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Streszczenie w j¢zyku polskim

Liczba uszkodzen kosci wsrod spoleczenstwa rosnie i dotyczy zlaman urazowych,
zlaman bedgcych nastgpstwem postepujacej osteoporozy oraz ubytkéw kostnych po resekcji
guzéw. Dlatego rozwdj nowych, syntetycznych, biokompatybilnych i bioresorbowalnych
materialéw implantacyjnych cieszy si¢ duzym zainteresowaniem w dziedzinie inzynierii tkanki
kostnej. Poszukiwania naukowcow dotycza nowych biomateriatéw i sposobéw formowania ich
w rusztowania kostne, ktére beda stymulowaé proces osteointegracji po implantacji. Wymaga
sig, aby takie materiaty ulegaty jednoczesnie resorpcji na korzy$é odrastajacej, natywnej tkanki
kostnej.

W niniejszej pracy zaprezentowano nowe sposoby modyfikacji chemicznej powierzchni
czgstek hydroksyapatytu i bioaktywnego szkla, ktore s3 powszechnie stosowane
w kompozytach polimerowo — ceramicznych oraz zaproponowano dwufazowe rusztowania
kostne sktadajace si¢ z fosforanéw wapnia i mikrosfer z poli(L-laktydu) (PLLA). Do
funkcjonalizacji powierzchni czgstek hydroksyapatytu wykorzystano L-lizyne, ktéra promuje
adhezje i proliferacje osteoblastéw, oraz polidopaming, ktéra oprécz wiasciwoscei adhezyjnych
i bioaktywnych jest takze materialem o wysokim powinowactwie do komorek
kosciotwérezych. Zastosowane L- lizyna i polidopamina stanowity tacznik w kowalencyjnym
przylaczeniu poli(glikolu etylenowego) o réznych masach molowych do powierzchni
ceramicznych. Czgstki bioaktywnego szkla modyfikowano L-lizyng z wykorzystaniem
prekursora  silanowego oraz karbodiimidowego czynnika sprzegajacego. Nastepnie
funkcjonalizowane czastki ceramiczne wykorzystano do formowania kompozytéw na bazie
PLLA metoda wylewania z rozpuszczalnika. Okreslono wplyw funkcjonalizacji powierzchni
czastek ceramicznych na wlasciwosei fizykochemiczne i biologiczne PLLA oraz oceniono
profile degradacji in vifro kompozytow.

W pracy przedstawiono réwniez formowanie dwufazowych, makroporowatych
rusztowan z cementu fosforanowo-wapiennego (CPC) i mikrosfer PLLA za pomocg druku 3D
metodg wytlaczania. Opisano sposéb wytwarzania mikrosfer PLLA o srednicy ponizej 50 pm,

wilasciwosci reologiczne past do druku 3D oraz whasciwosci fizykochemiczne i biologiczne



dwufazowych rusztowan CPC/PLLA. Okreslono takze profile degradacji in vifro mikrosfer
PLLA i kompozytow CPC/PLLA.

Na podstawie badan eksperymentalnych potwierdzono efektywnosé rekeji
funkcjonalizacji czgstek hydroksyapatytu L-lizyng i poli(glikolem etylenowym)
z karboksylowa grupa koncowsa oraz polidopaming i poli(glikolem etylenowym)
z aminowg/tiolowa grupg koncowa. Zaproponowana metoda funkcjonalizacji czastek
bioaktywnego szkla z wykorzystaniem 3-aminopropylotrietoksysilanu i L-lizyny
charakteryzowala si¢ najwicksza efektywnoscig reakcji sprzegania. W wyniku modyfikacji
powierzchni czastek ceramicznych powstaly wielofunkcyjne napelniacze do matryc
polimerowych, ktore mogg pelni¢ role czynnikow zarodkujacych, plastyfikujgcych
i ugrupowarn bioaktywnych. Stwierdzono, iz modyfikacja czastek ceramicznych poprawia
stabilnos¢ termiczng PLLA i kompozytéw z PLLA i napelniaczy ceramicznych, co ma istotne
znaczenie z perspektywy przetwarzania termicznego kompozytéw w celu uzyskiwania
spersonalizowanych konstruktéw kostnych. Ponadto, stwierdzono, iz immobilizacja L-lizyny,
polidopaminy i poli(glikoli etylenowych) na czgstkach ceramicznych wspiera proces
mineralizacji kompozytéw polimerowo-ceramicznych. Zaprezentowane nowe kompozyty sg
cytozgodne wobec mysich fibroblastow L929 i ludzkich osteoblastéw hFOB 1.19.

Na podstawie badan fizykochemicznych dla uktadow CPC/PLLA stwierdzono, iz
wzrost zawartosci mikrosfer PLLA w pastach kompozytowych do wyttaczania rusztowan
powoduje wzrost lepkosci uktadéw i jednoczesnie wyttaczanie stabilnych rusztowan, uzyskujgce
zatozong makroporowatos¢ konstruktow. Z uwagi na slaba adhezj¢ na granicy faz CPC
i mikrosfer PLLA wytrzymalo§¢ mechaniczna kompozytow jest mniejsza niz rusztowan
kontrolnych CPC. Te dwufazowe rusztowania oraz wyjsciowe mikrosfery PLLA indukuja
proces mineralizacji w sztucznym roztworze ustrojowym w trakcie 28 tygodni prowadzenia
eksperymentu. Stwierdzono, iz mikrosfery PLLA nie wplywaja na szybkos¢ degradacji
rusztowan CPC/PLLA i nie powoduja powstawania nowych poréw w usieciowanych pasmach
cementu CPC w czasie, w ktorym prowadzono badania degradacji. Wytworzone kompozyty
CPC/PLLA nie sa cytotoksyczne i wspierajg adhezje, proliferacje i migracje mezenchymalnych
komérek macierzystych hTERT-MSC na calej powierzchni rusztowan oraz w wytworzonych
makroporach.

Zaprezentowane nowe kompozyty polimerowo-ceramiczne wykazujg potencjat do

zastosowan w regeneracji tkanki kostnej.



