicing je
Casto pouzivanym materidlem polymerni kompozit s vldkny, které polymery vyztuzuji a

zpeviuji.
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1 Kovové materialy pouzZivané mediciné

Kovy a jejich slitiny se pouzivaji k vyrobé implantatl siln€ namahanych kloubt a kosti, k
zahojeni slozitych fraktur kosti, v zubnim 1ékafistvi, ale 1 k 1écbé ¢i detekci nemoci. Rozdéleni
kovi pro medicinalni aplikace je zobrazeno v Tabulce 2. Velkou nevyhodou a problémem u
kovovych materialt je jejich koroze. Koroze nejenom Ze naruSuje vlastnosti kovu, plisobi
negativné na okolni prostiedi implantatu, ale rozkladajici se kov je pro lidsky organismus
toxicky. Nékteré kovy dokaze lidské télo tolerovat ve velice malych objemech, ale nékteré jsou
toxické 1 ve stopovém mnozstvi. Kosti jsou béhem dne namahany tlakem 4MPa, §lachy a vazy
tlakem 40 az 80 MPa. Na kycelni kloub mlze plisobit az trojnasobek nasi télesné vahy a tak je
potieba pii vybéru typu kovového biomaterialu brat v ivahu, co bude nahrazovat a jak Casto je
tato Cast té¢la naméahana. Hlavnimi parametry materidlu jsou tvrdost, pevnost v tahu, modul
pruznosti, prodlouzeni a optimalni pfenos zatiZzeni na rozhrani implantatu a tkan¢. Materialy
jsou podrobovéany zatéZzovym testim, které trvaji riizn¢ dlouho, pouzivaji se rizné hodnoty
tlakil a cyklicky se opakuji. To, jak dany material na cyklické zatézové testy odpovida, urcuje
zda se bude nebo nebude vyuzivat jako biomateridl. Napiiklad biomateridl, ktery bude
nahrazovat kost, musi vydrzet tlak od 4 do 30GPa, podle toho jak je dané kost zatéZovéana. Do
kovovych implantath se fadi slitiny kovti, které budou biokompatibilni, nebudou v lidském téle
korodovat ¢i jinak reagovat pii kontaktu s zivou tkani. Naptiklad kobaltové slitiny, titanové
slitiny, zlaté slitiny a slitiny dal$ich kovi [1,2,3,4,5,6].

Vyrabéné implantaty by mély byt co nejvice podobné nahrazované kosti. Mezi hlavni
parametry patii pevnost, tvrdost, tuhost a pruznost neboli elasticita. Tyto vlastnosti nasledné
napomahaji k tomu, abychom lépe pochopili, jak se kost a i jiné tkané chovaji pfi mechanickém
zatiZzeni. Kost sama o sobé je brana jako nehomogenni a anizotropni, takze naptiklad pfi tlakové
zkouSce nezdlezi jen na velikosti tlaku, ale i na sméru plsobeni. Srovnani mechanickych
vlastnosti je uvedeno v Tabulce 1 [7].

Tabulka 1 - Porovnani vlastnosti kovit uzivanych pro medicinalni aplikace (I nejlepsi, 4 nejhorsi) [23]

it | P[0t it | obobicios | Ot
SS 2 1 1 1 1

Co-Cr slitiny 2 2 4 4 3
Slitiny Ti 1 1 3 B 1
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Tabulka 2 - Rozdéleni kovii pro jednotlivé medicinalni aplikace [23]

Zdravotnické zatizeni, typ

Klinické déleni ) Material
nahrady
Spinalni fixace 316L SS, Ti, Ti6Al4V, Ti6A17Nb
Ortopedie Kostni fixace 316L SS, Ti, Ti6Al4V, Ti6A17Nb

Umély kloub, kostni hlava CoCrMo, Ti6Al4V, Ti6AI7ND

Umélé srdce (pouzdro) Ti
Kardiovaskularni medicina a Uméla chlopefi Ti6Al4V
churirgické operace Kardiostimulator Ti, Ti6Al4V, Ni-Co
Stenty Ti-N, CoCrMo
Au folie, amalgam, AuCuAg,
Vyplné AuCuAgPtPd, Ti, Ti6Al17NbD,
Zubni 1ékarstvi CoCr
Zubni implantat Ti, Ti6Al4V, Ti6Al7Nb, Au
Katétr Ni-Ti, 304 SS, CoCr, Au
Skalpel 420J1 SS

Vseobecna chirurgie

Skrabka, dentélni pinzeta,

periodontalni sonda a jiné 304 SS

(* vysvétlivky: 316L SS — typ nerezové oceli, Ti6Al4V — titanova slitina s 6hm.% hliniku a 4hm.%
vanadu, Ti6Al7Nb — titanova slitina s 6hm.% hliniku a 7hm.% niobu, CoCrMo — slitina kobalt-chrom-
molybden, Ni-Co — slitina nikl.kobalt, Ti-N — nitrid titanu, Au félie — zlata fo6lie, AuCuAg — slitina zlato-
méd’-stiibro, AuCuAgPtPd — slitina zlato-méd’-stfibro-platina-palladium, Ni-Ti - nitinol, 304 SS a 420J1

SS — typy slitin z nerezové oceli)

1.1 Obecna charakteristika kovovych materiali

Kovové materidly jsou pevné latky, jejichz hlavni slozkou jsou kovové prvky. Jejich
nejveétSim  piinosem je jejich univerzalnost, daji se pouzit ve vSech odvétvich.
Od automobilového primyslu, pies stavebnictvi, medicinu ke kosmetickému primyslu. V praxi
nelze vyrobit Cisty kov, vétSinou se vyrabéji slitiny kovl s kovy nebo nekovy. Slitiny mohou
obsahovat rizné piimési. Pfimési ve smyslu necistot, které jsou ve slitin¢ nezddouci, anebo
naopak pfimeési, které jsou zadouci a zlepSuji vlastnosti slitiny. Proces zdmérného ptidavani
pfimési se nazyva legovani. Procentudlni zastoupeni legujicich prvka ve slitiné udavaji ¢isla za
znackou chemického prvku, napt.: Ti6Al4V = 6 hm.% hliniku a 4 hm.% vanadu. Pfimési

mohou ovliviiovat teplotu tani, pruznost, tvrdost a kifehkost materialu.
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Kovy jsou vybornymi elektrickymi a tepelnymi vodi¢i diky jejich elektronové struktuie.

Rozdéleni kovovych materialil je zndzornéno na Obrazku 1.

Oceli
Slitiny Zeleza

Litiny

Slitiny lehkych kova

Al, Mg, Ti
/{ slitiny ( e, Ti)
// g
Kovové materialy < — Slitiny kova s
nizkymi teplotami
\‘{ Kovové kompozity tani (Pb, Sn, Zn, Hg)

Slitiny kovu se
stfednimi teplotami
tani (Cu, Ni, Co)
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Obrazek 1 - Rozdéleni kovovych materialii [8]

Kovy a tedy i kovové materidly se vyznacuji kovovou vazbou. Dulezitou vlastnosti
kovové vazby je tzv. nesmérovost, diky které vznikaji tésn¢ uspotradané krystalické struktury.
Atomy jsou v kovu usporadany jako koule, které jsou na sobé t€sn€ namackané a chtéji zabrat
co nejvetsi prostor. Po takovém uspotadani vznikaji hexagonalni a kubické krystalové struktury
[8].

1.2 Problémy s uzitim kovovych materialu a jejich slitin

Mezi korodujici kovy patii nikl, chrom a kobalt. Toxicky se projevuje predevsim nikl, ale
také kobalt a chrom. Karcinogenitu prokazuje kobalt, coz prokédzaly testy na zvifatech.
Hlavnimi parametry materialu jsou tvrdost, pevnost v tahu, modul pruznosti a prodlouzeni.
Tvrdost je velice dulezity faktor, neplati totiz ¢im tvrdsi, tim lepsi. Pokud je dany kov moc
mékky, neboli neustoji tlak nejméné 30GPa, tak neni pouzitelny, praskl by. Na druhou stranu
kovy, které vydrzi vysoké hodnoty tlakii 210 az 2140 GPa, nejsou vhodné. Takové materialy
maji problém s pfilnutim k zivé tkani, jakoby se odlepuji a jejich Zivotnost je tim padem nizka.
Modul pruznosti vybranych biomedicinskych slitin je zobrazen na Obrazku 2. Slitiny nerezové
oceli (316L SS) a kobalt-chromu (Co-Cr) maji mnohem vyssi pevnost a modul pruznosti nez
kost a nastava ,,stress shielding effect*‘. To znamena, Ze na kost je vyvijen mnohem vétsi tlak,
nez by tomu bylo, kdyby ptisobila kost na kost. Je narusSeno idealni prostfedi v okoli kosti a to
vede ke stresové reakci. Pro lepsi predstavu, pokud se Skrabneme, dojde k naruseni idedlniho
prostfedi a t€lo na to odpovida stresovou reakci, a to zanétem, hnisanim nebo zarudnutim

pokozky.
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Pokud se kost dostane do ,,stresové situace‘‘ zacnou jeji builkky odumirat, implantat se tedy
nepiipevni ke kosti tak, jak bychom chtéli, a po néjakém ¢ase se musi vymeénit. Tim se Zivotnost

implantatu velice snizuje a takovy jev neni chtény [6].
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Obrazek 2 - Porovnani modulu pruznosti mezi vybranymi slitinami [6]
2 Titan

Titan je velmi tvrdy, lehky kov. Je odolny vii¢i korozi, ma vysokou pevnost v tahu a je
vysoce biokompatibilni. V zavislosti na teploté se vyskytuje ve 2 alotropickych modifikacich,
a to alfa a beta. Alfa faze ma hexagonalni krystalickou mtizku (HCP) a formuje se pod teplotou
882 °C. Beta faze mé kubickou krystalickou miizku (BCC) a formuje se nad touto teplotou.
V medicin¢ se predevS§im vyuziva ,,commercially pure‘* titan (dale jen CP titan) a slitina
Ti6Al4V. CP titan obsahuje 98.9-99.6% titanu. Slitiny titanu maji lepsi pevnostni vlastnosti nez
samotny kov, diky legujicim prvkim [2,6,8].

Titanové slitiny jsou v mediciné velice oblibené. Pouzivaji se k ndhraddm poskozené tvrdé
tkang, nejcastéji umélé kycelni klouby, umélé kolenni klouby, ploténky, Srouby pro fixaci

zlomenin, umélé srdce a srde¢ni pumpy [6,9].

2.1 Vlastnosti a sloZeni titanovych slitin

Ti6Al4V (titanova slitina s obsahem 6hm.% hliniku a 4hm.% vanadu) je jedna z mala
slitin, které¢ maji podobné fyzikalni vlastnosti jako kost. Je velmi dobfe snasena lidskym télem,
nevykazuje zadné alergické reakce ¢i znamky toxicity. Pevnost titanu je shodna s nerezovou
oceli (316L SS), ale méa o polovinu mensi hustotu, takze je mnohem leh¢i. Slabou fyzikalni
strankou titanu a jeho slitin je pevnost ve smyku, proto neni vhodny na Srouby a desticky,
kterymi se spojuji fraktury v kostech. Dalsi minusem titanu je ze, pokud je pouzita slitina
s vysokym koeficientem teni a dochazi ke tfeni mezi kovy (titanova slitina-titanova slitina/jiny

kov), implantat se zna¢né¢ opotiebuje.
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Z implantatu se mohou postupem casu odlupovat ¢astecky materialu, které nésledné zptsobi
infekci, bolest a uvolnéni implantatu v disledku osteolyzy. Fyzikalni vlastnosti titanovych slitin
jsou zobrazeny v Tabulce 3.

Dale se vyuziva k vyrobé zdravotnickych potieb, jako jsou invalidni voziky, kde se
pouzivaji spise slitiny typu Ti—4.2Fe—6.9Cr (titanova slitina s 4,2hm.% zeleza a 6,9hm.%
chromu) a Ti—4Fe—6.7Cr—3Al (titanova slitina s 4hm.% zeleza, 6,7hm.% chromu a 3hm.%
hliniku). Hmotnost voziku je vypoctena tak, aby ram obsahoval maximalné 50% cistého titanu.
Dale se vyuziva k vyrobé umélych koncetin [2,6].

Tabulka 3 - Souhrn viastnosti titanovych slitin [2,6]

Materi4l Hustota Norma Modul pruznosti Pevnost v tahu Alotr
© [ke/dm’] ASTM [GPa] [MPa] otrop
. 1341 nebo
CP Titan - F67 100 240-550 o
Ti-6Al-4V F1472 nebo
ELI 4,42 F136 112/114 895-1000 at+p

(*Hustota pro komeréné &isty titan nebyla nalezena.)

Vyhodou komer¢né €istého titanu a jeho slitin je jeho inertni povaha vici zivé tkani. Oproti
tomu u slitin z nerezové oceli byly zjistény alergické reakce. Inertni povahu titanu zpisobuje
vrstvicka jeho oxidu (Ti0O,). Vrstvicka oxidu titani¢itého pokryva cely povrch implantatu, je to
silnd a stabilni bariéra chranici jeho strukturu. V piipadé, Ze by se k implantatu dostal vzduch,
TiO; by jeho povrch ochréanila a zabrénila tim korozi. Dal§imi pfednostmi titanu je jeho nizka
hustota a pevnostnimi vlastnostmi se miize rovnat s oceli [2,9].

Slitiny titanu jsou povazovany za nejatraktivnéjSi kovové materidly pro medicinalni
aplikace, Ti6Al4V byl dlouho nejoblibenéjsi slitinou, avSak zjistilo se, Ze permanentni
implantaty z této slitiny jsou pro lidsky organismus toxické. Uvolnény vanad a hlinik je toxicky.
Proto se dnes vyuzivaji slitiny Ti bez vanadu a hliniku [6].

V nékterych piipadech vznika problém se spravnym uchycenim titanového implantatu. I
pfes inertni charakter titanu se nase t¢lo snazi implantat obalit. A jelikoZ se implantat neptichyti
k zivé tkani okamzit, v diisledku mikropohybti se nakonec implantat uvolni. Resenim by
mohlo byt pokryti implantatu bioaktivnim materidlem, ktery by mohl napomoci s pfilnutim
implantatu k anorganické sloZce kosti. Jako bioaktivni potah se pouzivaji silikonové skla a
hydroxyapatit (HA) [2].

U novych titanovych slitin je snaha pouzivat vice jak 10% molybdenu, ktery pomaha
stabilizovat beta fazi pii pokojové teploté. Beta slitiny s vy$§im obsahem molybdenu by mély
mit podobnéj$i modul pruznosti s kosti. Podobaji se tak slitiné Ti6Al4V u které jsou také navrhy

na zlepSeni. Pfedevsim jsou snahy o odstranéni vanadu, ktery vykazuje znamky toxicity.
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Vanad chté¢ji nahradit méné toxickym Zelezem a niobem, napiiklad slitinami Ti5Al2.5Fe, ktera
obsahuje Shm.% hliniku s 2,5hm.% Zeleza a Ti6 A17ND, kterd obsahuje 6hm.% hliniku a 7hm.%

niobu. Slitiny bez vanadu maji vyssi odolnost vii¢i tnavé a niz$i modul pruznosti [10].

2.2 Zpracovani titanovych slitin

U vyroby titanovych slitin je problém s vysokou pofizovaci cenou, kterd je déna
vyrobnim procesem. Slouceniny v beta fazi obsahuji velké mnozstvi Zaruvzdornych prvki
s vysokym bodem tani. Musi se tedy ve vyrobé potykat s velkymi objemy zpracovavané hmoty,
vytesit vysoké teploty pro roztaveni zpracovavaného materialu a nasledné ztuhnuti. Titan je pti
vyrobni teploté 600°C velice reaktivni. Reaktivita je zobrazena v nasledujicich rovnicich 1 a 2:
Ti +0, - Tio, (rov. 1)
2Ti + N, - 2TiN (rov.2)
TiO, ma za takto vysokych teplot porézni strukturu a ztraci svou ochranou funkci a proto se
vyroba musi provadét v inertni atmosféie nebo ve vakuu. Vrstvicka TiO; je odolna vici pH
v lidském téle a tak zabranuje korozi [2,8,9].

K vyrobé se vyuzivd metoda tzv. praskové metalurgie (P/M). Je to alternativni zpiisob
vyroby, ve skutec¢nosti jediny mozny, ktery vede ke vzniku materidlu s vysokymi teplotami tani.
Kovové prasky se slisuji a spékaji za vzniku produktu. Konvenéni vyroba titanovych slitin je
procesu vypadavaji klasické vyrobni kroky jako taveni, frézovani a obrabéni. Metodou P/M se
usetii az 50% energie [2].

Modul pruznosti a pevnost titanovych slitin je vyssi nez u kosti. To je nezadouci z hlediska
mozného ,,stress shieldingu‘® a odmitnuti implantatu. Vytustilo to v pokusy o vytvofeni beta
titanovych slitin, které by méli mit niz§i modul a vice se tak ptiblizit vlastnostem lidské kosti.
Mechanické vlastnosti poréznich titanovych slitin se daji upravit, tak aby jiz zmifiovany ,,stress
shielding‘ nenastal. Porézni titan se da ptipravit P/M metodou, kdy praskové ptimési, které
upravuji mechanické vlastnosti porézni slitiny se tepelnym zpracovanim odstrani jeste ve stadiu

polotovaru [2].

2.3 Toxicita titanu a titanovych slitin

Pravdou je, Ze titan v in vivo prostfedi nekoroduje, problém nastava spiS u slitiny
s hlinikem a vanadem. Védci zjistili, Ze pokud ma pacient v téle dlouhodobé implantat
z materidlu Ti6Al4V, mohou u pacienti propuknout nemoci jako Alzheimerova nemoc,
neuropatie, osteomalacie a dal$i. Toxicky je samotny vanad, ale i jeho oxid vanadi¢ny. Vanad

vykazuje cytotoxicitu, coz je schopnost bun¢k nebo chemickych latek nicit buiiky [2,6].
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2.4 3D tisk titanovych implantata

Nové technologie 3D tisku umoziuji vyrabét vysoce komplexni, slozité geometrické tvary,
které klasickym vyrobnim postupem zhotovit nelze. Pomoci 3D vyroby se mohou vyrabét tvrdé
1 mékké tkané. Principem aditivni vyroby (additive manufacturing — AM), bézn¢ nazyvané jako
3D tisk, je spékani vrstev kovového prasku pomoci laserového paprsku, ktery je zdrojem
energie. 3D model je rozloZen na stovky az tisice fezl. Prasek se zvoleného materidlu se vrstvu
po vrstve tavi a spékd a vytvari pevnou strukturu obrobku podle dat konstrukéniho modelu —
CAD. Pracovni plocha, na které je kovovy prasek rozprosten, se po dokonceni jedné vrstvy
posune o nékolik pm dold. Tento proces se opakuje stale dokola, dokud neni cely vyrobek hotov
[11,12,13,14,15].

3D tisk 1ze rozd¢lit na n€kolik skupin, ve kterych se 3D tisk 1i§i ve vyrobnich technologiich
a technickych detailech vyroby. Nej¢astéjsim typem 3D tisku je laserové spékani kovii neboli
sintrovani. Laserové spékani kovil (laser sintering, dale jen LS) se dale déli na 4 podskupiny,
kterymi jsou selektivni laserové tani, selektivni laserové spékani, ptimé kovové spékani a laser
cusing. Vedle sintrovani se pouzivéa taveni elektronovym paprskem. Taveni elektronovym
paprskem neboli electron beam melting (EBM) je detailnéjsi a presnéjsi vyrobni technologie
pro vznik obrobku [13,15].

Mezi jednoznacné vyhody 3D tisku patii sniZzeni celkovych nakladt, nebot’ u 3D tisku
nejsou potieba dalsi obrabéci stroje a specidlni nastroje; dale uspora ¢asu zplisobena zkrdcenim
vyvojového a vyrobniho procesu; ekologicky Setrnd vyroba, ktera je dana celkové nizsi
spotiebou materidlu, protoze se u 3D tisku vyuzije az 98% vychoziho materidlu; neomezené
konstrukéni moznosti, nebot’ 1ze dosahnout slozitych detaild; vyborné mechanické vlastnosti
vyrobku; pevnost a vynikajici kvalita 3D vyrobku a 100% pfizpisobeni potfebam pacienta
[12,13,14].

Pro aditivni vyrobu (additive manufacturing, AM, 3D tisk), se pouzivaji rizné¢ druhy
kovovych praskt, naptiklad hlinikové, kobalt-chromové, nikelnaté, ocelové a titanové.
Z titanovych je to CP Ti (komer¢né Cisty titan), Ti6Al4V (titanova slitina s 6hm.% hliniku a
4hm.% vanadu) a Ti6Al4V ELI (titanova slitina s 6hm.% hliniku a 4hm.% vanadu a s velmi
nizkymi intersticidlnimi hodnotami). Tyto prasky jsou slozené tak, aby vysledny produkt
splnoval pozadavky norem ASTM. Konkrétné ASTM F1472 Ti6Al4V a ASTM F136 Ti6Al4V
ELI. Disponuji vSemi pozadavky jako klasické kovové slitiny vcelku, coz znamena

biokompabilitu, odolnost vii¢i korozi, nizkou hmotnost, ale vysokou pevnost.
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V Cechach se 3D tiskem kovovych materialii zabyva Kladenska spoleénost ProSpon.
ProSpon se zabyva vyvojem, vyrobou a distribuci vytisknutych 3D implantatti a dalSich
zdravotnickych potieb. Vytvari ortopedické, chirurgické i traumatologické implantaty. Prazska
firma Lascam dodéva kovové prasky a lasery pro 3D tisk. Firma 3R systems s.r.0. z Jaroméie
prodava 3D tiskarny znaCky EOS. Znacka EOS ma nejen svoji fadu tiskaren, ale i kovovych

praska [13,14,16].

(a) skener
. —I = laser
F - théta [ J
cocka | |
—ristova komora
kontrolni
|| laserovy paprsek . systém
Ar  } — D -
da pohyblivy  *
rozhrabovaé

Obrazek 3 - Schéma 3D tisku [11]
U selektivniho laserové spékani (SLM) je zdrojem energie vldknovy laser. Smér paprsku je

fizen galvanometrem a pohyb paprsku po pracovni plose je fizen F-theta objektivem. Jednotlivé
vrstvy kovového prasku se praSkovym nastfikem nanasi na pracovni plochu v tloustce 20-100
um, rychlosti 10-5000 mm/s. Laser pak provadi selektivni praSkové taveni podle programu
CAD (data konstrukéniho modelu). Jedna vrstva se tvoii tak, ze se nejdiive nanese vnéjsi
obvodova linie, které se tikd kontura. Kontura se poté nasledné roztavi za vzniku jedné vrstvy.
Schéma 3D tisku je zobrazeno na Obrazku 3. Cely proces vyroby probihd v argonové nebo
minimum atmosférického kysliku (max. 0,15% O,) [11,12].

Experimentalni cestou byl zjistén optimalni pribéh 3D tisku. Jako nejlepsi moznosti je,
aby m¢l laserovy bod primér 70 pm. Déle se urcoval vykon laseru, rychlost skenovéani, to jak
maji byt jednotlivé vrstvy vysoké, roztec¢ skenovani. Jednotlivé parametry se ur¢itym zptisobem
ovliviluji, naptiklad $itka stopy je zavisla na priiméru laserového bodu, rozte¢ skenovani zavisi
na odsazeni pfilehlych stop, to jaky bude vzor Srafovani zalezi na vzajemné poloze jedné vrstvy
s pfilehlymi vrstvami. Typ Srafovani velmi ovliviiuje ,,stress shielding”” efekt. Hodnoty pro

optimalni pribé¢h SLM jsou uvedeny v Tabulce 4 [11].
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Tabulka 4 - Hodnoty pro optimalni priibéh selektivniho laserového spékani [11]

Vykon laseru | Rychlost skenovani | Rozteé skenovani | Sitka stopy Primér laserového
[W] [mm/s] [nm] [um] bodu [um]
150 600 80 40 70

U taveni elektronovym paprskem (EBM) se k roztaveni kovového prasSku pouziva energie
elektronového paprsku a proces probihd pod vakuem, které umoznuje zpracovavat Ti6Al4V
ELI (titanova slitina s 6hm.% hliniku, 4hm.% vanadu a s velmi nizkymi intersticialnimi
hodnotami) a kontrolovat hladinu intersticidlnich prvka. Elektronova pistole je zdrojem
elektronového paprsku, jehoz smér je fizen elektromagnetickymi ¢ockami a pohyb paprsku pro
pracovni plose koriguji vychylovaci civky. Na pracovni plochu se nanasi 100 pm vrstva
kovového prasku ze 2 zadsobniktl a nésledné je rozprostien pohyblivymi hrabickami po pracovni
plose. Sestaveni jedné vrstvy je obdobné jako u selektivniho laserového spékani, kde nejdiive
vznikne konturovaci linie, ta se pfedehieje plsobenim elektroni a nésledné roztavi podle
nastaveni konstruk¢énich dat modelu [12].

2.4.1 Vyroba 3D implantati v praxi

Proto, aby mohl 3D implantét viibec vzniknout, je potieba mit od 1ékait zpravu o stavu
pacienta a rentgenové snimky ¢i snimky z magnetické resonance. Takto ziskand anatomicka
data jsou ptevedena do 3D modelu do kterého jsou zakomponovany data dilezita pro aditivni
vyrobu (3D tisk) pomoci specidlnich softwarii jako je komeréni modelovéani. Komeréni
modelovani je software, ktery propojuje pocitacovou tomografii (CT) a CAD daty. Nez se
ptejde k finalni vyrob¢ implantatu, tak se musi ovéfit kvalita tvaru a symetrie s replikou pomoci

soutfadnicového méticiho stroje [12].

‘ A Naneseni prasku

3D CAD model
Ozareni l
laserovym/
elektronovym
r paprskem

»

Posun pracovni

plochy dolti

Selektivni laserové spékani/taveni

Kovovy prések elektronovym paprskem

Obrazek 4 - Celkovy postup pri 3D tvorbé implantatu [12]
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Uprava povrchu vzniklého implantatu je nezbytnou ¢asti pro dokonéeni procesu vyroby.
Zjednodusené schéma celé vyroby 3D tisku je zobrazeno na Obrazku 4. Lidska kost je porovity
material, a tak i implantdt se musi svou poérovitosti co nejvice podobat kosti. Pérovitost
materialu je dilezitéd proto, aby nedochazelo k osteolyze, aby mohla kost prortistat implantatem
a tim ho ukotvit. Uvolnéni implantatu pak uz nebude mozné. Implantaty pouzivané v ortopedii
by mély mit pory o velikost 400-600 pm, porovitost 75-85% a zalezi také na tvaru port. Musi
se vSak stale myslet na to, ze implantat bude siln¢€ zatézovan a musi mit uréitou pevnost. DalSim
dilezitym bodem pfi zpracovani je drsnost povrchu a hrubost zrn. Drsnost povrchu totiz
ovliviiuje adhezi, riist a diferenciaci osteoblastickych bunék a hrubost zrn ovliviiuje odolnost
vuci korozi. Drsnost se d& upravit piskovanim, kyselym leptdnim a plazmovym postiikem.
,»otress shielding”” efekt mize byt minimalizovan tim, Ze se vyrobi dfik, ktery bude mit
pletivovou strukturu s otvory (Obrazek 5 a 6). Tim se rovnomérnéji rozlozi napéti kladené na

implantat, dojde ke snizeni pfemény kostni hmoty a snizeni ,,stress shielding”” efektu [12].

(a) (b)

Obrazek 6 - Vzorek kycelniho kloubu vyrobeného metodou SLM po lesteni (a) a acetabularni jamka
vyrobend metodou EBM [12]
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Tabulka 5 - Porovnani vilastnosti vyrobkii z riuznych vyrobnich metod [12]

Vlastnost SLM EBM ODLITEK
Max. pevnost v tahu [MPa] 1250-1267 830-1150 934-1173
Mez kluzu [MPa] 1110-1125 915-1200 862-999
Prodlouzeni [%] 6-7 13-25 6-7
Mikro-tvrdost [HV] 479-613 358-387 294-360

Data v Tabulce 5 ukazuji rozdilné hodnoty rozdilnych vlastnosti u implantatu z Ti6Al4V
(titanova slitina s 6hm.% hliniku a 4hm.% vanadu), vytvofeného metodou selektivniho laserového
spékani (SLM), tavenim elektronovym paprskem (EBM) a klasickym odlévanim.
Mikrostruktura vyrobk, ktera je zavisla na rychlosti chlazeni, ovliviiuje jejich pevnost v tahu
a mikro-tvrdost. Pokud se material zchladi rychle, jako u selektivniho laserového spékani, vede
to k tvrdsi martenzitické fazi. Naopak u taveni elektronovym paprskem je chlazeni pomalejsi a
ziskana martenzitickd faze je mekc¢i. Rozdilnd mikrostruktura selektivniho laserového spékani

a taveni elektronovym paprskem vede k rozdilnym fyzikalnim vlastnostem vyrobku [12].

2.5 Kloubni nahrady

Nejcasteji nahrazovanymi klouby je kolenni a kycelni kloub (Obrazek 7). Pacienti
s kloubnimi implantaty nepocit'uji bolest pii pohybu a samotny pohyb uz neni tak omezeny,
jako s pivodnim, poSkozenym kloubem. V oblasti kloubnich nahrad se zdokonaluje nejen
postup provadéni, ale inovuji se i materialy. Pfi vyvoji materidlu se hlavné snaZzi o to, aby dany
implantat vydrzel v téle co nejdéle a v co nejlepSim stavu. Pokud za¢ne implantat selhavat, musi

vvvvvv

pouzivaji vysoce porézni kovy. Prvni implantat totiz vétSinou poskodi vlastni povrch kosti a
pfijmuti nového implantatu je pro vlastni kost t€zsi. Implantaty z vysoce poréznich kovil tento
problém eliminuji. Dokézou se krasné napojit na vlastni kost, coz kosti umozni se spojit
s implantatem a vysledkem je del$i Zivotnost implantatu. Neni pravda, Ze na vyménu kloubt
podstupuiji jen staii lidé. Cim dal tim vice se nahrazuji klouby u mladych a aktivnich pacientt,

u kterych je potieba zarucit, ze budou moci déle aktivné a bez omezeni zit [17].
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Obrazek 7 - Popis kycelniho implantdtu
(*preklad: acetabular component = acetabula, femoral head = femoralni hlava, femoral stem = stehenni
¢ast, plastic liner = plastova vlozka)
Co se tyce totdlni endoprotézy kycle neboli ndhrady kycelniho kloubu, je mozné bud’

nahradit cely kloub, anebo pouze jeho povrch, coz se nazyva hip resurfacing (Obrazek 8 a 9).

Obrazek 8 - Ukazka rozdilu mezi uplnou vymeénou kycelniho kloubu a hip resurfacing

Obrazek 9 - Ukazka rozdilu mezi uplnou vymeénou kycelniho kloubu a hip resurfacing
Existuje nékolik typti vymény kycle a 1ékat vzdy zvoli vhodnou variantu s ohledem ke stavu

pacienta. Existuje tedy cementova nahrada, necementova ndhrada, hybridni ndhrada a hip
resurfacing. Cementova nahrada je typ kycelni nahrady, kdy je diik s hlavickou vsunut do
stehenni kosti (=femur) a jamka, kterd je vytvofena z polymerni latky (=acetabulum), spojena

a zaji$téna tzv. kostnim cementem.
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Hlavicka se v soucasné dob¢ vyrabi ze slitiny kobalt-chrom nebo keramiky. Tento typ totalni
endoprotézy neni vhodny pro mladé a aktivni pacienty, nebot se v prubchu let ukazalo, ze
v intervalu 10-15 let dochazi k uvolnéni jamky. Necementovand nahrada je dnes velice
pouzivana, protoze neni potfeba kostniho cementu. Povrch kovového implantatu je specialné
upraven tak, aby do néj mohla kost proriistat. Kost tedy musi byt peclivé a pfesné¢ upravena,
nebot’ bude implantét v tésném kontaktu s kosti. Tento typ ndhrady mé delsi Zivotnost a je tak
vhodny i pro mladsi pacienty. Hybridni ndhrada je typ totalni endoprotézy kycle, kdy je jeden
dil pfipevnén bez cementu (vétSinou jamka) a druhy dil pfipevnén cementem (vétSinou diik).
Hip resurfacing je relativné novéa a oblibena metoda u které se predpoklada dlouhé az dozivotni
funkce. Diky této metod¢€ je implantat, co se tyce konstrukce, anatomicky a biomechanicky
velice podobny zdravému kyc¢elnimu kloubu. Tento typ endoprotézy 1€kati voli, pokud nejsou
potieba velké anatomické zmény v oblasti kyCelniho kloubu a pokud je zde velka

pravdépodobnost pred¢asného mechanického selhani implantatu [18].
3 Zlato

Zlato je kujny, uslechtily kov, tepelny a elektricky vodi¢. Diky kubické plo$né centrované
krystalové miizce je neuvéfitelné tvarny a tepanim mohou vzniknout zlaté folie tlusté jen par
mikrometrti. V praxi se pouzivaji spiSe slitiny zlata, nebot’ Cisté zlato snadno podléha
mechanicky vlivim a opotfebeni. Vznikaji tedy slitiny zlata se stfibrem, médi, niklem a
platinou. Zlato neni sice mechanicky odolné, ale je jeden z chemicky nejodolngjSich kovi.
Nereaguje se vzdusnym kyslikem, takze je odolny vuéi korozi, je odolny vici agresivnimu
prostiedi dutiny Ustni a odolava agresivnim chemikaliim. Dfive se vyuZzivalo hlavné v zubnim
1¢katstvi, k vyrobé omlazujicich pletovych masek nebo 1écbé alkoholismu. Zlatu se dostalo
patfi¢né pozornosti az v poslednich letech, nebot’ naSe znalosti o nanotechnologiich jsou na
vy$si trovni, 1épe chapeme jak zachazet s materidly v nano métitku. Bylo zjisténo, ze zlato lze
pouzit k 1écb¢ a diagndze nemoci, napiiklad artritidy nebo rakoviny. Védeci zkoumaji to, jak
1épe zapojit jedine¢né vlastnosti zlata do moderni mediciny. Dllezitym faktorem pro pouziti
zlatych nanocastic (AuNP) v biomedicing, je jejich schopnost vytvaiet pevné vazby mezi
funkéni skupinou a povrchem zlaté nanocastice. Aby zlaté nanocastice mohly byt pouzity
v biomedicing, musi byt stabilni v biologickém prostfedi a mit velkou iontovou silu. Pevnost
vazby dale urCuje funkénost zlatych nanocastic. V biomedicinskych aplikacich jsou casto
pouzivany thioly, které jsou schopny adsorpce na nanocastice az po dobu 35 dni. Specifickym

ptikladem thiolu je polyethylenglykol obsahujici thiolovou skupinu (PEG-SH) [8,19,20,21].
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3.1 Vlastnosti a sloZeni zlatych slitin

Spojenim zlata s jinym prvkem za vzniku slitiny se d4 podstatné¢ meénit barva zlata.
Pridavkem stiibra se Zluté zbarveni méni na Zlutozelené az na bilé. Pfidavkem médi zlato
z¢ervena. Slitina niklu se zlatem se nazyva bilé zlato. Vyssi pevnost zlatu proptjcuje stiibro,
méd’ a zinek. Slitiny pouzivané ve stomatologii maji podobné slozeni jako ty, které se pouzivaji
ve Sperkafstvi. Navic se do téchto slitin pfidava platina nebo paladium, které zvysuji odolnost
vici korozi v duting ustni. Tabulka 6 zobrazuje vlastnosti zlata [10,22].

Tabulka 6 - Vlastnosti zlata [20]

Krystalova Pevnost v tahu | ProdlouZeni na 50 Tvrdost Youngtiv modul
struktura [MPa] mm [%] HV [N] pruznosti [GPa]
Zlato Fcc 207-221 4 55-60 77

3.2 Toxikologie ¢astic zlata

Cytotoxicitu zlatych nanocastic ovliviiuje velikost a tvar nanoc¢astic. Zlaté nanocastice
vétsi jak 10 nm toxicitu nevykazuji, avSak zlaté nanoc¢éstice mensi jak 2 nm jsou cytotoxické
k bunéénym liniim. Testovala se cytotoxicita ve vod¢ rozpustnych zlatych nanocéstic o
velikosti 0,8-15nm a jejich piisobeni na rizné druhy rakovinovych bunck. Vysledkem bylo
zjisténi, ze 1,4 nm velké zlaté nanocastice jsou srovnatelné toxické jako cytostatikum
Cysplatina, coz je 1€k k 1é€bé nadorovych onemocnéni. Toxicita zlatych nanocastic zavisi na
sile a typu navazanych ligandii. Naptiklad cetylamonium bromid (CTAB), ktery se pouziva pfi

vyrob¢ zlatych nanotycCinek, plisobi toxicky na buiiky délozniho ¢ipku [21].

3.3 Slitiny zlata

Zlato se vyuziva ve stomatologii, protoze je to pevny biokompatibilni kov, je
korozivzdorny a d4 se snadno opracovat. Konkrétnéji se pouzivaji slitiny zlato-sttibro-méd’
(Au-Ag-Cu), které jsou kujné, dobie slévatelné a odolné vici korozi. Podle obsahu zlata ve
slitinach a zplsobu zpracovani se slitiny zlata déli do 4 skupin. Vlastnosti jednotlivych slitin
zlata jsou zobrazeny v Tabulce 7. [22]

Tabulka 7 - Vlastnosti jednotlivych zlatych slitin [23 ]

TYP Obsah Au | Obsah Ag | Obsah Cu | Mezkluzu Prodlouzeni | Zkouska tvrdosti —
[%] [%] [%] [MPa] [%] HV [N]
L. 80,2-95,8 2,4-12 1,6-6,2 80 >18 50-90
11 73-83 6,9-14,5 5,8-10,5 180 >12 90-120
I11. 71-79,8 5,2-13,4 7,1-12,6 240 >12 120-150
IvV. | 62,4-71,9 8,0-17,4 8,6-15,4 300 >10 >150
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Prvni typ slitiny je mékceny, obsahuje nejvice zlata a vyuziva se k vyrob¢ inlaji, druhy typ
je také mekceny a pouziva se k vyrobé korunek. Tteti typ se vyuziva k vyrobé mustkd a posledni
ctvrty typ pro vyrobu spon, zubnich ndhrad a mistka [23].

3.3.1 Zlaté nanocastice

Védci voli nanocéstice zlata, nebot’ jsou pouzivany uz nékolik staleti a védi tedy, jak se
chovaji v riznych situacich, Ze jsou biokompatibilni a netoxické. Dale proto, Ze se syntetizuji
nékolika levnymi, spolehlivymi a bezpe¢nymi metodami. A v neposledni fad¢ diky jejich
vysoké reaktivité, zpisobené zapornym néabojem, reaguji s thiolovou/amino skupinou na
molekulach jako je DNA, proteiny a enzymy [24].

Existuji rizné druhy zlatych nanocastic, jako jsou zlaté nanokulicky, zlaté nanoty¢inky,
zlaté nanoskorapky, zlaté nanoklece a nanocastice SERS (surface-enhanced Raman
spectroscopy = povrchem zesilenda Ramanova spektroskopie), které se lis§i svym tvarem,
velikosti a fyzikalnimi vlastnostmi. Zlaté nanokulicky jsou zndmé také pod nadzvem koloidni
zlato. Zlaté nanotyCinky se syntetizuji metodou postupného ristu ze zdarodku. Zlaté
nanoskofapky jsou vlastné kiemicCité nebo polymerni kulicky, které se potahuji zlatymi
skofapkami. Zlaté nanoklece se syntetizuji galvanickou reakci mezi nanocasticemi stiibra a
vodnym roztokem kyseliny chlorzlatité. VétSinou se SERS nanocastice skladaji ze zlatého jadra
obaleného Ramanovou aktivni molekulovou vrstvou a kiemicitym povlakem ¢i thiolovanym

polyethylenglykolem. Ukazky jednotlivych typi zlat jsou zobrazeny na Obrazku 10 [21,25].
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Sphere Rod Shell Cage SERS
Obrazek 10 - Ukazka jednotlivych typu zlatych nanocastic [25]

(* Sphere = kulicka, Rod = ty¢inka, Shell = skot4pka, Cage = klec, SERS = surface-enhanced Raman
spectroscopy = povrchem zesilend Ramanova spektroskopie)

3.3.2 Diagnoza nemoci

Pomoci zlatych nanocastic je v dnes$ni dobé mozné diagnostikovat HIV/AIDS (virus
lidské imunitni nedostatecnosti/syndrom ziskané¢ho selhani imunity), malarii ¢i rakovinu a
mnoho dalSich nemoci. Zlaté nanocastice jsou hlavni slozkou rychlych diagnostickych testd
tzv. RDTs (Rapid Diagnostic Tests). RDTs jsou velmi jednoduché, spolehlivé a daji se s nim
rychle diagnostikovat velky pocet vzorkl kdekoliv ve svété, protoze nevyzaduji zadné specialni
a drahé vybaveni. Pfikladem jsou rychlé diagnostické testy na detekci malarie, kdy kapka krve

nanesend na testovaci prouzek odhali, zda je pacient postizen malarii.
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Nanocastice zlata zméni svou barvu a tim se zméni 1 barva testovaciho prouzku. Virus lidské
imunitni nedostate¢nosti (HIV/AIDS) se da detekovat zlatymi nanocésticemi diive neZ pacienta
postihnou zdravotni potize a projevi se ptfiznaky nemoci. Experimentalni technikou se da
zachytit nemoc i za nizké koncentrace urcité molekuly. Rakovinu je velmi tézké zachytit a zacit
1€¢it v raném stadiu nemoci, nebot’ se projevuje jen par symptomy. VéEtSina testli k detekci
rakoviny jsou velmi drahé a ne vzdy 100% ucinné. Védci z Floridské univerzity pracuji na testu,
ktery by dokazal jednozna¢né detekovat ptritomnost rakoviny u pacienta. Na Obrazku 11 je
popsan postup detekce, kdy se do roztoku se zlatymi nanoc¢asticemi (a) pfida vzorek pacientovi
krve (b), vzorek je inkubovén a analyzovan (c). Pokud je pacient postizen rakovinou, mély by

se nanocastice zlata shlukovat (d). Shluk nanocastic je poté detekovan analyzou [19].
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Obrazek 11 - Popis detekce rakovinovych bunék pomoci zlatych nanocastic [19]
3.3.3 Lécba rakoviny a jinych nemoci pomoci zlatych nanocastic

Ve 21. stoleti se védci soustfedi na vyuZziti nanocéstic zlata v inovativni mediciné,
v lékaiské technice, kterd umoziuje aplikaci ofkovani do téla bez jehel. Hlavnim a
nejperspektivnéjsim cilem je 1é¢ba rakoviny. Lécba rakoviny je obtizna v tom, ze léky a
chemoterapie, které likviduji rakovinotvorné buiiky zarovei ni¢i i zdravé bunky. Pomoci urcité
nanotechnologie by mohlo byt mozné zbavit télo pouze rakovinovych buné¢k [19].

Zacatek 21. stoleti odkryva nové technologie a medicinské postupy pii detekci a 1écbé
rakoviny. Rakovina a jeji 1é¢ba pomoci nanotechnologie je prilomovy poznatek, ktery by mohl
pomoct k vytvofeni néstroji pro rozpoznani rakoviny, k dopravé 1¢kti do nemocnych bunék,
k 1é¢be rakoviny ¢i dokonce k 1é€bé poskozenych bunck. Zlaté nanocastice dokazi kontrastné
odliSit naddorové builkky od zdravych bun€k pifi zobrazovacich metodach. Lécba rakoviny
pomoci nanotechnologie slibuje lepsi a snazsi transport 1€k, nizsi davky 1¢kt a nizsi toxicitu.
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Pokud se bavime o nanotechnologiich, nanocastice maji velikost 1 — 100 nm a mensi. Pro lepsi
ptedstavu velikost proteint je 1-20 nm, primér DNA je 2 nm, tlouStka bunéénych membran je
6-10 nm. A prave specialné upraveny povrch a velikost nanoc¢éstic (100x az 1000x mensi nez
lidské buiiky) jsou tim hlavnim divodem, ze jsou schopny vniknout do nadoru a specificky
pusobit jen na naddorové bunky. Zlaté nanocastice na sebe navazou protilatky a nasledné se
ptipoji na rakovinné burniky. Poté se na rakovinné buiiky, s navazanymi zlatymi nano¢asticemi,
selektivné plsobi infracervenym laserem a tim se odstranuji. Jakykoliv biologicky pochod
v lidském téle, v€etné rakoviny, se odehrava v nanoméfitku, tak jeding l1éky ve stejné velikosti
mohou tyto pochody ovliviiovat. Experimentalni vyzkum prokazal, Ze fototerapii 1ze nicit
nadorové a rakovinové bunky. Pomoci laserovych pulsi s vhodnou vinovou délkou lze ozatovat
zlaté nanocastice (nanokulicky, nanoskotfapky, nanoty€inky a dalsi) a zabijet tak bakterie a
rakovinové bunky. Testovani in vivo ukazalo, ze nizké davky NIR svétla ptsobici pres zlaté
nanocastoce vyrazn¢ zvysily primérnou teplotu, ktera byla schopna ireverzibilniho poskozeni
tkang. Stejny pokus, avSak bez ucasti zlatych nanocastic, ukdzal nizkou primérnou teplotu a

zadné poskozeni tkan¢. Princip je zobrazen na Obrazku 12 [24].

Teplota (°C)

I

0 10
Cas (min)
25 mm

Obrazek 12 - Obrazek ukazuje casové diagramy maximalni zmény teploty NIR-ozarovanych nadori
(Cervend linie je s AuNP, modra linie bez AuNP) v hloubkdch 2,5 mm a 7,3 mm pod povrchem tkdané

[24]

DalSim vyzkum pracoval s nanocasticemi, které byly potazeny vrstvou polyethylenglykolu
s absorpci v oblasti NIR. Tyto nanocastice byly intravendézné zavedeny do mysi s nadorem
(Obrazek 13). Po né¢kolika mésicich byly tumory odstranény a mysi vyléceny ptisobenim NIR
laseru pfes zlaté nanocastice. Stejny pokus provadény NIR laserem bez injekce zlatych

nanocastic ukazal kontinudlni rist nadoru. [24]

Obrazek 13 - Kontrastni zobrazeni nadorovych bunék na mysi [24]
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Spole¢nost CytImmune vyvinula metodu, ktera pomoci zlatych nanocastic dopravuje 1ék
pfimo do tumoru a okolni tkan je poSkozena pouze minimalné€. Tato metoda zatim prosla 1. fazi
klinického zkouseni a bude dal testovana. Spole¢nost Nanospectra vyvinula technologii k 16¢bé
rakoviny, kde vytvofila nanoskofapky, které maji jddro z oxidu kiemicitého a jsou obaleny
zlatem. Tyto nanoskofapky se zahtivaji, pokud na né plisobi laserové zateni o urcité frekvenci.
Nanoskotapky se tedy aplikuji do naddoru a piisobenim laseru se zahtivaji a ni¢i nddorové buiky
teplem. Dal$im z terapeutickych ucink zlata je léba revmatoidni artritidy, juvenilni
revmatoidni artritidy a psoriatické artritidy. Artritida, lidovéji fe€eno revma, je zanétlivé
onemocnéni kloubtl. Jedna se o autoimunitni onemocnéni a miize postihnout jakykoliv kloub
v téle. VEtsSinou se k 1€¢bé pouzivaji nesteroidni antirevmatika. Je zkoumana moznost pouziti
stejného principu pro cileny pienos 1ékii do mista poSkozeného artritidou, jako je tomu u
specifické dodavky 1é€iv do tumoru. Uz od roku 1985 se pouziva 1ék Auranofin k 1écbé
artritidy, ale studie z roku 2012 prokazuji, ze by se s nim mohly 1é¢it nemoci typické pro

rozvojové zemé, napiiklad Gplavice. Zkouma se 1 i¢inek Auranofinu pii lécb¢ leukémie [19,27].

4 Kobalt

Kobalt je feromageticky kov, ktery se v zavislosti na teploté vyskytuje ve 2 alotropickych
modifikacich o a B.Vyuziva se jako legujici prvek, v chemickém primyslu, v lékarstvi,
v elektrotechnice jako magneticka slitina. Slitiny na bazi kobaltu — chromu — wolframu — uhliku
(Co-Cr-W-C) jsou velice tvrdé a pouzivaji se na vyrobu néstroju, ventilli a lozisek. Déle slitina
Vitalium (CoCr27Mo5Ni3) je odolna vici siln€ agresivnimu chemickému prostiedi a vysokym

teplotam [8].

4.1 Slitiny kobaltu

Pro medicinélni aplikace se v soucasné dob¢ pouzivaji predevsim 2 typy kobaltovych
slitin, a to slitina z kobaltu-chromu-molybdenu (CoCrMo) (ASTM F75 a F76) a kobaltu-niklu-
chromu-molybdenu (CoNiCrMo) (F562). Slitina CoNiCrMo obsahuje 25 az 37 % niklu, ktery
sice zvySuje odolnost vici korozi, ale zvySuje také toxicitu a imunogenni reakci na nikl. Slitina
z kobaltu-niklu-chromu neni evhodna pro kloubni implantaty, kvili snadnému opotiebeni.
Slitiny kobaltu jsou citlivé na zpeviiovaci procesy (work-hardening) pti pokojové teploté, a tak
jsou vétSinou odlévany. Novéjsi slitiny kobaltu jsou pozménény v tom smyslu, ze slozeni
zustava stejné, ale zplisob zpracovani je odliSny. Vysledkem jsou lepsi vlastnosti slitiny
v samotné mikrostruktuie. Déle je snaha u novych kobaltovych slitin nepouzivat nikl, ktery je

toxicky a snizit obsah uhliku, ktery zhorSuje mechanické vlastnosti [10].
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4.2 Vlastnosti a sloZeni kobaltovych slitin

Slitiny typu kobalt-chrom-molybden (CoCrMo) jsou ty nejsilngj$i, nejpevnéjsi a
nejodolnéjsi proti unavé. Fyzikalni vlastnosti slitin kobaltu jsou uvedeny v Tabulce 8. VSechny
tyto vynikajici vlastnosti mohou byt ovlivnény a znehodnoceny kone¢nymi upravami.
Naptiklad spékani poréznich povlakli na stehenni ¢asti implantatu (stem), ktery je vyroben
z CoCrMo, zptisobuje to, Ze inavova pevnost slitiny se mize snizit az z 200-250 MPa na 150
MPa po zahtati a zihani implantatu na 1225 ° C [10].
Tabulka 8 - Fyzikalni viastnosti slitin kobaltu [10]

Co-Cr slitina Norma M?r(ljul " Tvrdost Pevnost Unavova Mez kluzu
O-1'S ASTM p?épgf [HVN] [MPa] | pevnost[MPa] | [MPa]
CoCrMo F75 210-253 300-400 655-1277t 207-950 448-841

Vitallium W F90 210 300-400 1896t 576-1220 448-1606

(*Co-Cr = kobalt-chrom, CoCrMo = kobalt-chrom-molybden, Vitallium W = 65hm.% kobaltu,
30hm.% chromu a 5hm.% molybdenu)

5 Polymerni materialy v mediciné

Polymery maji v medicin¢ jako biomateridly velmi dileZitou roli. PouZzivaji se ve
farmaceutickém primyslu k potahovani tablet, k vyrobé transdermalnich néaplasti, kontaktnich
cocek, ledvinové dialyze, implantatim, kardiostimulatorim a dal$i. Aplikace polymernich
biomateridli jsou uvedeny v Tabulce 9. Biologicky rozlozitelné polymery jsou atraktivnimi
materidly pro medicinalni aplikace. Prvnim vyuzitim biologicky rozlozitelnych polymera bylo
vytvofenich resorpcnich stehli. Dne$ni poznatky o téchto materidlech jsou na vysoké urovni, vi
se jak polymery ptizptsobit specifickym aplikacim a tudiz je nezddouci reakce organismu
minimalni [34].

Tabulka 9 - Aplikace polymernich biomateridlit [36]

Polymer Aplikace
Polydimethylsiloxan (PDMS) Srde¢ni pumpy, katétry
Polyglykolova kyselina(PGA),

Polymlécné kyselina (PLA) Podavani 1¢ki
Polytetrafluorethylen (PTFE) Srdecni pumpy, cévni §tépy, oprava nervil
Polyethylen (PE) Katétry, kycelni implantat
Polymethylmetakrylat
(PMMA) Fixace zlomenin
Celofan (modifikovana
celuloza) Membrana pro dialyzu
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Své zastoupeni maji v medicinédlnich aplikacich syntetické i pfirodni polymery. Musi byt

bud’ hydrolyticky nebo enzymaticky rozlozitelné. Ptirodni polymery podléhaji enzymatické
degradaci. Mezi vyhody pfirodnich polymert oproti syntetickym patii bioaktivita, schopnost
vytvaret vazbu receptor-ligand s bunikami a schopnost vnimat proteolyzu. Oproti tomu
nevyhodami jsou silné imunitni odpovédi a pfenos nemoci. Syntetické polymery vétSinou
podléhaji hydrolytické degradaci, pii které dochdzi ke sniZzeni molekulové hmotnosti
implantatu. Disponuji biologicky inertni povahou, jejich vlastnosti se mohou upravovat a tak
jsou vhodné pro jakéhokoliv pacienta. Pouzivaji se jako nosice 1éCiv, v tkdnlovém inzenyrstvi
jako ,,scaffolds‘‘ a nebo jako Sici material. Mezi syntetické polymery patii polylaktidy, které
se pouzivaji k fixaci kosti a stehti, polyestery pouzivané jako biodegradabilni Sici material a
dale hydrogely pouzivané jako obvazy na rany. U vyvoje, ale i syntézy hydrolyticky
biodegradabilnich polymert ptipadaji v ivahu dva mozné procesy. Prvnim je netetézova neboli
krokova kondenzace, ktera se vyuziva pii vyrob€ a vyvoji polyanhydridii, polyurethanii a
dalsich. Druhym je fetézova neboli adini syntéza vyuzivajici reakce s otevienim kruhu
molekul. Tento proces vyroby a vyvoje je vyuzivan u poly-a-esterti [29,30].
Ptirodnimi polymery jsou kolagen a alginat. Kolagen pouzivany k vyvoji umélé klize, opravdm
ktze a perifernich nervl a alginat pouzivany jako obvazovy materidl a dentdlni otiskovaci
materidl. Mezi vyhody syntetickych polymernich materiali oproti piirodnim patii vysoka
flexibilita, nebot’ diky vyrobnim metodam (tvafeni, vytlacovani) lze syntetické polymery
vytvarovat do reprodukovatelnych tvart a velikosti; degradace syntetickych polymert se da
korigovat a upravovat. Dalsi vyhodou je fakt, ze molekulovd hmotnost, hydrofobicita a dalsi
vlastnosti se daji upravovat podle potieby; mensi schopnost vyvoldvat imunitni reakci, vytvaret
protilatky a pusobit jako antigen a nakonec univerzalni pouziti a pfizpisobivost vlastnosti
nasledné aplikaci. Naopak mezi vyhody pfirodnich polymernich materiald oproti syntetickym
patfi to, Ze pfirodni povrch piedstavuje lepsi podklad pro uchyceni bunck a jejich diferenciaci
a dostatek bun¢k k bunécné signalizaci [30].

Biodegradabilni polymery podléhaji biodegradaci, coz je proces odbouravani
biodegradabilnich polymert v téle (Obrazek 14). Zavisi na krystalinité, mobilité fetézcu,
degradacnim médiu, orientaci molekul, poméru povrch:objem, chemickém slozeni, tvaru,
molekulové hmotnosti, hydrofilité, hydrofobité, obsahu necistot, porozité, povrchové struktuie
a hmotnosti. Biodegradabilni polymery zacaly postupem Casu nahrazovat neabsorbovatelné
polymery, u kterych je po zahojeni tkané potfeba fixacni material chirurgicky odstranit.

S pouzitim biologicky odstranitelnych materiald neni nutnd operace po zahojeni tkané.
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V principu absorbovatelné (degradabilni) polymery funguji tak, ze diky své vlastnosti
degradovat se regulovatelnou rychlosti, mohou vlastni buiiky lidského téla nahradit
polymerovou matrici a vytvofit novou tkan. Absorbovatelné polymery se formuji do vlaknitych
siti, poréznich matric nebo hydrogeld. Naptiklad polyglykol a poly-L-mlécnd kyselina
podléhaji hydrolytické degradaci, kterd v téle probihd od 6 mésicti po nekolik let, podle toho

jaka je jejich pocatecni molekulova hmotnost a krystalinita [30,34].

lék
1€k lék
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Biodegradabilni Polymerni matrix se rozpada a 1ék s¢ zaéne uvoliiovat.
mikroastice
s navazanym lékem

Obrazek 14 - Biodegradabilni mikrocastice uvolnujici svym rozpadem lék
Sest konstruk¢nich kritérii pro vyrobu biodegradabilnich polymerii ustanovuje, ze

materidl musi byt pérovity, aby umozioval bunéénou adhezi, riist bun€k a nesmi vykazovat
zadné toxické, alergické Ci zanétlivé reakce organismu. Polymer musi byt reprodukovatelny do
3D modelu, plocha povrchu musi byt flexibilni a musi dévat prostor pro regeneraci
extracelularni matrice. Fixace z biodegradabilniho materialu by se méla vstebat poté, co uz
splnila sviij ucel a degradace fixace by mé¢la zapocit okamzité po zahojeni tkané€. Pro funkénost
biodegradabilnich polymeri je dilezita jak jejich interakce s buikami, tak to jak dlouho bude
trvat mechanické zatizeni [28].

Jednoznacnou vyhodou biodegradabilnich polymernich materidlti oproti neabsorbovatelnym
polymernim materialim je minimalni riziko infekce; flexibilnéjsi pouziti, jelikozZ se mohou
upravovat jejich mechanické vlastnosti, porovitost, rychlost degradace a konstrukce polymeru
se muze zmenit tak, aby se léky, hormony, Ziviny navdzané na polymer uvoliovaly uz
v prubehu rozpadu polymeru. Pfedevsim odpadé nutnost chirurgického odstranéni implantatu,

coz je vyhodné jak pro pacienta, tak z ekonomického hlediska [28].

5.1 Obecna charakteristika polymeri

Polymery jsou chemické makromolekularni latky. Jsou slozené z velkého poctu atomt a
spojené chemickymi vazbami do dlouhych makromolekuldrnich fetézc. Makromolekularni

fetézce mohou byt linearni, rozvétvené nebo zesit'ované.
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Tyto dlouhé fetézce obsahuji atomy uhliku, vodiku, kysliku, Casto i jiné prvky jako je dusik,
chlor, fluor a dal3i. Retézce se skladaji z monomernich jednotek (tzv. mery), které se pravidelné
opakuji. Pocet merti v fetézci se znaci pismenem »n a udava polymeracni stupen, ktery ma
hodnotu 10 az 10°. Za normalnich teplot a v kone¢ném stavu produktu jsou v pevném stavu. Pii
zpracovani, za urcitych teplot a tlakd, jsou i kapalné. Polymery se vyrab¢ji 3 zplsoby, a to
polymeraci, polyadici a polykondenzaci. Klasifikace polymerd z hlediska jejich chovani za

bézné teploty je zobrazena na Obrazku 15 [31].

Polymery

Kaucuky Termoplasty| [Reaktoplasty
| | |

Elastomery Plasty

Obrazek 15 - Klasifikace polymerii z hlediska jejich chovani za bézné teploty [31]

Celkové se vlastnosti polymert odvijeji od jejich chemického slozZeni, molekulové
hmotnosti a fazovém stavu. Molekulovd hmotnost je dilezitd pro uréeni mechanickych
vlastnosti polymeru, naptiklad aby byl polymer mechanicky pevny, musi byt jeho polymeraéni
stupeti n alesponi 40 az 80. Cim vétsi podet mertl v fetdzci, tim je vy3§i mechanicka pevnost
polymeru [31].

Polymery se podle zplisobu vzniku déli na piirodni a syntetické. V Tabulce 10 jsou
zaznamenany piiklady pfirodnich a syntetickych polymert. Absorbovatelné neboli

biodegradabilni polymery mohou byt jak ptirodni, tak syntetické [30,31].

Tabulka 10 - Ukazka prirodnich a syntetickych polymeru [31]

Ptirodni polymery Syntetické polymery

Ptirodni kaucuk Termoplasty (PE, PVC a dalsi)

Reaktoplasty ( novolaky, rezoly,
Polysacharidy (celul6za, Skrob)
amino/epoxidové/silikonové pryskyftice)

Bilkoviny Syntetické kaucuky

(*pteklad: PE — polyethylen, PVC — polyvinylchlorid)
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5.2 Toxicita polymernich materiali

Testovani toxicity polymernich materiali probiha podobné jako u testovani 1é¢iv, nebot’
stejné jako 1éky, tak i biodegradabilni materialy v téle pretrvavaji jen urcitou dobu a pii rozpadu
uvolnuji urcité latky. Testovani prokazalo, ze bunky z riznych tkéni reaguji na toxické latky
stejné. Akutni toxicita miZe byt zpiisobena nevhodnou piipravou nebo zpracovanim, riiznymi
aditivy jako jsou barviva, zmé&kcovadla, UV absorbenty a dalsi. Tyto faktory zpisobujici akutni
toxicitu se daji riznymi obménami odstranit. Dal§im faktorem ovlivitujicim interakci polymeru
s tkani je misto aplikace implantatu. To stejné plati i pro rozdilny vek, pohlavi, zdravotni stav
a fyzickou kondici pacienta. V neposledni fadé se musi testovat kone¢ny vyrobek na toxicitu,
jelikoz to, ze byl ptivodni material netoxicky, neznamena, Ze bude netoxicky i po zpracovani.
Pfi zpracovani na polymer plisobi teplo a chemikalie a pfi sterilizaci vysokoenergetické zareni.
Tyto procesy mohou pretvofit netoxicky material na toxicky. Naptiklad vysoka teplota pfi
zpracovani zplusobuje vznik monomerti, dimerti ¢i oligomerti, zhorSuje vlastnosti a zivotnost
vyrobku. Radia¢ni zafeni pro sterilizaci vyrobku zptisobuje §tépeni fetézce, naopak gama zateni
mize zpisobit zesiténi polymeru a tim zménit jeho vlastnosti. Nevhodné latky pro sterilizaci
vyrobku mohou zpusobit nekrézu tkani (plynny formaldehyd, glutaraldehyd). Karcinogenita
zpiisobend polymernimi implantaty zatim nebyla zjiSténa. Kratkodobé studie neprokéazaly
karcinogenni plisobeni a pro potvrzeni stejného stanoviska i pro dlouhodobé studie nejsou
dostatecné informace, nebot’ se polymerni implantaty nepouzivaji tak dlouho. Experimentalni
testovani toxicity se provadi pomoci histologického hodnoceni. V priibéhu testu se analyzuje
odebrana tkan s implantovanym materidlem, kterd je vyjmuta v riznych ¢asovych intervalech.
Poté se mikroskopicky zkoumaji tenké casti tkan¢ s implantatem. Zaznamenavaji se buiiky,
které napadaji a obklopuji implantat. Tyto poznatky dokresluji celkovy obraz toxicity materidlu
[33].
5.3 Alifatické polyestery

Skupina alifatickych polyesterii se fadi mezi termoplastické polymery se slabymi
esterovymi vazbami. Jako jediné maji vysokou molekulovou hmotnost a jsou biodegradabilni.
Fyzikalni vlastnosti vybranych polymert jsou zobrazeny v Tabulce 11.

Tabulka 11 - Fyzikalni vlastnosti vybranych polymerii [29,30]

Polvmer Krystalinita | Prodlouzeni pfi Pevnost Teplota Skelny rl\s;;l(l)l;ti
y (%) pretrzeni (%) v tahu (MPa) | tani (°C) | ptechod (°C) P (GPa)
PGA 45-55 - - 220-225 35-40 12,5
PLA - 30,7 32.22 - 63.8 -
PLLA 37 85-105 45-70 170-180 55-65 4,8

(*PGA = polyglykolova kyselina, PLA = polymlé¢na kyselina, PLLA = poly L-mlé¢na kyselina)
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Kyselina polyglykolova (PGA) je jednoduchy, hydrofilni, vysoce krystalicky, v organickych
rozpoustédlech malo rozpustny polyester, ktery se vyrabi polymeraci glykolidu. Ptipravuje se
z glykolidu (Obrazek 16a) adici a otevienim kruhu (Obrazek 16b). Vynika mechanickymi
vlastnostmi, ale v mediciné moc velké vyuziti nema. Problémem je jeho nizka rozpustnost a
tendence k rychlé degradaci, diky vysoké krystalinité. Vytvorili se tedy kopolymery
s glykolidem, které se pouzivaji pro medicindlni aplikace vice. Z kyseliny polyglykolové se
velice snadno vytvareji vlakna a proto nachdzi nejvétsi uplatnéni pii vyrobé biodegradabilnich
stehti. Biodegradace polyglykolové kyseliny probihd pfiblizn¢€ 1 az 2 mésice a rozklada se na

glycin, ktery se vylucuje moci, nebo na CO; a vodu [29,30,34].

o) 0 1
/[ j CH, C—0 ——
(8] 0 O

Glykolid (a) Balyglykalid (b)
Obrazek 16 - Struktura glykolidu (a) a polyglykolidu (b) [29]

Kyselina polymlécna (PLA) je v medicinélnich aplikacich ¢asto pouzivanym polymernim
materidlem, diky svym mechanickym vlastnostem. Pfipravuje se z laktidu (Obrazek 17a) adici
a otevienim kruhu (Obrazek 17b). Existuje ve 2 aktivnich optickych formach, a to L-laktid a
D-laktid. Pouzivaji se jako biodegradabilni stehy, jako ty¢inky pro fixaci kosti a jeho amorfni

forma jako nosi€ 1éCiv.

CH—C—O0
I
- 0
0 0 CH, .

Laktid (a) Palylaksid (b)
Obrazek 17 - Struktura laktidu (a) a polylaktidu(b) [29]
Vytvofenim kopolymeru PLLA (poly-L-Lactid acid = kyselina poly-L-mlé¢nd) vznikne
racemizaci mechanicky odolngjsi a lepsi material. Kyselina polymlééna mé na sob¢ navazané
methylové skupiny, které zpusobuji hydrofobni charakter latky a také je odolnéjsi vici
hydrolyze vazeb, nez ostatni polymerni latky. Jeji mechanické vlastnosti se upravuji riznym
pomérem enantiomertt D/L. Rychlost degradace je nizsi nez u polyglykolové kyseliny a zavisi

na krystalinité, ale da se upravit vytvorenim kopolymeru laktidu a glykolidu za vzniku PLGA
(polylaktid-co-glykolidu).
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U polymlééné kyseliny probiha in vivo degradace hydrolyzou esterovych vazeb. Polyglykolova
kyselina a polyglykolidy se postupné rozpadaji az na kyselinu mlécnou, resp. glykolovou, dale
metabolickymi procesy na CO,, ktery vydechujeme [30].

Kyselina poly-L-mlé¢nd se 1i8i od kyseliny polymlééné mechanickymi vlastnostmi i
casovym prubéhem degradace. Disponuje vysokym modulem pruznosti a tak byla zkouména
predevsim pro fixa¢ni a ortopedické ptistroje. Vlakna kyseliny poly-L-mlééné byla zkouména
pro vytvoreni dlouhodobych krevnich cév. V téle se rozklada velice pomalu, horizont 2 az 5 let

[29,30,34].

5.4 Polyurethany
Polyurethany vynikaji svymi fyzikalnimi a chemickymi vlastnostmi, jsou velmi
pfizplsobivé a daji se pouzit v Sirokém spektru aplikaci, jako jsou povlaky, lepidla, vldkna,

pény, ale i jako dlouhodobé medicinalni implantaty, jako jsou srde¢ni stimulatory [29,34].

5.5 Polyanhydridy

Polyanhydridy jsou skupina specidlné navrzenych a vyvinutych biodegradabilnich latek,
které se pouzivaji jako nosice 1€kii. Jejich struktura podléhd povrchové erozi, pti které se jejich
hmostnost linedrné snizuje. Maji ve svych monomerech 2 hydralyzovatelna mista. Vazby
v fetézci polyanhydridld jsou jednou z nejlabilnéjSich kvili anhydridovym vazbam. Doba
degradace u alifatickych polyanhydridd je nékolik dni, u aromatickych mnohem déle.
Mechanické vlastnosti a rychlost degradace zavisi na typu monomeri. Kopolymer
Poly(karboxyfenoxy)propan anhydridu s kyselinou sebakovou (PCPP-SA) (Obrazek 18) je
nejvice zkoumanym polyanhydridovym nosi¢em 1é¢iv. Poly(karboxyfenoxy)propan anhydrid
s kyselinou sebakovou uvoliiuje 1é¢iva v rozmezi nékolika dnti az let v zavislosti na molekulové
hmotnosti polymeru a poméru pouzitych komonomer. Vyuzivd se k transportu

chemoterapeutického €inidla pro 1é¢bu rakoviny mozku [29,34].
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Obrazek 18 - Struktura kopolymeru poly(karboxyfenoxy)propan anhydridu a kyseliny sebakové [29]
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5.6 Polymery v tkanovém inZenyrstvi

Tkéanové inzenyrstvi je védni obor, ktery se zabyva vyvojem biologicky zalozenych
nahradnich tkani a orgént. Tvorba ndhradnich tkdni by meéla pomoct vyfteSit problém
s nedostatkem dérct a odmitnuti implantatu kvili imunitnimu systému pacienta. S pouZzitim
zafizeni pro tvorbu nebunétné tkan¢, implantat podpofi rist stadvajici tkané. S pouzitim
bunécného zatizeni se bud’ zvysi pocet stavajicich bunck, anebo se obnovi chyb¢jici bunky.
Bunééné zatizeni funguje tak, Ze do mista aplikace implantatu doda nové bunky. Hlavni slozkou
bunécného/acelularniho zafizeni je absorbovatelny polymer, ktery se jinak mulZze nazyvat
matrice, (dale ,,scaffold‘‘ nebo leseni). Typ matrice je velice dilezity, nebot’ musi byt porézni,
biodegradabilni, biokompatibilni, nesmi vykazovat alergické ¢i toxické u€inky na lidské télo a
jeho mechanické vlastnosti musi byt takové, aby dokazal podpofit rist nové tkané. Priibéh
tkaiiového inZenyrstvi ma dva rtizné postupy (Obrazek 19). Prvni funguje tak, Ze se na matrici
kultivuji buniky a vytvaii se nova tkan a tato nova tkan se nasledné¢ implantuje na poSkozené
misto v téle. Druhy vyuziva in vivo ristu matrice v téle pacienta. Matrice samotnad nebo
s bunikami je implantovana na po$kozené misto a teprve tam dochézi k riistu nové tkdné. Matrice
se poté absorbuje v takovém Casovém intervalu, aby se tkan stihla zahojit a zachovala si svijj

puvodni tvar [30,35].
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Obrazek 19 - Popis tkanového inzenyrstvi [35]
Polymerni materidly v oblasti tkaiového inzenyrstvi se déli podle dvou hledisek. Prvni
hledisko je spojeno s tim, jak moc je dany material v in vivo prostfedi schopen degradovat a

poté se d€li na absorbovatelny a neabsorbovatelny.
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A za druhé se d€li podle typu materidlu, ze kterého je polymer vyroben na ptirodni a syntetické.
V praxi se pouzivaji kombinace vSech téchto typti materialu. Syntetické biopolymery pouzivané
v tkdnovém inzenyrstvi musi vynikat svou biokompatibilitou, svymi mechanickymi vlastnostmi
a byt biodegradabilni. Jejich nedostatkem je fakt, Ze nejsou schopny podporovat adhezi,
mnozeni a regeneraci bunék. Oblibené syntetické polymery a jejich pouziti je uvedeno

v Tabulce 12 [30, 35].
Tabulka 12 - Priklady syntetickych polymeru a jejich pouziti [35]

Polymer Tkanové inzenyrstvi - oblast pouziti
Polyanhydrid Kostni
Polyurethan Kostni a vaskularni
Polyelektroaktivni materialy Nervové
Polyfosfoester Kostni
Poly(propylen fumarat) Kostni
Polyesterurethan Genitourinarni

5.7 Polymery jako nosice 1éCiv

Plsobeni 1¢kt v lidském téle by mélo byt co mozna nejefektivnéjsi. S tim souviseji
vlastnosti, jako je dlouhodobé ptisobeni 1¢ku, takze neni potfeba brat 1¢k tak ¢asto. Dale cilené
pusobeni Iéku na postizené misto, takze neovliviiuje a nepisobi na zdravé bunky. VétSina 1éka
jsou nizkomolekularni slouceniny, které¢ z téla rychle odchazeji, Spatné€ se rozpoustéji a jejich
plsobeni neni cilené. Tyto nedostatky mohou byt odstranény, pokud se 1¢k navaze na
vodorozpustny polymerni nosic¢ (Obrazek 20).

Lék
Degradabilni vazba

Obrazek 20 - Vodorozpustny polymer s navazanym lékem
Vodorozpustné polymery nejsou toxické a jsou biokompatibilni, takze mohou v krevnim
ob¢hu cirkulovat i nékolik dni. Takové polymery jsou schopny castecné propujcovat své
vlastnosti i latkdm, které jsou na né navazany, v tomto ptipadé¢ 1é¢iva. Vazba mezi nosi¢em a
I¢kem je kovalentni a musi byt natolik stala, aby vydrzela v pribchu cirkulace v krvi, ale také
snadno odbouratelnd, aby se 1é¢ivo mohlo v ur¢itém, chténém misté plsobit. Vyvoj téchto typii

se soustfedi na transport kancerostatik, coz jsou 1éky, které zastavuji riist nadort [35,37].
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Léky se postupné uvolituji z biodegradabilnich polymert jako je napiiklad poly (a-jablecné
kyselina) s volnymi karboxylovymi skupinami. Mohou tvofit konjugaty s 1é¢ivy pomoci
esterovych nebo amidovych vazeb a snizovat tak nezddouci U€inky volného I[éCiva.
Polyaminokyseliny se svou strukturou prokazaly jako vhodné nosice pro 1€ky na 1é€bu pacientd
s pokroc¢ilym karcinomem plic. Biodegradabilni polymery se schopnosti reagovat na rizné
stimuly byly zkoumany jako systémy pro distribuci 1ékti. Jiné biodegradabilni polymery reaguji

na zménu pH, ¢ehoZ by se mohlo vyuzivat u dodavani 1é¢iv do gastrointestinalniho traktu [35].

5.8 Polymery jako ortopedické implantaty

V mediciné¢ se pouzivd cela tfada polymert jako je polyethylen s ultra vysokou
molekulovou hmotnosti (UHMWPE), polytetrafluorethylen (PTFE), polymethylmetakrylat
(PMMA), polymlé¢né kyselina (PLA), polyglykolova kyselina (PGA) a dalsi, ale pouze nékteré

se mohou vyuzit pro vyrobu ortopedickych implantéti (Obrazek 21).
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Obrazek 21 - Pouziti PEEK pro fixaci patere

Ostatni polymery nejsou vyhovujici z hlediska mechanickych vlastnosti. Lékati pti pouziti
ortopedickych implantati vétSinou voli biodegradabilni polymerni materidly. Vyuzivaji se
Castéji nez ty z kovu nebo z biologicky nerozlozitelnych materidlti. Odpada nutnost druhé
operace pro odstranéni implantatu a to znamena rychlejsi zotaveni. Z kyseliny polyglykolové,
polymlécné, poly-L-mlécné a polyaryletherketonil se vyrabi Cepy, Srouby a desticky pro fixaci
zlomenin. Kyselina polyglykolova také pro vyrobu reabsorbovatelnych steht [35,36].

Polyaryletherketony (PAEK) jsou skupinou polymeri pouzivanych pro vyrobu
ortopedickych implantati. Do skupiny polyaryletherketonti patii polyetheretherketon (PEEK)
nebo polyetherketonketon (PEKK) a dalsi. Polyetheretherketon je polycyklicky aromaticky
termoplast se stabilnimi fyzikalnimi a chemickymi vlastnostmi. Jedna se o biokompatibilni
material v in vivo 1 in vitro prostiedi, takZze nema toxické, mutagenni nebo zanétlivé ucinky.

Vyhodou PEEK jsou jeho mechanické vlastnosti, kterymi se podobé kortikalni kosti.
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Modul pruznosti u PEEK je 8,3 GPa, u kortikalni kosti 17,7 GPa a u titanovych slitin 116 GPa.
Nevyhodou je jeho inertni povaha vii¢i organismu. Tento nedostatek by mohl byt odstranén
modifikaci povrchu ¢i vytvofenim kompozitu. Byl vyuZzivéan pro vyrobu internich fuznich kleci
u operaci patefe a kompozit polyetheretherketonu s uhlikovymi vldkny na fixacni material

zlomenin nebo na vyrobu protézy pii nahrad¢ kycelniho kloubu [36].

5.9 3D tisk polymernich implantati

Pomoci 3D tisku se daji vyrabét i slozité tvary, vysoce porézni leSeni z polymernich
materiali (Obrazek 22). Pokud vyroba probiha pii pokojové teploté, 1ze do leseni a jinych 3D
tvarti zakomponovat bunky citlivé na teplotu ¢i pH. K vyrobé se miize pouzit barevny inkoust,
kterym lze vytvofit kazdou €ast jinou barvou a tak umistit implantat na spravné misto nebo
sestavit implantat z vice typt bun¢k. Pomoci 3D tisku lze vytvofit biologické sluc¢eniny, jako
jsou peptidy, proteiny, polysacharidy ¢i zivé buniky. Pro vyrobu syntetickych implantatd jsou
pouzivany prasky z PLLA, polylaktid-glykolidu nebo poly (e-kaprolaktonu) a organickym
rozpoustédlem jako pojivem. Metodou nepiimého 3D tisku se pomoci formy vytvoii odlitek
z biodegradabilniho materidlu a poréznim povrchem. Nepiimy 3D tisk je se pouziva k vyrobé
kostnich ndhrad z hydroxyapatitu. Takovy implantét je piipraveny na miru pacientovi, podle

I€katskych zaznamu (Obrazek 23).

Obrazek 23 - 3D tisk implantatii podle specifickych pozadavki pacienta [38]
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Metodou piimého 3D tisku lze s vétsi presnosti kontrolovat velikost porit a mikrostrukturu
celkové. Produkty pfimého 3D tisku jsou vysoce porézni, propustné a dokonce podporuji rust
hepatocytti, neboli jaternich bunék. Pokud se pii vyrobé pouzivaji biodegradabilni materidly, je
slozitost tvaru omezena, nebot pouZzivané organické rozpoustédlo, miize rozpoustet
komponenty tiskové hlavy. PouZzivaji se tedy vlastni stroje se vstfikovanim pies Sablony, které

vSak neumoziuji vyrobu vysoce slozitych tvara [38].

6 Kompozitni materialy v mediciné

Kompozitni materidly, zkracené¢ kompozity se fadi mezi materidlly moderni doby.
Kompozity se vyrab&ji ze dvou a vice slozek. Jednotlivé slozky jsou vybirany tak, aby byl
vysledny kompozit svymi fyzikdlnimi vlastnostmi jedine¢ny a dal se kombinovat s dalSimi
materialy v kompozitu. Kompozity poté mohou splitovat vysoce specifické pozadavky podle
toho, jak a kam bude materidl pouzit. Pro medicinalni aplikace se pouZzivaji v ortopedii a
protetice. Skladaji se z matrice (zdkladni material) a vyztuznych vldken pro zpevnéni. Vyvoj
v oblasti protéz se sousttedi pfedev§im na vyvoj specidlné navrzenych sportovnich protéz, které
jsou vyrabény z uhlikovych vldken. Kompozity vynikaji svou pevnosti a biokompatibilitou.
Kompozity pifedstavuji pfinos predevSim pii vyvoji biomateridld 3. generace, coz jsou
materidly, které disponuji specifickou bunécnou reakci na molekuldrni Grovni. Spojenim
raznych typti material vznikaji rizné typy kompoziti, které se nasledné déli na resorbovatelné,
neresorbovatelné nebo na ¢astecné resorbovatelné. Schéma rozdéleni kompozith je ukdzano na

Obrazku 24 [39,40,41].
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Obrazek 24 - Schéma rozdelujici kompozitni materialy [41]

(*HA—-Hydroxyapatit, PLA,PGA—Kyselina polymlé¢na, Kyselina polyglykolova, Metals—kovy, TCP—
Trichlorpropan, PMMA-Polymethylmetakrylat, PEEK—Polyetheretherketon, PUR—Polyurethan, PSU-
polysulfon, Silicones—Silikony, UHMWPE-Polyethylen s ultra vysokou molekulovou hmotnosti)

46



6.1 Polymerni kompozity

V ortopedii a protetice jsou oblibenym materidlem vyztuzené polymery, které vynikaji
svym pomérem odolnosti vii¢i hmotnosti. Kompozity pouzivané pro vyrobu protéz jsou Casto
s polymerni matrici. Polymerni kompozity museji mit nizky modul pruznosti a vysokou
pevnost. Nizky modul zajistuje strukturdlni kompatibilitu a vysokd pevnost zajistuje
proveditelnost a dlouhou Zivotnost implantatu. Cisté polymerni protetickd néhrada ma sice
vhodny modul pruznosti, ale nizkou pevnost, takze i nizkou Zivotnost. Tyto vlastnosti jsou
dilezité v pripade, ze dochazi k pfimému strukturdlnimu a funkénimu kontaktu zivé tkané
s implantatem. Pokud by implantat nebyl shodny s Zivou tkani pacienta, mohlo by dochazet k
,stress shielding”” efektu. Tomuto jevu se védci snazi zabranit zapojenim biologicky
rozlozitelnych materialti do implantatu. Biokompatibilita kompozitniho materialu musi byt jak
chemicka, tak biologické a fyzikélné¢ vhodna pro aplikaci. Fyzikalni vlastnosti jako je tuhost,
pevnost, pfenos zatéze mezi implantatem a tkani. Polymerni kompozitni materialy vyztuzené
vlakny dosahuji vysoké pevnosti, jsou odolné vii¢i korozi a unavé. Zmeéna usporadani

vyztuzujicich vlaken zplsobuje zménu ve vlastnostech kompozitu [40].
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Zubni implantity Zubni pilite

CF/C, SiC/C CF/C, CF/Epoxid Material kostnich nahrad
GF/Polyester HA/PHB, HA/PEG-PHB,

Oblé drity a drziky CF /PTFE, PET / PU, HA/HDPE

GF/PC, GF/PP Zubni mustky PET/PU, HA/PE, Biosklo/PE,

GF/Nylon, GF/PMMA UHMWPE/PMMA Biosklo/ PHB, Biosklo/ PS, HA/PLA
CF/PMMA, GF/PMMA

Zubni regeneradni materiadl KF/PMMA
Silika/Bis-GMA
HA/2.2*(4-methacryloxydiethoxyphenyl)

Pateini ploténky, desticky, tvce,
Srouby a disky
CF/PEEK, CF/Epoxid, CF/PS,

i Biosklo/PU, Biosklo / PSU
Cévni §tépy gk N ’
Buriky/PTFE, Buiiky/PET, o PET /SR, PET/Hydrogel

PET/Kolagen, PET/Zelatina

PU/PU-PELA @_) % %

Protéza bFi$ni stény
PET/PU, PET/Kolagen Klouby prstit
PET/SR,CF/UHMWPE
= Celkova ky¢elni nahrada
Thtin Glleat kten: CF/Epoxid, CF/C, CF/PSU, CF/PEEK
CF/LCP, CF/PEEK., CF / PTFE, CF / UHMWPE, CF/PE
GF/PEEK UHMWPE/UHMWPE
PET/THEMA. KF/PMA, KF/PE, Kost/PMMA, Titan/PMMA,
CF/PTFE, CF/PLLA, GF/PU UHMWPE / PMMA, GM / PMMA,
KF/PMMA, PMMA/PMMA,
Biosklo/ Bis-GMA
'\
Ndhradni chrupavka J
PET/PU, PTFE/PU,
CF/PTFE, CF/C

Celkova kolenni nahrada
. | CF/UHMWPE

Kostni dlahy a Srouby

CF/PEEK, CF/Epoxid, UHMWEE ULINMWEE
CF /PMMA, CF / PP, CF / PSU,
CF/PLLA, CF/PLA, KF/PC,
HA/ PE, PLLA/ PLDLA,
PGA/PGA

Externi fixace
CF/Epoxid

Vysvétlivky:

CF: Karbonova vlakna, C: Karbon, GF: Skelné vldkna, KF: Kevlarové vldkna, PMMA: Polymetylmetakrylat,

PSU: Polysulfon, PP: Polypropylén, UHMWPE: Polyetylen s ultra vysokou molekularni hmotnosti, SiC: Karbid kiemiku,
PLDLA: Poly(L-DL-laktyd), PLLA: Poly(L-kyseliny mlé¢né), PGA: Polymer kys. glykolové, PC: Polykarbonét,

PEEK: Polyéteréterketon, HA: Hydroxid apatit, PMA: Polymetylakrylat, Bis-GMA: bis fenol A glicydyl metakrylat,

PU: Polyuretan, PTFE: Polytetrafluoretylen, PET: Polyetylentereftalat, PEA: Polyetylakrylat, SR: Silikonovy kaucuk,
PELA: Blokovy kopolymer kys. mlé¢né a polyetylénglykolu, LCP: Polymery se strukturou kapalnych krystalt,

PHB: Polyhydroxidbutyrat, PEG: Polyetylenglykol, PHEMA: Poly(20hydroxiletylmetakrylat)

Obrazek 25 - Aplikace biokompozitnich materialu v lidském téle [4]
6.2 Nahrada tvrdych tkani
Kompozitni materialy se pouzivaji pfi nahrad¢ a opravé tvrdych tkani. Kompozity mohou

opravovat ¢i nahrazovat kosti, ¢ast lebky, kycelni ¢i kolenni klouby, zubni ndhrady a dalsi [40].
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6.2.1 Oprava zlomenych kosti
Kost se mlize zafixovat bud’ interné, nebo externé. Externi fixace znamend spojeni a

udrZeni kostnich fragmentl pospolu pomoci odlitkl a pfi¢ek. Externi fixatory se vyrabéji ze
sadry (hemihydrat siranu vapenatého), kterd je vyztuzena tkaninou nebo polyesterovymi vlakny
(Obrazek 26). V dnesni dobé jsou pouzivany i sadry z odlehéeného materidlu (Obrazek 27),
které jsou prodysné, vodotésné a hlavné leh¢i nez klasické sadry. Odlehcena sédra je pleteninou
skelného vldkna, které je naimpregnované polyurethanovou pryskyfici. Externi fixace miize
vypadat i tak, jako na Obrazku 28, kdy je takovyto typ externich fixator konstruovan z lehkych
uhlikovych vladken. Pfi externi fixaci neni potieba chirurgického zakroku a otevieni mista
zlomeniny. Interni fixace spojuje kost pomoci desticek, Sroubl a dratkii (Obrazek 29).
Biodegradabilni desti¢ky jsou velmi oblibené a pomahaji sniZzovat ,,stress shielding”” efekt.
Neabsorbovatelné desticky jsou vyrabény kombinaci uhlikovych vldken a epoxidi, sklenénych

vlaken a epoxidi a uhlikovych vldken a polyetherketonu (CF/PEEK) [4,39,40].

Obrazek 26 - Odlehcena sadra Obrazek 27 - Klasicka sadra

Obrazek 28 - Externi fixace zlomeniny Obrazek 29 - Interni fixace zlomeniny
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6.2.2 Nahrada kycelniho kloubu
Stehenni (femuralni) ¢ast je vyrabéna z nerezové oceli, slitin titanu nebo kobaltu

s chromem. Acetabularni poharek je vyrabén z polymernich materiald, jako je polyethylen s ultra
vysokou molekulovou hmotnosti. Diive byla napfiiklad pouZzivdna kombinace titanové jadra
s polyetheretherketonem nebo polyetheretherketon jako matrice zpevnéna uhlikovymi vldkny.
U kompozitnich materiali typu uhlikova vldkna/polystyren nebo uhlikova vlakna/uhlik se
prokézala rychlejsi vazba na kost, coZ by znamenalo minimalizaci mikropohybd, snizeni ,,stress
shieldingu’™” a tim padem delsi zivotnost implantatu [4,39,40].
6.2.3 Zubni nahrady

V piipadé zubnich vyplni byl klasicky amalgam, zlato, oxid zirkonicity ¢i oxid hlinity
nahrazen kompozitnimi pryskyficemi. Index lomu kompozitni pryskyftice je velmi podobny
indexu lomu skloviny, takZze se miize obnovit jak funkce, tak vzhled zubu. Problémem
s kompozitnimi pryskyficemi je jejich kratkd zivotnost. Dale jsou pouzivany sklenénd c¢i
titanova zpeviujici vlakna spole¢né s keramickou ¢i sklenénou matrici. V nékterych ptipadech
je nutné cely zub odstranit a nahradit ho zubnim implantatem. Mohou se pfipevnit ptimo do
Celistni kosti nebo na povrch kosti. Zubni implantaty se vyrabéji kovi, jako jsou slitiny titanu,
slitiny kobaltu-chromu-molybdenu, nerezové oceli, platiny, stfibra a z kompozitnich materiala
uhlikova vlakna s uhlikem. Casteéné i plné zubni nahrady se vyrabé&ji z kompozitnich materiali
jako jsou uhlikové vlakna/ polymethylmetakrylat, polyethylen s ultra vysokou molekulovou
hmotnosti/ polymethylmetakrylat a jiné [4,39,40].

6.3 Nahrada mékkych tkani

Nahrazovani m&kkych tkani jako je kize, nervy, Slachy, vazy, cévy a dalsi, se pouzivaji
kompozity vyztuzené vlakny. Napravuji vrozené, vyvojové ¢i ziskané vady. Jsou zalozeny
ptirozen¢ se vyskytujicich polymerech jako jsou naptiklad polysacharidové proteiny. DalSim
dilezitym faktorem je porovitost materialu, ktery musi byt optimalni. Nezaddouci je nadmérna
porovitost, kterd zptisobuje krvaceni, naproti tomu nedostatecna porovitost by nebyla schopna
podporovat rast tkang. Jsou vyrabény napiiklad obvazové materidly na popaleniny, které jsou
ptirodniho charakteru (chinin, kolagen, kyselina poly-L-mlé¢nd), protézy mocovodu jsou
vyrabény z polyvinylchlordu, polyethylenu ¢i nylonu, ale nemaji ptili§ dlouhou zivotnost. Dale

jsou nahrazovany vazy, Slachy a cévy [4,40].
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7 Porovnani jednotlivych medicinalnich materialia

Pii porovnavani jednotlivych medicinalnich materialt bylo zjisténo, Ze v ortopedii se
nejcasteji pouzivaji slitiny titanu a nerezova ocel nebot’ jsou pevné, odolné vii¢i opotiebenti,
odolné vii¢i korozi a biokompatibilni. Nejpodobnéjsi modul pruznosti s kosti maji slitiny titanu.
Modul pruznosti kosti nabyvéa hodnot kolem 30 GPa, slitiny titanu 100 GPa, nerezova ocel a
slitiny kobaltu az 200GPa. Dal$i vyhodou titanovych slitin oproti nerezové oceli je jejich nizsi
hustota a tudiz nizs§i hmotnost. Dal$i vyhodou titanovych slitin oproti nerezové oceli je jejich
inertni povaha va¢i organismu. Lidsky organismus muze vykazovat alergické reakce na
nerezovou ocel. Na rozdil od kobaltu ¢i titanu zélezi toxicita zlatych nanoc¢astic na velikosti
Castic. Velké toxicitu nevykazuji, malé uz ano. Slitina Ti6Al4V neni vhodnym materiadlem pro
permanentni implantat, nebot’ se po urcité dobé uvoliuje toxicky vanad a hlinik. Titanové
slitiny maji nizkou pevnost ve smyku, a proto nejsou vhodné pro vyrobu internich fixa¢nich
materiali pii frakturdch kosti. Nevyhodou kobaltu je vysoky modul pruznosti, coz znemoziuje
jeho pouziti pti nahradach kloubt a nékter¢ slitiny také mohou obsahovat nikl, ktery je toxicky.
Zlato vynika chemickou odolnosti, za to Spatnou mechanickou odolnosti. Vyhody a nevyhody

kovovych materialt jsou shrnuty v Tabulce 13.

Tabulka 13 - Vyhody a nevyhody kovovych materialii

Kov Vyhody Nevyhody
Kompatibilita, odolnost vici Nevhodny material pro
Titan korozi, podobnost fyzikalnich permanentni implantaty a
vlastnosti s kosti interni fixa¢ni materialy
xr o g Vysoky modul pruznosti a
Kobalt Pevné&jsi nez slitiny titanu ySOKy U pruzn
slitiny s toxickym niklem
hemicka Inost Inost .y i
Zlato Chemic acovc10 nost, odolnos Nizka mechanicka odolnost
vuci korozi

Polymerni materidly se v zakladu déli na pfirodni a syntetické. Vyhodami syntetickych
polymerti jsou upraviteln¢ vlastnosti jako je molekulovd hmotnost a hydrofobie, vysoka
flexibilita, fizend degradace, Dale nevyvoldvaji imunitni reakce a maji univerzalni pouziti.
Nevyhodou je nedostatek bunék k bunécné signalizaci a fakt, ze pfirodni povrch predstavuje
lepsi podklad pro uchyceni bunck.

Mezi vyhody biodegradabilnich materialti se fadi minimalni riziko infekce, flexibiln&jsi
pouziti a neni nutny druhy chirurgicky zakrok k odstranéni implantatu. Kyselina polyglykolova
ma nizkou rozpustnost, takze nema takové uplatnéni v medicing, ale snadno vytvaii dlouha
vlakna, a tak se vyuziva k tvorb¢ biodegradabilnich steht.
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Kyselina polymlécna se vyskytuje ve 2 optickych formach z nichZ L- forma je mechanicky
odolngjsi. Nevyhodou je dlouhd doba degradace v rozmezi az n€kolika let. Polyurethany jsou
univerzalnimi biodegradabilnimi polymery s dobrymi chemickymi a mechanickymi
vlastnostmi. Polyanhydridy maji ve své struktufe 2 hydrolyzovatelna mista, kterd zptisobuji
rychlejsi rozpad a kratS$i dobu degradace, ktera mize byt fadové jen n€kolik dni. Produkty
degradace jsou netoxické. Vyhody a nevyhody vybranych polymernich materidlti jsou uvedeny
v Tabulce 14.

Kompozitni materidly jsou takovym spojenim medicindlnich materiall, ktery zarucuje tu
nejlepsi moznost pro pacienta. Odstranuji nedostatky kovovych a polymernich materiald, které
se u nich vyskytuji, pokud se pouziji samostatn¢.

Tabulka 14 - Vyhody a nevyhody vybranych polymerii

Polymer Vyhody Nevyhody

Kyselina polyglykolova Biodegradabilni, snadné

(PGA) tvorba vldken na stehy Nizka rozpustnost

Kyselina polymléc¢na (PLA) | PLLA mechanicky odolna Dlouhé doba degradace

. , Ne vzdy podléhaji
Polyurethany Univerzalnost biodegradaci
Kratka doba degradace,
Polyanhydridy netoxické produkty Labilni vazby
degradace

7.1 Prinos bakalarské prace

Cilem této bakalatské prace bylo vytvofit uceleny soubor informaci pojednavajicich o
aplikaci kovovych, polymernich a kompozitnich materialt do lidského téla. V této resersi jsou
zminény standardni i moderni zplsoby medicinalnich aplikaci. Obsahuje popis vlastnosti
jednotlivych materidld, jejich vyhody a nevyhody pfi pouziti v medicing a vyuziti jednotlivych
medicindlnich materidlti. Je zminén 3D tisk kovovych a polymernich implantétii a jejich ptinos
pro budoucnost. Tato prace mize slouzit jako ucebni text pro studenty, ktefi se zajimaji o tuto

problematiku.
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8 Zavér

Bakalaiska prace se zabyvala kovovymi, polymernimi a kompozitnimi materiély, které se
pouzivaji v medicin€. Prace je rozdélena na né€kolik ¢asti podle typu materidlu. Prvni ¢ast
popisuje celkovou problematiku kovovych materialii pouzivanych pro medicinélni aplikace.
Kovové materidly se pouzivaji pfedevsim v ortopedii k nahradam tvrdych tkéni, dale v zubnim
I¢katstvi a vSeobecné chirurgii. Problémy spojené s kovovymi materialy se tykaji predev§im
koroze materialu v lidském téle a toxicity kovl. Z porovnani jednotlivych kovovych materidlt
vyplyva, ze nejvhodnéjs$im kovovym materidlem pro tvorbu implantati je titan a jeho slitiny.
Svymi mechanickymi vlastnostmi se nejvice podoba kosti, a proto dochazi k minimalnimu
,,stress shielding* efektu, ktery zptisobuje uvolnéni implantatu. Pokroktim v oblasti ortopedie
se dostava diky 3D tisku kovovych implantatd. 3D tisk umoziluje vyrobu slozitych a pacientovi
pfesné na miru vytvoienych implantatl. Je prokazano, Ze zlato naslo uplatnéni v medicin€ pro
nanocastice. Studie prokazuji piinos zlatych nanocéastic v 1é¢bé rakoviny a cilen¢ho
odstraiiovani nadorti. Lécba rakoviny pomoci zlatych nanocéstic je stale ve fazi klinického
testovani. Dale se pouzivaji k 1é¢bé artritidy ¢i k detekei smrtelnych nemoci v rozvojovych
zemi.

Dalsi ¢ast prace se zabyva polymernimi materialy, kde je uvedeno jejich rozmanité pouziti
v medicin€. PouZzivaji se nejen k ndhraddm mékkych tkéani, ale 1 k fixacim zlomenin nebo jako
nosice 1é€iv s kontrolovanym uvoliiovanim. Velkym pokrokem je pouzivani biodegradabilnich
polymernich materiald, které se postupem cCasu rozlozi na télu neskodné latky, které samo
vylou¢i. Biodegradabilni stehy nebo interni fixatory zlomenin jsou obrovskym pokrokem, diky
kterému neni potieba dalsi operace k odstranéni implantatii. Tento pokrok snizuje moznost
infekce a urychluje proces hojeni. Polymery se dale pouzivaji v tkdniovém inzenyrstvi nebo
spolecné s kovy v aplikaci ortopedickych implantatti. Polymery jako nosice 1éCiv cilen¢ ptisobi
pouze na nemocné ¢i poSkozené misto v té€le. Lécivo se navdze na polymer a nasledné je
dopraveno na misto urceni, kde se postupné uvoliuje. Stejné€ jako kovové implantaty, se pomoci
3D tisku daji vytvofit i polymerni implantaty. Vyhodou 3D tisku u polymernich implantata je
moznost tisku slozitych a poréznich ¢asti, které podporuji rast bunck.
Posledni ¢ast prace se zabyva kompozitnimi materialy, které se oznacuji jako materialy moderni
doby. Jsou spojenim dvou a vice materidlli, které ve vysledku maji jedinecné fyzikalni,
mechanické a chemické vlastnosti. Vytvareji se materialy na miru, podle zamyslené¢ho pouZiti.
Polymerni kompozity jsou z hlavni ¢asti tvofeny polymerem a jsou vyztuzeny zpeviiujicimi

vlakny. Polymerni kompozity se pouZzivaji pro nahrazovani jak mékke, tak i tvrdé tkané.
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