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ZADANI BAKALARSKE PRACE
Vyvoj a testovani technologie pro pokryvani tfi dimenzionalnich struktur nanovlakny

Development and testing of technology for covering of three dimensional structures by

nanofibers

(Bude vlozeno)

Zasady pro vypracovani

1 Vypracovani reSerSe na dané téma

2 Ptiprava a vyroba modelu chlopné metodou rapid prototyping, volba
vhodného materialu.

3 Vyvoj technologie pro pokryvéani 3D struktur metodou fizeného ukladani
polymernich nanovlédken proudem vzduchu.

4 Studium adheze nanovlakenné vrstvy na vyrobeny model chlopné.

5 Navrh a ptipadné testovani vyrobenych vzorki v biologické laboratofi.
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ANOTACE

Tato bakalaiska prace se zabyvd vyvojem nového zplisobu pokryvani
tiidimenzionalnich struktur nanovlakny vychazejiciho z technologie Nanosider™
a naslednym testovanim vlastnosti vytvorenych vlakennych vrstev. Prace klade diiraz
na overeni vyuzitelnosti vlakennych vrstev v rekonstrukéni medicing. V teoretické cCasti
byla popsana technologic a vyvoj vyroby polymernich vlakennych vrstev tiemi
vybranymi metodami. Dale byl zpracovan pichled biodegradabilnich polymera
a nastinéna problematika oboru tkdnového inzenyrstvi. Experimentalni ¢ast obsahuje
popis vyvoje a optimalizace technologie nafoukévani nanovlaken a pfipravu modeld
pro tento proces. V této ¢asti je také popsan vliv pouzitého polymerniho materialu

a technologickych podminek na strukturu vlakenné vrstvy a jeji nasledné testovani.

ANOTTATION

This thesis described the development a new method of covering three dimensional
structures by nanofibers based on the Nanospider technology, and then testing the
properties of the fibre layers created. The work emphasizes the verification of usability
of fiber layers in reconstructive medicine. In theoretical part has been described
technology and development of the production of fibrous polymer layers by three
selected methods. And next was also prepared an overview of biodegradable polymers
and outlined the issues the field of tissue engineering. The experimental part describes
the development and optimization of technology of blowing nanofibers and preparation
of models for this process. This section also describes the influence of the used
polymeric material and technological conditions on the structure of the fiber layer and

its subsequent testing.

KLICOVA SLOVA

Elektrostatické zvlaknovani, scaffold, tkanové inzenyrstvi, polymerni vlakenné

Vrstvy, povrstvovani.
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1. UvoD

V dne$ni dobé zazivd vyroba netkanych textilii dynamicky vyvoj zaméfeny
na tvorbu polymernich vldkennych vrstev a jejich zaclenovani do nanotechnologické
sféry. Tento fakt podporuje vice faktort. Prvnim je zvysujici se poptavka po relativné
levnych a funkénich produktech pro primyslové aplikace. Druhym faktorem je potieba
novych struktur a materiald pro nové vyvijené specialni aplikace v mnoha oborech
lidské ¢innosti tykajicich se mediciny, elektrotechniky, filtrace a dal$ich. To podnécuje
stale dal§i vyvoj pouzivanych materidlli a pfedev§im novych specidlnich technologii
nandseni nanovlaken na stale rozmanit¢jsi tvary a materialy za specifickych podminek.

Velmi zajimavou a perspektivni oblasti vyuziti novych technologii ukladani
nanovlaken je tkanové inzenyrstvi, které se zabyva vytvarenim vhodnych tkanovych
nosicu (scaffoldd). Jedna se tedy o vytvoreni co mozna nejpodobnéjsi bunééné struktury
tkané, ktera podporuje vhodnou biologickou aktivitu dodanych funkénich bunék
in vivo, jez postupné nahrazuji poskozenou nebo chybéjici tkan neschopnou vlastni
regenerace. Jednou z cest jak tyto nosiCe pripravit je elektrostatickym zvlaknovanim
biodegradabilnich polymert, kdy je vysledna struktura velmi podobna extracelularni
tiidimenzionalnich tvard piedloh v kombinaci s jejich nevodivym materidlem,
které se daji vyuzit jako podplirny prvek vytvofeného nosi¢e pifi jeho zvySeném
mechanickém namahani in vivo. Idealnim piikladem takovéto aplikace jsou cyklicky
namahané srde¢ni chlopné.

Cilem této prace je vyvoj technologie pokryvani tfidimenzionalnich struktur
elektrostaticky zvlaknénymi nanovldkny. Tento proces bude realizovan fizenym
proudem vzduchu. DalSim krokem bude vyroba vhodného modelu trojcipé srde¢ni
chlopné, jeho pokryti nanovlakny pomoci navrzené technologie a nasledné ovéfeni
vyuzitelnosti pro tkanové inZenyrstvi. Tato vyuzitelnost bude testovana pomoci

stereologickych a biologickych metod za uziti elektronové mikroskopie a bioreaktoru.
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2.  TEORETICKA CAST

Hlavnim cilem této prace je tvorba polymernich vlakennych vrstev,
proto se ptevazna cast reSerSe bude vénovat nejen elektrostatickému zvlakiovani,
které bude vyuzito v praktické ¢asti ale také primyslové nejvyznamnéj$im technologiim
tvorby polymernich vldkennych vrstev. Jednd se o termické metody, konkrétné
spun-bond a melt-blown. Dale bude pojednano o biodegradabilnich polymernich

materialech a zadkladech tkanového inzenyrstvi.

2.1. Casovy vyvoj vyroby polymernich vlakennych vrstev

V této kapitole bude popsan historicky vyvoj, soucasny stav a progndzy budouciho
vyvoje technologie tvorby polymernich vldkennych vrstev dvéma nejbéznéjsSimi
metodami. Jedna se o metody spun-bond, jez zaujima dominantni postaveni v objemové
produkci polymernich vlakennych vrstev, a melt-blown, ktera je zastupcem produktivni
tvorby vrstev o submikronovych rozmérech. Tyto dvé metody zaujimaji téméi dvé
tietiny objemu soucasné svétové produkce netkanych vldkennych polymernich vrstev.
Déle bude pojednano o historickém vyvoji, sou¢asném stavu a budoucnosti metody
elektrostatického zvlaknovani polymert, ze které vychazi celd experimentalni ¢ast této

prace.

2.1.1. Historie

Vznik a rozvoj vyroby polymernich vldkennych vrstev netradi¢nimi termickymi
a chemickymi metodami odstartoval v padesatych letech minulého stoleti z diivodu
zvySujicich se pozadavkll trhu o nové specidlni materidlové aplikace, a potieby
plosnych vldkennych textilnich utvar vyrobenych levnéjSimi a produktivnéjSimi
metodami. Dalsi aspekt, ktery tomuto procesu pifedchazel a umoznil zrod téchto metod,
byl v prvni poloviné dvacatého stoleti rozmach makromolekularni chemie a vyvijeni

stale novych polymernich materialt.[4]

Technologie melt-blown

Zakladni technologie vyroby vlakennych vrstev metodou melt-blown byla vyvinuta
v Namotni vyzkumné laboratoti pod zastitou americké vlady na pocatku padesatych let

minulého stoleti.
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Tento vyzkum byl zahdjen z diivodu ziskdni vhodné technologie pro vyrobu média
zachycujicitho radioaktivni Castice v hornich vrstvach atmosféry. Prvni pouzitelné
laboratorni vyrobky spatfily svétlo svéta roku 1954 a byly vyuzity pro monitorovani
svétového jaderného vyzkumu. Byly vyrobeny vzduchem dlouzenym extrudovanym
polypropylenem prochédzejicim ptfes jednu kapilaru. Diky velmi uspokojivym
vysledkiim dosavadniho vyzkumu se v poloviné roku 1960 ujala dalSiho vyvoje nova
pobocka ropné spolecnosti Exxon. O pét let pozdéji firma patentovala GspéSny prototyp
desetipalcového zafizeni pro primyslovou vyrobu mikrovlaken, které dodnes nedoznalo
ptevratnych zmén v konstrukci. Vyraznéjsimu rozvoji, primyslové vyroby mikrovlaken
technologii melt-blown, brzdily v sedmdesatych letech nedostatecné produktivni
postupy vyroby termoplastickych polymert s vy$§im indexem toku. Tato skute¢nost se
zménila v pribéhu osmdesatych let vyvinutim katalytickych postupti vyroby
polymert.[1] Do roku 2000 Exxon vyvinul a patentoval vétSinu vyrobnich technologii
systému melt-blown. Na pielomu tisicileti vstoupilo na technologickou scénu vice firem
vyvijejici nové technologické modifikace, naptiklad firma 3M s patenty na vyrobu

smé&si mikrovlaken s béznymi textilnimi vlakny.[2]

Technologie spun-bond

Roku 1950 zahajuje ve Spojenych statech firma Dupond vnitini vyvoj technologie
pro vertikalni nanaSeni polymerniho filamentu. Napliiuje tak snahu pokryt zvySujici se
potiebu plosnych textilnich utvara efektivnéjsi a levnéjsi metodou.[2]

V roce 1960 vyviji Dupond technologii elektrostatického formovani polymernich
vlaken. O osm let pozdé&ji vytvari firma Freudenberg prvni zafizeni dlouzici filament
pomoci gravitani sily z polymerni taveniny pies trysku, ktery je uklddan ve formé
dodatecné nepojené vlakenné vrstvy. V tomto obdobi zaind vyvijet spolecnost
Kimberly-Clark vlastni verzi technologie. V roce 1974 patentuje spolecnost Asahi
revoluéni zafizeni pro tvorbu dodate¢né pojeného polymerniho rouna (US Patent
¢.3202817).[S] Dva roky na to vyviji Kimberly-Clark technologii SMS.
V osmdesatych letech minulého stoleti pfichazi soubézné s vyvojem novych metod
vyroby polymerti na trh spun-bond zatizeni pro priimyslovou tvorbu pojené vldkenné

vrstvy s aktivnim odtahem filamentu vychazejici z patentu Asahi.
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Na pocatku devadesatych let Amoco dodala na trh spun-bond linku s odstiedivé
rotaénim ukladanim vldken. Od roku 1990 do roku 2000 piedstavily vétSinu novych
modifikaci firmy Corovin a Hills. Jednd se napiiklad o linky na vyrobu

bikomponentnich vldken.[2]

Technologie elektrostatického zvlakiovani

Prvni vyznamnéjsi zaklady elektrostatického zvlaknovani polozil v roce 1914 John
Zeleny pusobici na Minnesotské univerzité. Zeleny vyvinul jednoduchy spinner
vychazejici z pokusti mnicha Williama Gillberta, ktery na poc¢atku 17. Stoleti pozoroval
pohyb kapky vody smérem k nabité ebonitové tyc¢i. [3] V letech 1934 — 1944 patentoval
Anton Formhals nékolik zafizeni na vyrobu polymernich vldken z polymerniho roztoku,
které vyuzivaly elektrostatickych sil. Formhals pracoval pfedev§im s roztokem acetatu
celulozy.[6,7] V roce 1964 Taylor pozoroval pfi svych vyzkumech vlivu homogenniho
elektrického pole na hladinu vody emisi Castic, které ptredchazel vznik dokonalého
kénusu kapaliny vystupujiciho z hladiny. Vznikajici konicky tutvar byl po svém
objeviteli pojmenovan Tayloruv kuzel.[3] O rok pozdgji vyvinul Simons zafizeni
na vyrobu velmi jemnych vldken a popsal vliv koncentrace polymerniho roztoku
na jejich zvlaknovani. Do konce tisicileti nasledovalo mnoho dalSich patenti, mimo jiné
napiiklad pfistroj na vyrobu akrylatovych vldken ¢i takzvany dratovy stroj. VSechny
tyto metody byly spiSe laboratorniho charakteru a neumoznovaly priimyslovou vyrobu.
Az v roce 2001-2004 na katedie netkanych textilii fakulty textilni Technické univerzity
v Liberci vyvinul tym profesora Jirsdka pftistroj uréeny k primyslové vyrobé

nanovlaken nazvany Nanospider.[15]

2.1.2. Soucasny stav

V soucasnosti  zasahuji produkty chemicko-termickych technologii vyroby
polymernich vldkennych vrstev do mnoha priamyslovych odvétvi a jejich poptavka
neustale stoupd, a to zejména u termickych technologii pro jejich vysokou vyrobnost
a findlni nizkou cenu produktu. Z tohoto divodu vznikaji v dneSni dobé stile nové

vyrobni linky po celém svéte.
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Technologie melt-blown

Technologie melt-blown produkuje v soucasné dobé vlakenné vrstvy 0 plosné
hmotnosti 5 — 400 g/m? pii vysoké variabilité priméru vlaken v rozsahu 0,5 — 20 pm.[4]
Rychlosti odtahu vlakenné vrstvy dosahuji v sou¢asné dobé hodnoty az 1000 m/min
hladkém kruhovém prifezu. Produkty se vyznacuji vysokym faktorem kryti, mérnym
povrchem, vysokou poérovitosti a retencnimi vlastnostmi pfi nizsi az stiedni pevnosti
vldkenné vrstvy. Vyuzivaji se jako filtratni média, zdravotnické textilie, primyslové
sorbenty a hygienické vyrobky. Zvlaknovany jsou vSechny termoplasty s IT nad 30,
naptiklad polyetylen a polypropylen. Usp&iné je vyuzivana technologie vyroby

bikomponentnich vlaken.[9]

Technologie spun-bond

Spun-bond vlakenné vrstvy se vyznaduji plofnou hmotnosti 10 — 150 g/m?
pii béznych prumérech vlaken v fadech desitek az stovek pm.[4] Rychlost odtahu
dosahuje podobné jako u technologie melt-blown rychlosti mirné piesahujici
vldken se vyznacuje vysokou propustnosti vzduchu, dobrymi mechanickymi vlastnostmi
Vobou smérech apfijemnym omakem. Produkty jsou vyuZivany pfevazné
ve stavebnictvi, hygiené, zemé&délstvi a filtraci. Opét lze zpracovat vSechny druhy
termoplasti a nové i nékteré druhy elastomerta pti bézné hodnoté IT. | v této technologii

se prosazuje novy zpusob vyroby bikomponentnich vlaken.[14]

Technologie Elektrostatického zvlakinovani

Zpisob  vyroby polymernich nanovldkennych  vrstev  elektrostatickym
zvlakinovanim technologii Nanospider je zpopisovanych tfi metod nejméné
produktivni. Odtahové rychlost se podle druhu pouzitého materidlu a pozadovaného
priméru vlaken pohybuje maximéln¢ kolem 10 m/min pfi efektivni $ifi maximalné
1,6m. Vlakenna vrstva se vyznacuje velmi vysokou pérozitou a specifickym povrchem
pfi velmi malém priméru vldken 50 — 300 nm a velmi dobré homogenité. Se svymi
unikatnimi vlastnostmi je vyuzivana jako filtracni médium, déle v biomediciné

a elektrotechnice. Zpracovavaji se vsechny druhy termoplastii S IT nad 100.[14]
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2.1.3. Budoucnost

Budouci uplatnéni technologie melt-blown zavisi pfedev§im na zdokonaleni
homogenity vldkenné vrstvy pii velkém obsahu vldken o submikronovém primeéru.
Jestlize se podaii vyvinout vyrobni linky zarucujici pfedev§im dostate¢nou homogenitu,
nahradi technologie melt-blown pIn¢ technologii elektrostatického zvlaknovani
Vv prumyslové vyrobé¢ filtracnich médii a v dalSich odvétvi primyslové vyroby, kde neni
pozadovana piiprava polymerniho materidlu studenou cestou. Rychlost odtahu a Site
vlakenné vrstvy se bude zvySovat s ohledem na limity mechanického namahani jen
mirn€. Dal§im faktorem je samoziejmé pouziti novych materiali a zdokonaleni vyroby
bikomponentnich vlaken.[16]

Naproti tomu, technologie -elektrostatického zvlaknovani bude pii naplnéni
vyvojovych prognoz technologie melt-blown nalézat uplatnéni v pramyslové vyrobé
pouze pro specialni aplikace a pro aplikace vyzadujici velmi dobrou homogenitu
vlakenné vrstvy. Jedna se naptiklad o medicinské aplikace a tkanové inzenyrstvi, kde
se vyzaduje pfiprava polymeru studenou cestou. Jinak bude z ostatnich primyslovych
odvétvi technologie elektrostatického zvlakiiovani zcela vytlacena. Tento fakt také
podporuje v porovnani s jinymi technologiemi velmi mala vyrobnost. Samoziejmé bude
elektrostatické zvlaknovani vyuzivano diky své niz8i pofizovaci cené a variabilité
Vv laboratotich a experimentalnich provozech.[16]

V technologii spun-bond se v budoucnu neptedpokladaji velké vyvojové zmény.
Sitka odtahu se s ohledem na limity mechanického namahani ménit nebude a rychlost
odtahu se bude ménit spiSe jen u specialnich aplikaci. Budoucnost této technologie tkvi
Vv jeji velké vyrobnosti a pouZiti novych zvldknovanych materiali, napifiklad na bazi

elastomerti.[14]
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2.2. Termické technologie vyroby polymernich viakennych

vrstev

2.2.1. Popis technologie melt-blown

Technologie melt-blown je odborné popsana ve zdroji [9]. Podle bézné pfijimané
definice je melt-blown proces, ve kterém se proudem vzduchu pomérné vysokou
rychlosti foukd roztaveny polymer vytlacovany zvldknovaci tryskou extruderu
na perforovany sbérny pas ¢i buben. Na sbérném segmentu se jiz vytvorend vldkna
formuji a ¢asteéné poji do vlakenné vrstvy, ktera je dale odvijena (viz. obr. 1).[4]

Na pocatku procesu polymer prochazi extrudérem, ktery se sklada z vyhtivaného
valce s rotujicim vytlaCovacim Snekem uvnitf. Extrudér je vyhfivan tfemi az Ctyimi
ohfivaci v pfirtistkovém poradi. Jeho hlavni funkci je roztaveni polymeru vsypaného
do valce ve form¢ pelet ¢i granuli a jeho nasledné vytlaGovani pies trysku. Dopiedny
pohyb granulatu probiha mezi sténou valce a spirdlovou drazkou vytlacovaciho Sneku.
Tani granulatu v extrudéru je zpisobeno vyhifevnym teplem, tfenim viskézniho
proudéni a mechanickym plsobenim mezi $nekem a sténou valce.[8] Poté prochazi
polymerni tavenina pies davkovaci cerpadlo, které usmériiuje jeho dal§i tok
pfi konstantnim objemu, tlaku a teploté, coZ je nezbytné pro konzistentni piisun
taveniny do zvlakiiovaci hubice. Cerpadlo je obvykle zubové, s dvéma protib&znymi
ozubenymi koly. Tavenina je pfivadéna saci stranou kzubovym mezeram.
Z distribu¢niho kandlu za zubovym cerpadlem putuje tavenina piimo ke zvlakiovaci
hlavici. Hlavice mé tvar dlouhé duté kovové listy trojuhelnikového profilu s nékolika
sty malymi kruhovymi otvory na jeho $pici. Z téchto otvorti vytlaovana tavenina tvori
vlakenné prameny, které jsou nasledné formovany horkym vzduchem na jemna vlakna.
V porovnani s jinymi technologiemi jdou otvory v hlavici malého priméru — nejéastéji

0,4 mm s rozteCemi 1 —4 mm.[9]
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Obr. 1: Schéma procesu Melt-blown: 1- extruder, 2- plnici snek, 3- davkovaci
cerpadlo,4- vzduchové rozvody, 5- zvldkiovaci hubice, 6- kolektor, prevzato z [10].
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Existuji dva druhy zvldknovaci hlavice. D¢€li se podle technologie vyroby otvort
na kapiléarni typ a typ s vrtanymi otvory. U kapilarniho typu je hlavice rozdélena na dvé
Casti, jejichz délici rovinou je podélna stiedova osa otvoru.[4] Do kazdé poloviny
je na sty¢né plose vyfrézovana fada pilkulatych drazek. Obé poloviny jsou slicovany
tak, aby tvorily idealni kruhové otvory. U vrtaného typu jsou vyrobeny otvory pomoci
mechanického vyvrtavani, nebo pomoci elektrického vyboje technologii EDM.
Zvlaknovaci hlavice je vyhfivana externim ohfivaem na provozni teplotu v rozsahu
215 — 340°C. Roztaveny polymer je po vytladeni ze zvldkiovaci hlavice formovan
horkym vzduchem, ktery vychazi ptes otvory Vv dolni a horni ¢asti hlavy (viz obr. 2).
Z dtivodu ohtfevu vzduchu se jedna o energeticky naro¢ny proces. Rychlost vzduchu
vytvaii kompresor a ohfev zajistuje elektricky nebo plynové vytdpéna pec. Typicka
teplota ptedehfatého vzduchu je 230-360°C pii rychlosti 180-270 m/s. Vlikno
je srostouci délkou unaseno vzrustajici silou, nepravidelné dlouzeno a odtrhavano.
Unasena vlakna nasledné ulpivaji a Gipln€ tuhnou na perforovaném sbérném kolektoru.
Ulpivani vlaken na kolektoru je podpotfeno vytvoienym podtlakem vné vélce. Vldkenna
vrstva je vétSinou pojena pouze samotnou soudrznosti vldken, nebo je pojena

termicky.[8]

Obr. 2: Proces melt-blown zvldknovani: 1- polymerni tavenina, 2- horky vzduch,
3- studeny vzduch, 4- proud dlouzenych vidken, 5- kolektor, prevzato z [10].

2.2.2. Popis technologie spun-bond

Technologie spun-bond je odborné popsana ve zdroji [13]. Podstata vyroby
technologie spun-bond spociva v ptimém zvlaknovani nekoneénych vlaken — filamentt
Z polymerni taveniny, kterd je vytlaCovana extruderem pies trysku. Vytlatend vldkna
jsou ochlazovana, riznymi zptisoby dlouZena a ukladana na perforovany dopravnikovy

pas v podob¢ vlakenné vrstvy.[4]
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Piiprava polymerni taveniny v technologii spun-bond je témeéf totoznd jako
u technologie melt-blown, kdy polymer ve formé pelet nebo granuli prochazi
extruderem slozeného z valce vyhfivaného C¢tyimi ohfivaci v piirGstkovém potadi
a Sneku rotujiciho v podélném sméru. Pohyb taviciho se polymeru zajistuje rotujici,
vhodné tvarovany $nek (viz obr 3).[11] Roztaveny polymer se filtruje ptes zafizeni
z 15 — 25 wvrstev ocelovych sit tkanych z jednotlivych dratka s definovanymi rozméry
otvort. Velikost jednotlivych otvorti se pohybuje v rozmezi 5 — 20 um. Filtrace je zde
velmi dulezita, pevné necistoty a castice by mohly zpusobit ucpani trysek ¢i pretrhavani
vlaken. Dale setavenina dostava do davkovaciho zubového cerpadla, které ma
na starosti prutok taveniny za konstantniho objemu a rychlosti. Nésledné vytlaceni
polymerni taveniny probiha pifes zvlakiovaci trysky v podobé perforované plechové
listy trojuhelnikového profilu. Tento blok je perforovan po celé délce ,,nosu®. Vétsina

soucasnych spun-bond linek obsahuje nékolik tandemové fazenych zvlakiiovacich

blok.[12]

Obr. 3: Schéma tavného extrudéru: I1- nasypka polymerniho granulatu, 2- motor,
3- externi ohrivace, 4- vytlacovaci snek, 5- filtr prevzato z [10].
Zvlaknovani se provadi do chladici Sachty, kde se paprsky taveniny proudici
z trysek ochlazuji proudem vzduchu, tim se ochladi na teplotu nizsi nezZ je teplota tani
polymeru a tuhnou. Vysledkem je nedlouzené vlakno, které je v nestabilnim stavu
s malou orientaci fetézcl a v ¢ase velmi rychle kiehne. Nasleduje odtah vldken a s nim
spjaté dlouzeni, coz je tahovd deformace vlakna, pfi niz se orientace fetézcl

a polymernich segmenti vyrovna do sméru osy vldkna.
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Odtah mulze byt provadén pouze gravitacni silou, proudem vzduchu
nebo galetami.[11] Vydlouzené filamenty jsou ukladany na pohybujici se pas v podobé
perforovaného draténého sita, pod nimz je uméle vyvolavan podtlak. Aby byla zajisténa
rovnomeérnost vldkenné vrstvy, je tfeba dlouzené svazky vladken ojednotit. Toho Ize
dosdhnout nékolika zpiisoby. Prvnim je elektrostaticky zplisob, kdy Ize vldkenny svazek
elektrostaticky  nabyt  pfi  dostateném  napéti  (cca  30kW).  Dale
aerodynamicky, vyuzivajici proudu vzduchu vytvofené¢ho podtlakem pod odtahovym
pasem. Dalsi zplsob je mechanicky, zalozeny na pouziti rotacniho deflektoru,
ktery udéli vlaknim rotaci zajist'ujici jejich dostatecné ojednoceni a rovnomeérné
ukladani ve smyckach. Posledni zplsob je pouziti bloku, jez zvlakiuje v plné Sifi.
Vytvofend vldkenna vrstva se déale poji slepenim nelplné vychlazenych vlaken,
chemickym a termickym pojenim nebo vpichovanim. Kone¢na operace piedstavuje

ofezavani a navijeni zpevnéné vlakenné vrstvy.[13]
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Obr. 4.: Schéma procesu spun-bond: 1- extrudeér, 2- zvlaknovaci tryska,
3- odtah filamentu, 4- odvadeci pas, 5- pojeni, 6- navijeni, prevzato 7 [3].

19



2.3. Nanovlakna a elektrostatické zvlaknovani

2.3.1. Vlastnosti a pouziti nanovlaken

Pojmy nanovlakna a nanotechnologie vznikly v pribéhu 20. stoleti pfi dynamicky
se rozvijejicim vyvoji technologii a novych védnich oborti. Nanovlakna lze definovat,
jako vlakna o priméru mensim nez 1000 nm. Tato definice neni zcela piesna - v tomto
piipadé lze mluvit spiSe o submikronovém rozméru. Lze fici, ze touto cestou je mozno
vytvofit vlakna o praméru cca 100 nm. Teprve vladkna s primérem pod 100 nm lze
povazovat za nanovlakna v pravém smyslu slova. Tato vlakna se vyznacuji unikatnimi
vlastnostmi, diky nimz se vyuzivaji v mnoha primyslovych aplikacich. Témito
vlastnostmi jsou velmi vysoky mérny povrch, vysokd poérozita, maly pramér port
a velmi maly pramér vldken. Vldkenné vrstvy z téchto vlaken se vyuzivaji jako filtracni
média, separacni membrany, ochranné odévy, chemické nosice, izolatory atd.
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Obr. 5: Nanovidkennd vrstva v porovnani s lidskym vlasem, prevzato z [10].

2.3.2. Princip elektrostatického zvlaknovani

Detailni popis technologie elektrostatického zvlaknovani je uveden v [20].
Tento zpisob vyroby nanovldken je v porovnani s jinymi zpusoby (napiiklad melt
blown) technologicky jednoduchy (viz. obr. 6). Proces elektrostatického zvlaknovani
vyuzivé elektrostatické a mechanické sily pro vytazeni vlakna z polymerniho roztoku

¢i taveniny, nejcastéji vSak z roztoku.
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Kapiléra, tryska nebo zvlakiiovaci kolektor je spojen s elektrodou vysokého napéti
v fadech desitek kilovolt a polarizuje polymerni roztok [4]. Protipol v elektrostatickém
poli tvoii vodivy sbérny kolektor v podobé desky, sita, kovového hrotu nebo valecku,
ktery je uzemnén nebo pripojen k opacné polarizované elektrod¢ vysokého napéti. Zdroj
vysokého napéti vytvari elektrostatické pole formujici elektricky nabity polymerni
roztok, ktery je nasledné zvlaknén [3]. Vlivem vysokého elektrického napéti a rozdilu
elektrickych potencidli mezi polarizovanym polymernim roztokem a uzemnénym
kolektorem pusobi na polymerni roztok tfi sily. Jde o silu povrchového napéti, silu
kapilarni a coulombovskou. Tyto sily formuji takzvany Tayloriv kuzel [18].
Jestlize intenzita elektrického pole dosahne nadkritické hodnoty, zaporna elektrostaticka
sila ptekona povrchové napéti polymerniho roztoku a nasledné je z Taylorova kuzele
vytazen velmi tenky proud roztoku. Vlivem viskozity polymerniho roztoku a existence
zapletenych polymernich fetézci je proud stabilni a nedochazi k transformaci
do sférickych kapek.[17,21]

Obr. 6: Schéma obecného procesu elektrostatického zvlaknovani z trysky:
1- zdroj vysokého napeti, 2- tryska s polymernim roztokem, 3- proud nanovlaken,
4- uzemneny kolektor s nanovlakennou vrstvou, prevzato z [10].

Drahu proudu polymerniho roztoku mezi elektrodou a kolektorem mtzeme rozd¢lit
na dvé ¢asti (viz. Obr. 7.). Prvni je stabilni oblast, ve které proud putuje pifimocaie
v silném elektrickém poli. Ve druhé, nestabilni oblasti, zaéne proud rotovat (bicovat)
a zaroven se z n¢ho odpaiuje rozpoustédlo. V této fazi se polymerni proud dlouzi, Stépi

a dale se méni na vlakna.
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Primér vlaken se pohybuje v rozmezi 100 — 500 nm. Dopadajici vlakna na povrchu
kolektoru ztraci zbytkovy naboj a tvoti vlakennou vrstvu, kterd se v porovnani s jinymi
technologiemi vyroby polymernich vlakennych vrstev vyznacuje vysokou homogenitou.
Vysoka homogenita vzniklych vrstev je jednou z hlavnich vyhod technologie
elektrostatického zvlaknovani.[3,18]
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Obr. 7: Znazornéni proudeni polymerniho roztoku: 1- oblast stabilniho proudu, 2 oblast
nestabilniho proudu, 3- tryska, 4- Tayloriv kuzel, 5- uzemnény kolektor, prevzato
z [10].

2.3.3. Zarizeni pro tvorbu jednotlivych nanovlaken nebo jejich

svazku

Existuje nckolik variant zafizeni, kterd produkuji jednotlivd nanovlakna
nebo nanovlakenné svazky. Tato zatizeni se pouzivaji spiSe pro laboratorni ticely a lisi
se tvarem kolektoru, spinneru nebo zplisobem pouziti elektrostatického pole
a Vv nekterych ptipadech rychlosti jeho otdCeni. Tyto modifikace vétSinou ovliviiuji
strukturu a orientaci vldkenné vrstvy. Jsou znamy tfi zdkladni principy elektrostatického
zvlaknovani: z kovového trnu, kapilary a valecku. Prvni dva principy budou stru¢né
popsany nize. Ttreti varianta zvlakfiovani z valeCku bude popsdna skrze technologii

Nanospider™, které z této varianty vychazi.[4]
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Zvlaknovani z kapilary

Zatizeni muze byt horizontdlni s ruénim vytlaovanim polymerniho roztoku
(viz. obr. 8) nebo s ptidavnou linearni pumpou, kterou Ize plynné regulovat mnozstvi
vytlaCovaného polymeru. Déle vertikalni, kde je polymer vytlaCovan gravitacni silou.

Kapilara je pfipojena ke zdroji vysokého napéti.[20]

Obr. 8: Schéma elektrostatického zvlaknovani z kapilary:
1- strikacka s polymernim roztokem, 2- kapilara, 3- proud polymerniho roztoku,
4- kolektor, 5- zdroj vysokého napéti, cerpano z [3].

Zvlaknovani z trnu

Zaklad technologie tvofi kovovy trn pfipojeny ke zdroji vysokého napéti
a uzemnény kolektor ve tvaru kovové desky (viz. obr. 9). Kapka polymerniho roztoku je
davkovéna na plochy vrchol ty¢ky. Pi pouziti tohoto zafizeni 1ze velmi dobie pozorovat
vliv elektrostatického pole na polymerni roztok. Nevyhodou je rychlé vy€erpani roztoku

a z toho plynouci diskontinuita procesu.[20]
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Obr. 9: Schéma elektrostatického zvlaknovani z trnu: 1- uzemnény kolektor,
2- proud polymerniho roztoku, 3- kapka polymerniho roztoku, 4- kovovy trn,
5- zdroj vysokého napéti.
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2.3.4. Princip technologie Nanospider ™

Technologie Nanospider™ umoziuje primyslovou vyrobu nanovlakennych vrstev.
Byla vyvinuta katedrou netkanych textilii Technické univerzity Liberec. Detailni popis
technologie je uveden v [19].

Technologie je zalozena na principu vybuzeni Taylorovych kuzelti a nasledného
proudu vlaken pomoci elektrostatického pole z hladiny polymerniho roztoku, kterou je
V tomto piipadé tenky polarizovany film. Kladna elektroda, v podobé kovového vélce,
se otaci v radialnim sméru ¢aste¢né ponofena v polymernim roztoku, ktery je ¢erpadlem
kontinudln¢ doplnovan. Rotaci zajistuje elektromotor s funkci plynulé regulace otacek.
Vilec pfi svém otdceni vynasi tenkou vrstvu roztoku do své horni tvrati, kde je vyssi
intenzita elektrostatického pole, které budi po celé jeho $ifi v horni Givrati mnohocetna
ohniska Taylorovych kuzelti a nésledny proud polymernich vlaken. Proud vlaken putuje
Vv elektrostatickém poli smérem k zdporné polarizovanému kolektoru v podobé

podkladové textilie, ktera je kontinualné odvadéna (viz. obr. 10).[4]

Obr. 10: Schéma zarizeni Nanospider: 1- polymerni roztok, 2- spinner, 3- podkladova
textilie, 4- nadrz, 5- vedeni podkladové textilie, 6- navijeni, 7- odvijeni, 8- proud
nanovldken, 9- plast, prevzato z [10].
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2.4. Polymerni materialy

V této kapitole bude pojednano 0 biodegradabilnich polymerech, které
sesuspéchem vyuzivaji v rekonstrukéni mediciné. Dale bude pojednano
0 polyvinylalkoholu, ktery byl pouzit v experimentalni ¢asti pro zakladni testovani
technologie.

Zakladni pozadavky biomaterialt jsou jejich biokompatibilita, biodegradabilita
a vhodné povrchové vlastnosti vhodné pro bunéfnou adhezi. Bézné polymery,
které obsahuji v hlavnim fetézci sigma uhlikové vazby, nejsou vhodné pro svou
nedostateCnou biodegradabilitu. Proto se pouzivaji materidly obsahujici v hlavnim
fetézci heteroatom, ktery vhodnou biodegradabilitu zajiStuje nebo se vhodna
biodegradabilita zajiStuje vhodnou chemickou modifikaci polymeru za vzniku
esterovych vazeb. Biopolymery mohou byt syntetické nebo pfirodni, pfi¢emz prednost

se dava syntetickym polymera, které se daji pti vyrobé vhodné¢ modifikovat.[22]

2.4.1. PLA — kyselina polymlééna

Kyselina polymlécna (PLA) je termoplasticky alifaticky polyester ziskavany
z obnovitelného pfirodniho zdroje, nejbézngji z kukufiéného Skrobu. S ohledem
na strukturni chiralitu kyseliny existuji jeji dva stereoizomery L a D, které staceji rovinu
polarizovaného svétla charakteristickymi sméry. Tyto stereoizomery obsahuji naprosto
stejné atomdarni vazby pii rozdilné prostorové orientaci, kterd ovliviiuje mechanické
atermické vlastnosti polymeru. Pfipravuje se bakteridlni fermentaci D-glukézy
ziskavané z kukufi¢ného Skrobu a ndslednou katalytickou polymerizaci, ktera rozpoji
hlavni cyklicky fetézec D-glukdzy za vzniku esterovych vazeb (viz. obr. 11). Z 99,5 %
je fermentaci ziskavana pouze L forma (L-PLA), ktera je pfiblizn¢ ze 40 % krystalicka
pii teploté skelného prechodu (Tg) 60 — 65 °C a teploté tani (Tf) 175 °C. Tato forma
vykazuje pomérn¢ vysokou mechanickou pevnost v tahu pfi malém prodlouzeni. Doba
desorpce této formy je piiblizné 2 roky.[28] Tyto vlastnosti jsou vhodné pro vyuziti
L-PLA pfi vyrob¢ trvalejSich ortopedickych nosnych aplikaci. Polymerizace smési L
a D formy vede k syntéze v DL-PLA formu, ktera je amorfni, mén¢ pevna pii tahovém
namahani ale vyrazné rychleji se v téle desorbuje. Tento fakt vede k vyuZzivani této

formy pii vzniku novych tkanovych a lékovych nosici.[22]
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Obr. 11: Kataliticka polymerizace kyseliny mlécné (ring-opening), prevzato z [28].

2.4.2. PGA - kyselina polyglykolova

Kyselina polyglykolova (PGA) je biologicky odbouratelny termoplasticky polymer
patiici do skupiny nejjednodussich alifatickych polyesterd. Strukturni vzorec obsahuje
pouze jednu uhlovodikovou skupinu. Je Spatné rozpustny v organickych rozpoustédlech
s vyjimkou hexafluoroizopropanolu. Tuto vlastnost zptisobuje vysoka mira krystalinity,
kterd se pohybuje v rozmezi 45-55 %. NejbeéZzné&jsi postup piipravy PGA je katalyticka
polymerizace cyklického fetézce diesteru kyseliny glykolové, pifi kterém se hlavni
fetézec rozpoji (viz. obr. 12). Teplota skelné¢ho piechodu (Ty) se pohybuje v rozmezi
35-40 °C a teplota tani dosahuje 230 ©°C.[23] Degradace probiha biologicky
a hydrolyticky. Lékaisky material z PGA ztraci pti uziti puvodni pevnost do 2 tydni,
pevnost celkovou do 4 tydnu a plné desorbuje po 3 — 6 mésicich v podobé kyseliny
glykolové.[23]
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Obr. 12: Katalyticka polymerizace retézce diesteru kyseliny glykolové, prevzato 7 [28].

2.4.3. PLGA - kopolymer kyseliny polymlééné a kyseliny
polyglykolové

Kopolymer kyseliny polymlééné a  kyseliny polyglikolové (PLGA)
je biodegradabilni alifaticky polyester. Na rozdil od svych stavebnich homopolymeri
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dobfe rozpustny v Siroké Skdle polarnich rozpoustédel. PLGA je syntetizovan
katalitickou polymerizaci, pfi které jsou ndhodné rozpojovany hlavni cyklické fetézce
dimert kyseliny glykolové a kyseliny mlécné za vzniku esterovych vazeb.

Kopolymer je pii vSech pomérech obsahu homopolymert spise amorfni a vykazuje
teplotu skelného prechodu (Tg) V rozmezi 40 — 60 °C. Vlastnosti kopolymeru nejsou
linearné zavislé na poméru obsazenych homopolymert, naptiklad pii koncentraci 50%
PLA a 50% PLG degraduje kopolymer rychleji nez jakakoliv ze samotnych
homopolymert. PLGA je v téle hydrolyticky Stépen na kyselinu mlé¢nou a glykolovou,
které jsou pro télo vlastni. Diky vSem témto vlastnostem je pouzivan pro vyrobu

chirurgickych niti, télnich implantatt a protetickych zatizeni.[24]
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Obr. 13: Strukturni vzorec kopolymeru PLGA, prevzato 7 [28].

2.4.4. PCL - Polykaprolakton

Polykaprolakton (PCL) je synteticky biodegradabilni polymer patfici do skupiny
alifatickych polyesteri. Je dobfe rozpustny v polarnich rozpoustédlech, napiiklad
ve smési chloroformu a etanolu. Pfipravuje se katalytickou kondenzaci ¢ - kaprolaktonu,
kdy je pomoci katalyzatoru rozpojen hlavni cyklicky fetézec (viz. obr. 14.). PCL je
polymer s teplotou skelného piechodu (Tg) kolem -60 °C anizkou teplotou tani (Tf)
58 - 65 °C.[25] Diky svému chemickému sloZeni a pfitomnosti esterovych vazeb miize
byt PCL pfti hydrolytické degradaci v Zivém organismu vhodné asimilovan a nasledné
mineralizovan.  VyznaCuje se podobnou  biokompatibilitou jako  PLA,
ovSem pi1 mnohem nizsi rychlosti desorpce. Tato skutecnost je zptisobena tim, Ze lidské
télo neprodukuje takové extracelularni enzymy, které by katalyzovaly jeho degradaci.
Tato skutecnost spolu s dobrymi zpracovatelskymi a mechanickymi vlastnostmi
pfedurCuje tento polymer pro pouziti v medicingé pii tvorbé tkanovych nosici
nebo chirurgickych niti. Dale se PCL pouziva jako ptisada do pryskyfic a jinych

polymeri, kde modifikuje jejich mechanické vlastnosti.[26]
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Obr. 14: Katalitickd polymerizace retézce kaprolaktonu, prevzato z [27].

2.4.5. PVA - polyvinylalkohol

Polyvinylalkohol (PVA) je synteticky hydrofilni polymer patfici do skupiny
vinylovych polymert. Tvofi jednoduchou chemickou strukturou, ktera obsahuje funkéni
hydroxylovou skupinu. Rozpustny je v polarnich rozpoustédlech, naptiklad ve vodé¢.
Pfipravuje se polymeranalogickou hydrolyzou nebo alkoholyzou polyvinylacetatu
v methanolu za vzniku esterovych vazeb (viz. obr. 15.). Z této skute¢nosti vyplyva,
ze monomer vinylalkohol neexistuje, jelikoZz je velmi nestabilni. Z tohoto diivodu
obsahuje vzdy urcité mnozstvi polyvinylacetatovych skupin, jejichz koncentrace
ovliviiuje rozpustnost, mechanické vlastnosti a krystalinitu. Pokud polymer obsahuje
vice jak pét procent vinylacetatovych jednotek, rozpousti se ve vodé€ jen pfi teplotach
nad 65 °C. Mnozstvi polyvinylacetatovych skupin ovliviiuje mira hydrolyzy. Teplota
skelného piechodu (Tgy) se pohybuje v rozmezi 70 — 85 °C a teplota tani (Tr) 250 °C.
PVA sepouziva v textilnim primyslu jako zahustka, koloid a Slichta, v medicing

jako material pro chirurgické nité.[30]

CH;OH
-E ':i‘:H— CH 12} _nA s, CHZ—':H +n CH:COOCH;
1|

[CH,ONa]
':lj OH
COCH;

Obr. 15: Alkalicka reesterifikace v metanolu, prevzato 7 [29].
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2.5. Scaffoldy pro tkanové inzenyrstvi

V této kapitole bude pojednano o zakladnich principech tkanového inZenyrstvi,
coz je pomérn¢ novy veédni obor, ve kterém jsou mimo jiné vyuzivany nanovlakenné
polymerni vrstvy jako tkanové nosice, takzvané scaffoldy. Tyto nosice jsou s uspéchem
vyuzivany v regenerativni medicin¢ k rekonstrukci nebo nahrazeni poskozené tkané
Vv téle pacienta. Jejich vyroba zde bude popsdna a rozdélena na textilni a netextilni

zpusob.

2.5.1. Tkanové inzenyrstvi

Tkéanové inZenyrstvi lze vnimat jako multidisciplinarni obor spojujici poznatky
molekularni biologie, biochemie, farmacie, fyziky a mediciny k obnoveni, nahradé nebo
regeneraci tkani, tedy pro tzv. regenerativni medicinu. Tohoto cile je dosazeno
vhodnym pouzitim a kombinaci bun¢k, biochemickych faktorti a vhodnych tkanovych
nosicu ,,scaffoldi*. Buiiky samotné nejsou schopny riist a vytvaret objemnéjsi strukturu.
Pokud jsou ovSem umistény do trojrozmérného prostiedi z vhodného materidlu
obsahujiciho dostatek kysliku a rastovych faktort, jsou schopny prorustat tuto strukturu
do pozadovaného rozméru. Kultivace bun¢k na nosici probiha in vitro za pfitomnosti
zivin, diferenciacnich a rlstovych faktori. Nasledna infiltrace bunck a mezibunétné
hmoty do scaffoldu probihd in vivo, kdy regenerace tkani probihd v pfirozeném
prostiedi. Posledni fazi je biodegradace samotné¢ho nosi¢e na téle vlastni latky
(viz. obr. 16).[31,34]

Pouzité bunky mohou byt autologni, tedy vlastni pacientova tkan, kterd neni
spojend s rizikem odmitnuti imunitnim systémem. Tato tkan je odebirana a kultivovana
ve form& diferencovanych, genitorovych a kmenovych bunék. V piipadé, Ze nelze
buiiky izolovat od samotného pacienta, je mozné odebrat bunky od darce stejn¢ho
druhu. Tyto bunky se nazyvaji allogenni. Zde je ovSem zvysSené riziko omitnuti této
tkan¢ imunitnim systémem piijemce z divodu genetické odliSnosti alespoil na jednom
pokusu. Tteti moZnost je odbér bun€k z jiného druhu, které se nazyvaji heterologni

nebo také xenogenni.[31]
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Obr. 16: Princip procesu tkanového inZenyrstvi, prevzato z [32].

2.5.2. Zasady pripravy scaffoldu

Ptipravované tkanové nosice musi pro jejich spravnou funkci spliovat celou fadu
vlastnosti. Strukturalné se musi blizit podobé extraceluldrni matrice, tedy mezibunécné
tkanové struktufe tak, aby mohly buinky dostate¢né proliferovat [34]. Toho lze
dosdhnout spravnou velikosti pori a jejich dostatecnou kontinuitou. Nosi¢ musi byt
samoziejmé biokompatibilni a biodegradabilni, aby nevyvolaval imunologické reakce.
Daéle je tfeba zajistit optimalni mechanické vlastnosti a specificky povrch zajiStujici
dostate¢nou bunéénou adhezi.[31]

Biomaterialy pouzivané v tkanovém inzenyrstvi pro vyrobu scaffoldi mulZeme
rozdelit podle pavodu na prirodni a syntetické. VétSina materialu je pfevzata z jinych
technologickych obort, naptiklad z mediciny [33]. Syntetické biologicky odbouratelné
materidly jako jsou alifatické polyestery (kyselina polymlécna, polyglykolova a jejich
kopolymery) a prirozené ziskané materialy jako kolagen a chitin. Pfirodni, pfirozené
ziskané biomaterialy se vyznacuji velmi dobrou biokompatibilitou a biodegradabilitou.
NemiZzeme u nich ovSem ovliviiovat jejich specifické vlastnosti v takové miie
jako pii vyrobé syntetickych biomateriald. Z tohoto divodu je davana pii vyrobé

prednost syntetickym biomaterialim.[31]
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2.5.3. Netextilni zpusoby pripravy scaffoldt
Vymyvani ¢astic

Zakladem tohoto zpusobu je pfiprava formy, do které se vhodné umisti Castice
piesn¢ definovanych tvari a velikosti. Obvykle se pouzivaji castice soli, voskl
nebo cukri. Do formy se nalije polymerni roztok, rozpoustédlo se po ¢ase odpati.
Tim se vytvori tuhy material slozeny z polymeru a Castic. Nasledné se Castice rozpusti

vhodnym rozpoustédlem. Vznikaji tak tenké vrstvy pozadovanych struktur, které lze

dale vrstvit.[33]

Solvent casting

Metoda spociva v fizeném vypafovani rozpoustédla z polymerniho roztoku
a zarovenn ve vytvrzovani polymerniho materidlu. Timto postupem vznikaji porézni
membrany. V tomto i v pfedchozim piipadé je nutné dokonale vysusit zbytkova toxicka

rozpoustédla ze vzniklé struktury.[33]

Suseni za mrazu - lyofilizace

Zakladem této metody je pfidani rozpoustédla s nevhodnou polaritou
do jiz ptipraveného polymerniho roztoku. Vznikne tak emulze, kterou nalijeme
do formy aprudce zchladime napiiklad kapalnym dusikem. Naslednym suSenim
zamrazu dojde K odstranéni obou rozpoustédel. Takto vznikla struktura je vysoce

porézni ale citliva K vnéj§imu prostiedi.[33]

Zpénovani

Zpénovani polymernich roztokti mechanickym zptisobem do formy tuhé pény a jeji
nasledné vysuSeni vede k wvytvofeni scaffoldii s propojenymi poéry. S rostouci
koncentraci polymerniho roztoku roste pocet péru v objemu a pory se zmenSuji.
Nevyhodou této metody je omezené mnozstvi polymernich roztokti schopnych vytvofit

stabilni pénu bez ptidavku povrchové aktivnich latek.[33]
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Rapid prototyping

Tato metoda umoznuje rychlou vyrobu tvarové presnych modell a struktur pomoci
CAD systémt vyuzivajicich digitalizovanych dat pozadované geometrie. Podstatou
je integrace velmi slabych vrstev vzniklych fizenym vytvrzovanim polymerniho roztoku
nebo laserovym vyfezanim z pevného materidlu. Vyhodou je vznik piesné definované

struktury v relativné kratkém case.[33]

Hydrogely

Velice dulezitou skupinou biomateriali jsou hydrogely v podobé zesitovaného
hydrofilniho polymeru. Pfi kontaktu s vodou bobtnaji. Absorbuji velké mnozstvi vody,
aniz by se samy rozpustily. Tim ziskévaji velmi specifické vlastnosti podobné¢ mékkym
tkanim. Polymery, které pfirozené tvoii hydrogely, jsou napiiklad alginaty, kyselina

hyaluronova a fibrin.[33]

2.5.4. Textilni zpasoby pripravy scaffoldt
Tkani

Klasicky zptisob vyroby plosnych textilii se uplatiiuje pro vyrobu scaffoldi jen
velmi malo. Tento fakt je zplGsoben pomérné malou taznosti a ohebnosti tkanin.
VyuZivaji se v podstaté jen trojrozmérné tkaniny vyrabéné pomoci viceosnovniho tkani.

Tyto trojrozmérné tkaniny slouZzi jako scaffold pro bunééné struktury chrupavky.[33]

Pleteni

Pletené textilni struktury jsou jako scaffoldy vyuzivany v hojné mife. Pleteniny
snadno vytvareji vysoce porézni trojrozmérné struktury, které jsou tazné, poddajné
aprodysné. Jejich vlastnosti Ize jednoduse modifikovat pomoci typu vazby. Pouziti
pletenin limituje dosazend velikost port, které jsou pftili§ velké na to, aby zachytily
nasazované buiiky. S uspéchem se pouzivaji jako scaffoldy chrupavek, kiize a zejména

cévnich nahrad.
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Netkané textilie

Nejperspektivnéjsi textilni metodou pro vyrobu scaffolddi je vyroba netkanych
textilii. Konkrétn¢ se jednd o vytvareni vldkennych struktur naptiklad mykanim,
naplavovanim, technologii melt-blown, spun-bond a nov¢ zptusobem elektrostatického
zvlaknovani. Témito metodami jsou snadno vytvotfeny trojrozmérné textilie vyznacujici
se nahodnou orientaci vldken a dobrymi mechanickymi a strukturnimi vlastnostmi.
Velmi dulezitou vlastnosti je vysoka porozita pii malych praimérech pori, coz umoznuje

dobrou adhezi a proliferaci bun¢k.[32,33]
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3. PRAKTICKA CAST

Experimentalni ¢ast zahrnuje piipravu vhodného tfidimenziondlniho modelu
pro nasledné pokryvani nanovldkny. Dale vyvoj a testovani technologie ukladani
nanovlaken pomoci fizeného proudu vzduchu, kterd vychézi z patentu TUL ¢. 294274
a jeji nasledna aplikace piti pokryvani navrzeného modelu. U takto vytvorené vlakenné
vrstvy bude dale testovana jeji struktura a bunéna adheze pomoci vhodnych

stereologickych a biologickych metod.

3.1. Priprava modelu

V této kapitole bude popsan proces vyroby polyuretanového (dale jen PUR) modelu
srdecni chlopné metodou liti ve vakuové komote. Tento model bude dale slouzit jako

ttidimenziondlni struktura pro pokryvani nanovlakny.

3.1.1. Popis predlohy

Jako ptedloha pro vyrobu PUR modelu trikuspidéalni srde¢ni chlopné byl dodan
obrobeny model jeji funkéni geometrie, ktery byl vyroben ze slitiny obsahujici 95 %
hliniku, 4 % médi a legujici prvky hot¢iku a manganu (viz. obr. 17). Tato slitina
je dobfe obrobitelna a chemicky odolna pii velmi dobrych mechanickych vlastnostech.
Dalsi vyhodou tohoto materialu je jeho dobra tvarova stalost v disledku nizké elastické
hystereze, ktera je vyhodna pro piesné geometrické modely. To vSe pfi drsnosti povrchu

Ra 0,8um.

Obr. 17: Duralovy model trikuspidalni chlopné.
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Model je velikostn¢ shodny s trikuspidalni chlopni dospélého cloveéka. Lze jej
rozd¢lit na dvé ¢asti. Na ¢ast manipulacni v podobé¢ plochého kotouce a na cast funkéni,
Vv podobé valeCku s tfemi konvexnimi vyfezy ve tvaru jednotlivych cipt chlopné

(viz. obr. 18).
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Obr. 18: Zdkladni geometrie modelu trikuspidalni chlopné: 1- manipulacni cdast,
2- funkcni cast, 3- konvexni vyrez.

3.1.2. Vyroba formy

Aby bylo mozné vytvofit PUR model, bylo potieba nejdiive zhotovit vhodnou
formu pro jeho odliti. Pro svou ¢asovou nenarocnost a pomérné nizké finan¢ni naklady
byla zvolena metoda vyroby formy litim vysokopevnostniho silikonkauc¢uku ve vakuové
komote. Tento materidl se pouziva konvencné, pro své dobré zpracovatelské vlastnosti

a tepelnou odolnost.

Pouzity material

Konkrétné byl pouzit SILASTIC T-4 od firmy EBALDA. Jednd se 0 specialni
vysokopevnostni silikonkaucuk pro slévarenské prototypové a malosériové formy.
SILASTIC T-4 je dvouslozkovy silikonkau¢uk s moznosti volby tuzidla a to T-4
standard a nebo T-4 O samomazné na voskové bazi. Tento material je City, transparentni
s taznosti 400 %, pevnosti v tahu 6,6 MPa pfi teplotni odolnosti do 250 °C. Lici smés

ma nizkou viskozitu, coZ zarucuje dobré promichéani sloZzek a dobrou zabihavost.
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Pouzité zarizeni

Pouzitym zatizenim pro vyrobu silikonkaucukové formy byla vakuova lici komora
od némecké firmy MK technology. Tato komora pfedstavuje niz$i tfidu v fade
vyrabénych licich komor. P1ast’ je vyroben ze silnosténné ocele a vlepeného tlakového
skla. Disponuje vyvévou, vnitinim vytdpénim a ruéné¢ ovladdanym licim zafizenim

(viz. obr. 19).

Obr. 19: Vakuova lici komora: 1- michaci zarizeni, 2- lici zarizeni, 3- podlozka pod lici
nadobu, 4- osvetleni, 5- ovladani a regulace

Postup vyroby

S ohledem na velikost a objem duralové ptedlohy byla sestavena sklenéna lici
nadoba ve tvaru kvadru s rozméry 110x90x70 mm a objemem 700 ml. Duralovy model
s prilepenym vtokovym jadrem se do nadoby upevnil v pozadované poloze pomoci
silikonu a tycek. Do vakuové lici komory byla nasledné vloZena piedehtata lici nadoba
s duralovou piedlohou. Do oto¢nych nadob v komote se jednotlivé nalily slozky lici
hmoty. Komora byla hermeticky uzaviena, silikonkaucukova slozka nalita do nadoby

s tuzidlem a ob¢ slozky dokonale promichdny automatickym michadlem.
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Materidl byl namichdn o objemu 700 ml v poméru 10:1. Tedy 634 ml
silikonkau¢uku a 64 ml voskového tuzidla T-4 O, které zaruCuje dobrou
separovatelnost. Dokonale promichand smeés se ndasledné nalila do lici nadoby,
dokud nevyplnila cely jeji objem. Nasledné vytvorené 99% vakuum vyvolalo sublimaci
nezéadoucich plyna a zbytkového tuzidla na povrch vytvorené formy. Takto pfipravena
forma tvrdla 8 hodin pfi teplotd 24°C, poté byla rozebrana lici nadoba a forma
rozfiznuta nepravidelné pomoci skalpelu a rozvérdku v trovni lici roviny. Nasledovalo
vyjmuti duralového modelu z formy a vytlaeni plynovych vyfukii pomoci chirurgické
jehly. Pti tomto zptisobu vyroby doslo po vytvrdnuti formy k jejimu smrsténi o 1-2 %,
coz je pro experimentalni ucely akceptovatelna hodnota. Nelinedrni fez formou byl

volen tmyslné pro zvétSeni sty¢né plochy obou dvou dili formy (viz. obr. 20).

Obr. 20: Silikonkaucukova forma a jeji cdsti.

3.1.3. Vyroba modelu

Poslednim krokem je samotné odliti PUR modelu trikuspidalni srde¢ni chlopné,
ktery bude slouzit jako vhodna tfidimenzionalni struktura pro dal$i experimenty.
Zvoleny materidl je vysokopevnostni houzevnaty polyuretan, ktery je bézné dostupny

a pomérné levny.
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Pouzity material

Pouzitym materidlem je ISOCYANAT G50 od firmy TORTEN s.r.o. Jedna
se 0 vysokopevnostni houzevnaty polyuretan vyuzivany pro vyroby rozmérove
stabilnich odlitki. ISOCYANAT G50 je dvouslozkovy material, ktery se pfipravuje

Z izokyanatu a spolyolu v poméru 1:1. Tento material je cihlové Cerveny s taznosti

200%, pevnosti v tahu 60 MPa pi teplotni odolnosti do 90 °C.

Pouzité zarizeni

Pouzitym zatizenim pro vyrobu modelu byla vakuova lici komora, ktera je popsana
vySe v podkapitole popisujici vyrobu lici formy (Str. 36). Druhym zafizenim je samotna
silikonkaucukové forma (Str. 36) urena k odliti PUR modelu.

Postup vyroby

Technologie vyroby PUR modelu byla téméf totozna jako v pifipadé¢ vyroby
silikonkau¢ukové formy. Do vakuové komory byla vlozena piedehiata lici forma
a jednotlivé slozky pro pfipravu polyuretanu nality do pfedem pfipravenych nadob.
S ohledem na pfiblizny objem budouciho modelu bylo pfipraveno 60 ml polyuretanu
smichanim obou sloZek, spolyolu a izokyanatu v poméru 1:1, tedy 30g a 30g. Smichani
slozek predchazelo vliti spolyolu do nadoby s izokyanitem. Nasledné vytvofené
vakuum vyvolalo sublimaci pfebyte¢ného izokyanatu a plynti na povrch materidlu.
Po nésledném vyjmuti z vakuové komory se forma s vlitym polyuretanem nechala
8 hodin odlezet za bézné teploty. Béhem této doby probéhlo kompletni vytvrzeni PUR

modelu (viz. obr. 21).

Obr. 21: PUR model.
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3.2. Navrh modelu chlopné pro technologii rapid prototyping

V této kapitole bude popsana piiprava a navrh modelu srde¢ni chlopné¢ metodou
Rapid prototyping. Konkrétn¢ se jedna o navrh vhodné polymerni skofepiny, ktera bude
po pokryti nanovlakny rozpusténa ve vhodném rozpoustédle. K tomuto kroku bylo
pristoupeno ze dvou diavodl. Za prvé, tento postup by byl volen v piipadé, ze by byla
zvolena jako tkénovy scaffold samonosna vldkennd vrstva bez dal§i pevné podpory
Z biodegradabilniho polymeru. Za druhé, nelze sejmout vytvofenou vlakennou vrstvu
mechanickymi zplsoby tak, aby nedoSlo ke zméné jejiho tvaru a mechanickému
poruseni. Od samotné vyroby modelu technologii Rapid prototyping bylo opusténo,

protoze PUR modely se ukazaly jako vyhovujici pro dalsi testy.

3.2.1. Scannovani geometrie

Vzhledem k tomu, Ze k obrobenému duralovému modelu chlopné nebyla dodana
jeho digitalizovana vyrobni geometrie pouzitelna pro metodu Rapid prototiping, bylo
potieba nejdiive pozadovanou geometrii ziskat. Jako nejvhodnéjsi byla vybrana metoda

optického scannovani a digitalizace geometrie tfidimenzionalnich objektt.
Pouzité zarizeni

Pouzitym zafizenim pro optické skenovéani geometrie byl opticky bezdotykovy
scannner ATOS Il 400 od némecké firmy GOM (viz. obr. 22), ktery je uréeny
pro rychlou digitalizaci redlnych objekti o rozmérech od nékolika milimetrh
az po né€kolik metrt. Toto zatizeni slouZzi k ptenosu povrchu redlného pfedmétu do 3D
grafického rozhrani pocitace, kde je mozné dale jej upravovat a modelovat. Pomoci
takto ziskanych dat lze vygenerovat soubory pro vyrobu a nasledn¢ znovu zméfit
a porovnat vyrobeny dil s originalem. Systém ATOS pro digitalizaci povrchu vyuziva
metodu projekéni moiré topografie, snimané dvéma digitdlnimi kamerami s vysokym
rozliSenim optickych Cipt (1,4 mil. bodl kazdd). Vystupem z méfeni je velmi kvalitni
soubor STL dat, nebo 3D soufadnic bodu (sit’ bodl), program umoziuje ukladat i fezy,

obrysov¢ linie, ptipadné vystupni protokoly kvality.
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Obr. 22: Opticky scanner Atos: 1- projektor, 2- snimaci kamery, 3- skenovany model, 4-
manipulacni rameno.

Postup scannovani

Nejprve se opticky scanner zkalibroval dle pfislusného ethalonu a na PUR model
byla nanesena antireflexni vrstva na bazi pudrového préasku, kterd potlacovala nezadouci
odrazeni svétla hladkym povrchem modelu. Nésledné byl model umistén na oto¢nou
podlozku s referen¢nimi znackami v ohniskové vzdalenosti 750 mm od ¢ocek snimacich
kamer. Poté probéhlo samotné scannovani, pii kterém projektor zobrazuje
na scannovany objekt referencni laserovou sit. Otaceny model je sniman kamerami
a vytvoreni jednoho snimku trva pfiblizn€ 2 sekundy. Kazdy pouZitelny snimek musel
obsahovat snimany model a nejméné tii referencni znacky, podle kterych se spojily
jednotlivé snimky v jeden trojrozmérny model. Zobrazovana referen¢ni sit’ slouzila jako

soufadnicovy systém pro dopocitani rozmérit snimaného objektu.
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3.2.2. Digitalizace

Optickym scannovanim ziskana data v podobé¢ sité bodl byla nejprve zpracovana
v programu GOM inspect a dale byl pomoci téchto bodi vykreslen scannovany model
(viz. obr. 23). Nasledn¢ byly tyto body propojeny pfimkami do podoby polygonalni sité
(viz. obr.24). Vzniklé jednotlivé polygony byly prolozeny pomyslnymi ploskami

pro trojrozmérnou vizualizaci objemného télesa (viz. obr. 25).

Obr. 23: Zformovana bodova sit z nascannovanych dat.

Obr. 24: Jednotlivé body propojené do polygondlni site.

Obr. 25: Polygonalni sit proloZena plochami.
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3.2.3. Navrh modelu pro metodu Rapid prototyping

Pro ptipadnou vyrobu modelu chlopné metodou Rapid prototyping bylo potteba
nascannovany PUR model v podobé¢ polygonalni sité prevést do modelu, ktery nebude
tvofen body ale plochami. K tomu byl pouzit program Geomagic studio. Jednoduché,
rovinné a valcové plochy se dafilo bez vétSich problémi nahrazovat, ovsem konvexni
upftesniujicich predpisti dokonale nahradit. Proto bude potfeba pro budouci vyrobu tyto
plochy nahradit jednodus$imi plochami, nebo vyuzit vytvofenou polygondlni sit’
pro vytvotreni nedokonalé plochy.

Jak uz bylo zminéno vySe, model urceny pro Rapid prototyping bude moZzno
Vv piipad¢ potieby rozpustit vhodnym rozpoustédlem a tim eliminovat mechanické vlivy
pusobici pfi sejmuti polymerni nanovldkenné vrstvy. Pro snizeni Casu potiebného
K rozpusténi je model navrzen jako slabosténnad skofepina (viz. obr. 26), ktera bude
celistvd nebo vhodné perforovand, kvili sniZzeni sty¢né plochy s nanovldkennou vrstvou

(viz. obr. 27).

Obr. 26: Skica rezu skorepinou modelu.

Obr. 27: Skica vhodnych perforaci skorepiny.
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3.3. Vyvoj a testovani technologie

Déle bude popsan vyvoj technologie, ktera by zajistila souvislé pokryvani tvarové

vvvvvv

v

zpatentu TUL ¢. 294274, jez popisuje zékladni schéma ukladani elektrostaticky
zvlaknénych nanovldken proudem vzduchu na rovinnou plochu. Princip ukladani
nanovlaken fizenym proudem vzduchu byl zvolen hlavné proto, ze pokryti ClenitéjSich
povrchi klasickou technologii elektrostatického zvlakiiovani neni piili§ GspéSné.
Pti klasickém zptisobu elektrostatického zvlakniovani je pokryvany objekt zaroven
vodivym kolektorem, tudiz musi byt z vodivého materidlu. To je jeden z limitujicich
faktori, protoze v mnoha piipadech je potfeba pokryt nevodivy model, naptiklad
Z polymerniho materidlu. Dal§im problémem klasické metody je fakt, Ze pti pokryvani
Clenit¢jsiho povrchu, se na jeho vyraznych hranach vytvari vysokd intenzita
elektrického pole, coz ma za nasledek vytvoreni nehomogenniho elektrostatického pole
pfitahujiciho zaporné polarizovand vldkna nestejnomérné. Dale dochazi k vytvoteni
nehomogenni nanovlakenné vrstvy. Cely proces je detailné popsan v [35].
Tato skutecnost je patrna na obrazku 28, kde je duralovy model trikuspidalni srdecni

chlopné povlaknény béZnou metodou elektrostatického zvlaknovani. Tato vlakenna

vrstva je zietelné nehomogenni.

Obr. 28: Povidkneny duralovy model klasickou metodou.

3.3.1. Navrh technologie

Pti sestavovani zékladni funk¢ni technologie se vychazelo z koncepce
technologie NanospiderTM. Pouzity byly dva zdroje vysokého elektrického napéti
srozdilnou polarizaci a polyamidovd nadoba na polymerni roztok s vyfezy

pro upevnéni spinneru v podobé podlouhlého hladkého valce z hlinikové slitiny

43



(viz obr. 33), napojeného na zdroj vysokého napéti s kladnou polaritou. Valcovy spinner
byl plastovym bowdenem propojeny s elektromotorem disponujicim plynulou regulaci
otacek. ZajiStoval rotac¢ni pohyb spinneru v naddobé s polymerem. Jako kolektor byly
pouzity tfi ocelové jehly vetknuté do polystyrenového bloku spojené aluminiovou
paskou a pripojené k zaporné€ polarizujicimu zdroji vysokého napéti.

Proud vzduchu vytvatrel nejprve Snekovy pienosny ventildtor s kulatym
vystupem. Ten se ovSem ukézal jako nevhodny z divodu malého vykonu, Spatné
regulace proudu vzduchu a hlavné Spatnym usmérnovanim proudu vldken. To bylo
zpusobeno vyvodem kulatého prafezu, ktery vyvolaval nezadouci turbulentni proudéni,
které dostate¢né¢ neusmériiovalo unaseni vladkna a spiSe je rozptylovalo do okoli.
Z tohoto diivodu byla dodatecné vytvorena pietlakova tryska (viz. obr. 29) z archivarské
lepenky, kterad je vlhku odolna, a tudiz odolava lépe mechanickym vliviim. Tryska se
dale skladala z polykarbonatového vyvodu slozené¢ho ze sedmi segmentii ¢tvercového
prafezu. Tento tvar vyvodu vzduchu zajistoval pohlcovani nezédouciho radidlniho
proudéni tecného k vnitini ploSe vyvodu a vytvafel kontinudlni laminarni proudéni
vzduchu. Pretlak zajiStoval rozdil prifez pfivodu a odvodu vzduchu. Tryska byla
findln€ napojena na silny Snekovy ventilator tvofici soucéast klimatiza¢niho systému
laboratorni digestofe (viz. obr. 30), ve které se vSechny experimenty realizovaly.

Schéma kompletni technologie je na obrazku 31.

Obr. 29: Pretlakova tryska.
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Obr. 30: Laboratorni digestor: 1- pracovni prostor, 2- zdroje vysokého napéti, 3-
ventildtor, 4- klimatizacni jednotka, 5- elektroinstalace.

e
Obr. 31: Zarizeni pro pokryvani tridimenziondlnich struktur nanovlakny: 1- Privod
vzduchu, 2- pretlakova tryska, 3- zdroj zdporné polarizovaného vysokého napéti,
4- jehlovy kolektor, 5- zdroj kladné polarizovaného vysokého napéti, 6- polyamidova
nddoba na polymerni roztok a vilcovy spinner, 7- elektromotor 8- pokryvany model
trikuspidalni srdecni chlopné, 9- lamindrni proud vzduchu, 10- proud nanovldken.

Obr. 32: Prvni testy technologie a jeji usporddani.
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Obr. 33:Hladky hlinikovy spinner.

3.3.2. Testovani

Prvni testy se zaméfovaly na urceni vhodnych tvard, které budou s uspéchem
pokryvany. Dale bylo nutno zjistit zakladni vyhovujici nastaveni zafizeni tak,

aby dochazelo k vytvafeni homogenni vrstvy, ktera bude kopirovat dany povrch.
Material.

Pro zakladni testovani byl jako vlaknotvorny polymer pouzit 12% roztok PVA
dodavany chemickymi zavody Novaky. Jeho molekulova hmotnost byla 60 000-100
000. Tento polymer patii do skupiny vinylovych polymert, je hydrofilni, netoxicky,
rozpustny v polarnich rozpoustédlech, tedy 1 ve vodé. Z téchto vlastnosti vyplyva, ze je
to idealni materidl pro zakladni testovani, ktery lze velmi Uspé$né zvlaknovat, dalsi
vyhodou je jeho nizka cena. Pro experimenty byl pfipraven polymernil2% roztok

nafedénim dodévaného 16% roztoku vhodnym objemem destilované vody.
Nastaveni zarizeni

Prvni testy zafizeni spocivaly v jeho vhodném provoznim nastaveni, tedy
zvoleni vzajemného rozmisténi pietlakové trysky, pokryvaného modelu, spinneru
a kolektoru. Déle se jednalo o zvoleni a vhodné nastaveni ventilatoru atd.

Uspotadani urcené jako nejvhodnéjsi je znazornéno na obrazku 34., kdy jsou
vzdalenosti zvoleny tak, aby pfi samotném procesu na jednotlivych zatizenich
neulpivala vldkna. Pfi navoleni frekvence 18Hz na ventilatoru, bylo mozno pozorovat
laminarni proud vzduchu s nanovlakny az do vzdalenosti 300 mm od spinneru.
Po prekroceni této vzdalenosti piechazel laminarni proud na turbulentni. Pfi tomto
nastaveni ventilatoru byly zméfeny rychlosti proudéni vzduchu v jednotlivych
vzdalenostech od spinneru (viz. tab. 1). Otacky spinneru byly nastaveny na 8 ot/min.

Jako idedlni objem polymerniho roztoku nalitého do polyamidové nadoby se jevilo

20ml. Tento objem se musel i pii stale probihajicim zvlaknovani pribézné po dvaceti

minutach dopliovat, protoZe u starSiho roztoku se zvySovala jeho viskozita.
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Dolni okraj polykarbonatového vyvodu pietlakové trysky byl umistén do jedné
roviny se stfedem pokryvaného objektu, protoze nanovlakna unasel ptredevsim dolni
okraj laminarniho proudu vzduchu. Nadkritické hodnoty napéti na jednotlivych
elektrodach, pti kterych se pocalo zvldknovat PVA, byly 13 kV na zaporné elektrodé
a 20kV na kladné. Hodnoty, pfi kterych probihalo kontinualni zvlaknovani bez defektt,
byly 15 kV na zaporné a 24 kV na kladné elektrodé. To vie pii 22°C a vzdusné vlhkosti
55%.

Vzdalenost [mm] 100 150 200 250 300
Rychlost [m/s] 10,1 9,2 8,3 7,2 6

Tab. 1: Nameérené rychlosti proudéni vzduchu v jednotlivych vzdalenostech.
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Obr. 34: Konecné prostorové usporadani technologie: 1- privod vzduchu, 2- pretlakova
tryska, 3- kolektor, 4- spinner, 5- pokryvany model.

Pokryvani rovinné plochy.

Prvni pfedpoklady byly takové, Ze nebude pokryvani rovinné celistvé plochy
proudem vzduchu uspés$né, protoze proud vzduchu s unaSenymi nanovldkny se bude
od plochy odrazet a ohybat smérem do stran, aniz by nanovlakna ulpivala na povrchu.
Proto byla jako rovinna plocha pouzita prodysna pletenina, kterd by meéla zajisStovat
mensi odpor proti proudéni. Zatizeni bylo nastaveno podle vySe stanovenych podminek.

Prvnich 20 vtefin pokryvani probihalo uspé$né, poté se ovSem na povrchu
pleteniny vytvofila souvislé vrstva, kterd vychylovala proud vzduchu do té miry, ze dale
vldkna téméf neulpivala na pokryvaném objektu. To mélo za nasledek nehomogenni

pokryti pleteniny (viz. obr. 35).
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Obr. 35: Povlidkinovani souvislé plochy.
Pokryvani tfidimenzionalniho objektu.

Technologie byla nastavena stejn¢ jako pifi pokryvani rovinné plochy.
Pokryvanym objektem byly polyethylenové vypuklé polokoule, které maji presné
definovany aerodynamicky odpor. Také byl proveden prvni test pokryti PUR modelu
trikuspidalni srde¢ni chlopng. Pouzitym polymerem byl opét PVA.

Na pokryvanych plastovych polokoulich (viz. obr. 36) se tvofila homogenni
souvisla nanovlakenna vrstva a to az do priméru 70mm. Déle uz laminarni proud
vzduchu neobsahl svou §iii cely primér polokoule a vldkennd vrstva nebyla souvisla.
Pokryti PUR modelu chlopné neprobéhlo tspésné (viz. obr. 36). Vlakna nepokryla patu
funkéni ¢asti modelu, pouze ho piehradila uchycena na manipulaéni ¢ast.
Tato skute¢nost byla zplisobena vysokym aerodynamickym odporem, proto byla

manipulacni ¢ast pro dal$i pouZiti odstranéna.

Obr. 36: Povidknena plastova polokoule a PUR model chlopne.
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Obr. 37: Ukladani nanovldken v prostoru digestore.

3.3.3. Urceni vyrobnosti

Poslednim zjistovanym parametrem byla vyrobnost, kterou disponuje navrzena
technologie za ruznych podminek. Touto podminkou je proménlivd vzdalenost
pokryvaného modelu od spinneru. Minimalni vzdalenosti je takova vzdalenost,
pfi které, se vytvofena vldkna prestdvaji zachytavat na kolektoru a hrané¢ nadoby
na polymerni roztok. Maximalni vzdalenosti je hranice, za kterou se lamindrni proudéni
vzduchu méni na turbulentni. Pokryvanym objektem byla vypukld polypropylenova
polokoule o priméru 40 mm s jasné definovatelnou plochou. Doba pokryvani byla
pro vSechny vzdalenosti 5 minut. Hmotnost polokoule byla zvaZena pfed a po pokryvani
S pfesnosti na tfi desetinnd mista. Tyto hodnoty od sebe byly nasledné odecteny
a ptislusnym vypocétem byla zjisténa vyrobnost pro jednotlivé vzdalenosti (viz. tab. 2).
Z této tabulky je jasné patrné ze pti vzdalenosti 200 mm a vyse, se vyrobnost rapidné
snizuje. Toto zjisténi potvrzuje spravnost predchoziho stanoveni provozni vzdalenosti

pokryvaného objektu od spinneru.

Vzdalenost [mm] | Vyrobnost [g/m°]
100 4,37
150 3,98
200 1,99
250 1,95
300 0,79

Tab. 2: Vypoctené vyrobnosti pro jednotlivé vzdalenosti pokryvani.
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3.4. Priprava vzorku

Po uspésném vyvoji technologie a technologickych podminek nasledovala
vyroba vzorkli (viz. obr. 40) polymernich vldkennych vrstev urenych pro dalsi
testovani jejich vyuzitelnosti pro tkdiiové inzenyrstvi. Vzorky byly vyrobeny dva, kazdy
S vyuzitim jiného spinneru. Tyto rozdilné spinnery by mély podle piedpokladi ovlivnit

jejich vyslednou strukturu.

3.4.1. Material

Pro vyrobu findlnich vzorki byl jako vldknotvorny polymer pouzit PCL
dodavanych firmou Aldrich disponujici molekulovou hmotnosti 45 000. Tento polymer
patii do skupiny alifatickych polyestert. Je biodegradabilni, netoxicky a rozpustny v
polarnich rozpoustédlech. Jeho velkou vyhodou je jeho hydrofobita, ktera je vhodna pro
rust bun¢k. PCL je mezinarodné schvaleny polymer pro pouziti v biomedicing. Z téchto
vlastnosti vyplyvéa, Ze je to vhodny materidl pro tvorbu tkanovych nosic¢i. Jako
polymerni roztok uréeny pro experimenty byl ptipraven 15% a 18% roztok PCL.

Oba roztoky byly pfipraveny Smichanim s vhodnym rozpoustédlem pii predem
vypocitaném poméru. Pouzitym rozpousStédlem byla smés chloroformu s etanolem v

pomeru 9:1.

3.4.2. Spinnery

Pro zvlaknovéani PCL nelze pouzit spinner se souvislym nebo mirné tvarovanym
povrchem, ale je potfeba pouZit spinner s vyrazné vysunutymi segmenty s malou
zvlaknovaci plochou, na kterych se bude tvofit elektrické pole o dostate¢né intenzité.
Intenzita elektrického pole roste logaritmicky s klesajicim primérem zvlaknovaciho

linearniho segmentu v podobé¢ struny nebo hrotu.

Spinner s hroty

Tento spinner je 150 mm dlouhy. Tvofi jej litinova hiidel s navrtanymi otvory
po obvodu, do kterych jsou zaSroubovany ocelové hroty o priméru 3 mm (viz. obr. 38).

Pracovni primér s hroty je 25 mm.
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Obr. 38: Spinner s hroty.

Strunovy spinner
Jednd se o 150 mm spinner tvofeny zavitovou osou a polyamidovymi kotouci,
mezi kterymi je Ctyfikrat natazena ocelova struna o pruméru 0,5 mm (viz. obr. 39).

Pracovni primér je 20 mm.

Obr. 39: Strunovy spinner.

3.4.3. Postup pripravy

Zatizeni bylo opét nastaveno tak jako v ptedeSlych ptipadech. Pro tspésné
pokryti PUR modelu chlopné byla odstranéna jeho manipula¢ni ¢ast z diivodu sniZeni
aerodynamického odporu na pftijatelnou hodnotu. Ob¢ polymerni vrstvy mély byt silné
alesponi 0,5 — 1 mm aby snesly bez problémil manipulaci pfi naslednych testech.

Pti zvlaknovani pomoci spinneru s hroty byl uspésné pouzit 15% roztok PCL.
Pokryvani PUR modelu probihalo po dobu 50 minut pii plisobeni teploty 22°C

a vzdusné vlhkosti 65%. Nadkritické meze pfi vlakiovani 15% PCL timto spinnerem
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byly 15 kV na zaporné a 22,2 kV na kladné elektrod¢é. Hodnoty, pii kterych se roztok
PCL kontinualné zvlaknoval, byly 16,2 kV na kladné a 26 kV na zaporné elektrod¢.
Spinner se otacel rychlosti 7,5 ot/min smérem k pokryvanému objektu. Zvlaknovani
polymeru probihalo v porovnani se zvlakinovanim PVA znac¢né pomaleji. To bylo
ovSem zpusobeno velikosti zvldknovaci plochy.

Pfi uziti strunového spinneru byl nejdfive vyzkouSen 15% roztok PCL.
Ten ovSem na tenkych strunach ulpival s ohledem na svou viskozitu v malém objemu
anedochazelo k souvislému zvldknovani po celé délce struny. Proto byl pouzit
koncentrovanéjsi 18% roztok PCL, ktery byl visk6zné&jsi a ulpival na strunach ve vétsim
objemu. Pii pouziti 18% PCL probihalo zvlakinovani kontinudlné po celé délce struny.
Pokryvani modelu probihalo opét 50 minut pfi teploté 23°C a vzdusné vlhkosti 60%.
Nadkritické meze pti vlakinovani 18% PCL timto spinnerem byly 15,4 kV na zaporné
a23,8 kV na kladné elektrodé¢. Hodnoty, pti kterych se roztok PCL kontinuadlné
zvléknoval, byly 17,1 kV na kladné a 27,3 kV na zéporné elektrod¢. S ohledem na jesté
mensi zvlaknovaci plochu v porovnani se spinnerem s hroty probihalo zvldknovéni
velice pomalu, coz bylo ovS§em vykompenzovano zvySenim otadcek na 20 ot/min.opét ve

sméru otaceni k pokryvanému objektu.

Obr. 40: Faze pokryvani PUR modelu nanovidkny, 1 min a 10 min.
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Obr. 41: Konecné pokryti PUR modelu nanovidkny, doba pokryvani 50 min.
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3.5. Méreni strukturnich vlastnosti

Prvnimi testy pro zjisténi vyuzitelnosti vytvofenych struktur v regenerativni
mediciné byly testy strukturnich vlastnosti. Konkrétné se jednd o meétfeni prameéru
vlaken a mezivlakennych prostor pomoci obrazové analyzy. Z takto ziskanych vysledki

1ze urcit, zda se vytvorené vrstvy strukturné podobaji extracelularni tkanové matrici.

3.5.1. Testovaci vzorky

Testovany byly tyto tfi vzorky: PCL vrstva vyrobenda pomoci spinneru s hroty,
PCL vrstva vyrobend pomoci strunového spinneru a PVA vrstva z hladkého spinneru.
VSechny tfi vrstvy vznikaly pokryvanim PUR modelu chlopné po dobu 50 minut.
Nasledné byl z kazdého pokrytého modelu odpreparovan ¢tverec vrstvy o strané 5 mm,

ktery byl pokryt vrstvou zlata tenkou 10 nm.

3.5.2. Pouzita zarizeni
Rastrovaci elektronovy mikroskop VEGA TS 5130

V této praci byl mikroskop pouzit pro zhotoveni snimkid vyslednych vldkennych
vrstev. Kromé nazvu ,rastrovaci se pouziva i oznaceni ,,skenovaci“ nebo ,,fddkovaci*
elektronovy mikroskop. Pti praci mikroskopu se primarni svazek elektront pohybuje po
fadcich po preparatu a vyrazi sekundarni elektrony, které jsou sniméany sondou,
prevadény na videosignal a zobrazeny na monitoru pocitace. Mikroskop je plné fizen
pocitacem.

Obrazovy analyzator NIS Elements AR 3.0

NIS-Elements Advanced Research je program urCeny pro Sir§i pouziti
Vv laboratofich, Skolach a vé€deckych tustavech, vyuzivajicich pfi svoji ¢innosti moderni
metody pocitaCové analyzy obrazu. Nabizi Uplné feSeni zahrnujici sniméni obrazu,
archivaci  ianalyzu. Dokaze bezchybné zvladnout snimani a zobrazeni
vicedimenzionalnich obrazkii az v Sesti dimenzich najednou (X, Y, Z, vinova délka, Cas,

multipoint).

54



3.5.3. Postup méreni

Po spusténi programu NIS — Elements a vybrani importovani snimku bylo nutné
provést kalibraci. Kalibrace pfifazuje snimku realny rozmér stanovenim jeji jednotky.
Vétsinou byla hodnota velikosti rozliseni snimku v programu jiz nastavena, tedy stacilo
pouzit ptislusnou ikonu. Pomoci funkce meéreni délky se kiizkem oznaci zacatek
a konec usecky. V nasem piipad¢ délka usecky stanovovala okraje vldkna a tedy jeho
tloustku. Pii méfeni bylo dulezité udrzovat ur€itou kolmost dané usecky vici poloze
vlakna, abychom zbyte¢n¢ nevytvareli odchylky a nezkreslovali tak vysledek (viz. obr.
42). Pro kazdé méfeni jednoho vzorku bylo prométeno 140 vldken z jednoho snimku.
Pii méfeni velikosti mezivlakennych prostor byl format snimku pfeveden do binarni
podoby podle svétlosti jednotlivych bodi. Tmavy bod — 0, svétly bod — 1.
Mezivlakenny prostor se zobrazoval jako soustava tmavych bodu s pfifazenou hodnotou
0 a vlédkna jako soustava svétlych bodl s hodnotou 1. Pro samotné méfeni program
vyplnil soustavu bodu s hodnotou 0 ¢ervenymi vektorovymi plochami (viz. obr. 42),
ze kterych program dopocital a zaznamenal rozméry jednotlivych prostor. Hodnota
kontrastu, pfi kterém program pfifazoval hodnoty jednotlivym obrazovym bodim, byla
30. Pro vSechna méfeni byly pouzity snimky z elektronového mikroskopu o zvétSeni

500x.

Obr. 42: Méreni primérii vpravo a mezivlakennych prostor vievo.
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Obr. 44: SEM snimky, PCL — strunovy spinner, zvétseni 500x, 2500x, 5000x.
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3.5.4. Vysledky

PCL - spinner s hroty

Pramér [pum] St. Odchylka [um] Minimum [um] Maximum [um]

2,47 2,86 0,31 16,18

Tab. 3: Namerené hodnoty priméru viaken, PCL — spinner s hroty.
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Graf 1: Cetnost zastoupenti jednotlivych tiid primérii vidken [pm].

Pramér [um] St. Odchylka [um] Minimum [pum] Maximum [pm]

43,24 95,76 0,21 995,04

Tab. 4: Nameérené hodnoty mezivlakennych prostor, PCL — spinner s hroty.
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Graf 2: Cetnost zastoupenti jednotlivych tid velikosti mezividkennych prostor [pm].
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PCL — strunovy spinner

Pramér [pum] St. Odchylka [um] Minimum [pm] Maximum [um]

2,07 2,34 0,21 11,27

Tab. 5: Namerené hodnoty priimérii viaken, PCL — strunovy spinner.
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Graf 3: Cetnost zastoupenti jednotlivych tiid primérii vidken [pm].

Pramér [pum] St. Odchylka [um] Minimum [pm] Maximum [um]

27,36 85,53 0,21 1573,23

Tab. 6. Namerené hodnoty mezivlakennych prostor, PCL — strunovy spinner.
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Graf 4: Cetnost zastoupent jednotlivych tiid velikosti mezividkennych prostor [pm].
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3.6. Testy bunécné adheze

Vytvotena PCL nanovlakenna vrstva na PUR modelu trikuspidalni srde¢ni chlopné
byla dale testovana v biolaboratofi. Provadény byly zdkladni testy biokompatibility
a bunécné adheze nasazenim vhodnych bunéénych struktur na povrch vlakenné vrstvy.
Otestovan byl z ¢asovych a finan¢nich divodi pouze jeden vzorek, ato PCL vrstva
vytvofena pomoci strunového spinneru, ktera vykazovala nejvhodnéjsi strukturni

vlastnosti.

3.6.1. Pouzity bunéény material

Pouzity byly 3T3 mysi fibroblasty. Fibroblast je zakladni adherentni burnka
vazivové tkané rozptylend v riznych c¢éastech organismu. Jedna se o nejméné
specializovanou pojivovou bunku. S tim také souvisi skutecnost, Ze fibroblast se mize
za uréitych podminek pfeménit najednu z mnoha dalSich pojivovych bunék.
Ma nejcastéji  hveézdicovity tvar, sloZzeny z vyraznych organel, bunééného jadra,
vyvinutého endoplazmatického retikula, Golgiho aparatu a mitochondrii. Je velmi
snadné je kultivovat v laboratornim prostiedi, a proto se hojné pouzivaji pti zakladnich

laboratornich testech.

3.6.2. Kultivace a nasazeni bunék

3T3 mysi fibroblasty byly kultivovany v D-MEM kultivaénim médiu (Dulbeco-
modified medium) s pfidavkem 4,5 g/dm? glukézy, 25 mmol/dm® hepesu a L glutaminu,
3,7 g/dm® pyruvatu sodného a hydrogenuhli¢itanu sodného, 100 pg/ml streptomicinu,
100 U/ml penicilinu a 10% fetalniho teleciho séra.

Proces probihal ve sterilni kultivaéni nadobé. Po dosdhnuti konfluentni vrstvy
primokulturnich bun€k byla provedena takzvana pasaz, kdy byly buniky enzymaticky
rozsuspendované pomoci trypsinu s pfidavkem EDTA. Pocet bunck se stanovil pomoci
Burkerovy komtrky a svételné mikroskopie. Kultivované fibroblasty byly nasazeny
na sterilizovany vzorek tkanového nosice v pfiblizném poctu dvou tisic, kde tvorily
novou bunénou subkulturu (viz. obr. 45). Nosi¢ byl sterilizovany v 70 % roztoku

ethanolu po dobu 30 minut.
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3.6.3. Priprava bunék pro konfokalni mikroskopii

Pro stanoveni bunééné adheze byla zvolena opticka konfokalni mikroskopie,
ktera poskytuje vyssi rozliSeni a kontrast vyvolany potlacenim signdlu z rovin
nad a pod rovinou zaostfeni. Vizualizace samotnych fibroblasti byla realizovana
pomoci fluoroforové membranové sondy, kdy doslo k obarveni bunék pomoci
fluorofort. Konkrétn¢ 3,3-diethyloxakarbokyaninem jodidu (DIOC6) o koncentraci
1ug/ml a proprium jodidu o koncentraci 5pug/ml. Vzorky byly nejprve fixovany pomoci
chlazeného methanolu na -20 °C po dobu 10 minut, pot¢ promyty ve fosfatem
pufrovaném fyziologickém roztoku (dale jen PBS) a nasledné pokryvany fluoroforem
pii inkubacni dobé 45 minut u DIOC6 a 10 minut u propidium jodidu. Nasledovala dalsi
proplachnuti PBS.

————————————f

100 um

Obr. 45: Snimek subkultury 3T3 mysich fibroblastii 3 dny od nasazeni, bunécné jadro
obarveno cervené a citoskelet zelené.

Pozorovani bunécné morfologie

Po poslednim proplachnuti vzorku roztokem PBS probéhlo pozorovani morfologie
bunécéné subkultury 3T3 mysich fibroblasti na nosi¢i konfokalnim mikroskopem Zeiss
LSM 5. Buiky vykazuji na nosi¢i velmi dobrou adhezi a konfluentni portstani
struktury, coz je patrné na obrazku 46. Vysledky potvrzuji dobrou tkanovou

biokompatibilitu testovaného nosice.
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Obr. 46.: Snimek bunécné adheze na vidkenné struktuie nosice.
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4. DISKUSE

Jako nejvhodnéjsi metoda vyroby modelu trikuspidalni srdecni chlopné uréeného
pro pokryvani nanovldkny, byla navrzena metoda vakuového liti. Nejprve byla
zhotovena pro odliti modelu silikonkaucukova forma, jejiz vyroba i s vytvrdnutim
materialu trvala 24 hodin. Objemovéa zména tvaru této formy byla 1 — 2%, coZz se jevi
pro dalsi testy jako vyhovujici. Samotny model byl odlit z vysokopevnostniho
houzevnatého polyuretanu, ktery zaruCoval dals$i snadnou manipulaci a piipadnou
upravu modelu. Liti modelu a nasledné vytvrdnuti trvalo 9 az 10 hodin. Tento proces se
ukézal jako velmi rychly, variabilni a levny v porovnani s jinymi zplsoby vyroby
prototypovych modelii a mize slouzit jako mozné varianta feSeni podobného problému
v mnoha odvétvich. Z téchto diivodu tento proces zcela nahradil vyrobu modelu
metodou rapid prototyping.

Pravé metoda rapid prototyping se ukéazala jako méné ekonomickd a konecny
navrh geometrie modelu bez chybéjici digitalizované geometrie jako velmi pracny
a ¢asové naro¢néjsi nez kolik dovoluje rozsah této prace. Pro tuto metodu byla
digitalizovana pouze zdkladni geometrie modelu chlopné a provedeny nacrty navrha
jednotlivych tvarti modelu. Rapid prototyping je ovSem perspektivni metoda pro vyrobu
konkrétni skofepiny modelu, ktery by byl pfi sejmuti vldkenné vrstvy rozpusten
a nebo by byl naopak pti ponechani vlakenné vrstvy funkcionalizovan.

Navrzena technologie pro pokryvani tfidimenzionalnich struktur nanovlaky pomoci
usmérnéného proudu vzduchu, kterd vyuziva linearizovaného vzduchového proudéni, se
ukazala jako vhodnym feSenim. Vznikla vldkenna vrstva dobie kopiruje pokryvany tvar,
pokud tento tvar neobsahuje ostré hluboké drazky a jiné rapidni zmény tvaru. Vysledna
technologie neni vhodna pro pokryvani rovinnych ploch a objektti s aerodynamickym
odporem vzduchu vétsim nez 0,6. Vhodna je naopak pro télesa s aerodynamickym
odporem niz§im nez 0,6, nejlépe rotacniho tvaru. Technologie je pfi navrzenych
technologickych podminkach schopna linearizovat ptiblizn¢ 80 mm Siroké vzduchové
proudéni do vzdalenosti 300mm od spinneru. Tyto parametry se mohou v budoucnu
ménit upravenim geometrie pretlakové trysky nebo pfiddnim dal§ich proudii vzduchu,
které budou 1épe usmériiovat undseny proud nanovlaken.

Vldkenna struktura vytvoifend pomoci spinneru s hroty vykazovala mnoZstvi
defektt v podobé globuli a nedlouzenych vlaken. Primérna hodnota praméra vlaken

byla 2,47 pm, ovsem 40% z celkového poctu byla vlakna s primérem mensim nez 1um.
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Mezivlakenné prostory mély primérnou velikost 43,24 um. Z celkového poctu bylo
75% o velikosti mensi nez 100 pm. Vlakenna struktura vytvofena pomoci strunového
spinneru vykazovala mnohem menSi mnozstvi strukturnich defektd pii vysSsi
homogenité. Primérnd hodnota priméri vldken byla 2,07 um, z toho 51% z celkového
poctu byla vldkna s primérem men$im nez lpum. Primérnd hodnota velikosti
mezivlakennych prostor byla 27, 36 um. Z celkového poctu mezivldkennych prostor
bylo ptes 90% menSich nez 100 pm. Podle téchto vysledkli se jevi jako vhodnéjsi
pro vyrobu téchto vrstev jednozna¢né strunovy spinner.

Celkové jsou tyto vysledky zakladnich strukturnich parametr velmi Gspésné. A
potvrzuji, ze mohou byt tyto struktury vhodné pro vyrobu tkanovych nosict. Polymerni
nanovldkenné vrstvy vytvorené touto technologii vykazuji oproti jinym metoddm
vyroby vyS§i primérnou velikost mezivldkennych prostor pii velmi vysokém
procentuelnim zastoupeni velikosti pohybujicich se kolem 50 um. Pravé primérna
velikost mezivlakennych prostor 20 az 50 um je vysoce vhodnd pro naslednou
bunécnou adhezi a proliferaci.

Néameétem pro dalsi vyzkum je urcité pouZiti jiného biokompatibilniho polymeru,
ktery bude mit lepsi mechanické a biodegradabilni vlastnosti pii men$ich strukturnich

defektech vlakenné vrstvy.
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5. ZAVER

Cilem této bakalaiské prace bylo vyvinout a otestovat vhodnou technologii
pro funkcionalizaci tfidimenzionalnich struktur nanovlékny, kterd vychézi z technologie
Nanospider™ a patentu TUL & 294274. Dalsim ukolem bylo provést navrh vyroby
modelu trikuspidalni srde¢ni chlopné, ktery bude slouzit k funkcionalizaci navrzenou
technologii. Hlavnim cilem bylo vytvofené modely pokryt nanovlakennou vrstvou
vybraného biokompatibilniho polymeru a tak pfipravit vzorky pro dalsi testovani.
Konkrétné se jednalo o stereologické testy vlakenné struktury pomoci obrazové analyzy
a biologické testy bunécéné¢ adheze. Primarnim cilem téchto zkousSek bylo zjistit,
zda jsou takto vytvoiené vrstvy pouzitelné jako tkanovy nosic.

Vysledkem experimentu byla navrzend technologie, kterd pomoci vhodného
usmérnéni proudu vzduchu za vzniku jeho laminarniho proudéni funkcionalizuje
uspéSné tfidimenziondlni struktury souvislou homogenni nanovldkennou vrstvou.
Vrstva velmi dobie kopiruje tvar daného povrchu. Pro vyrobu vhodného modelu byl
zvolen a popsan prislusny postup. Konkrétné¢ se jednalo o metodu vakuového liti,
jez byla pro prototypovou vyrobu variabilni, rychla a finanéné dostupna. Vyhodou
tohoto postupu je moznost pouZziti nepfeberného mnoZzstvi polymernich materiali.
Pti vyrobé zkuSebnich vzorkl byl navrZzen a otestovan novy spinner, zajistujici tvorbu
vrstvy s lepSimi strukturnimi parametry. Vzorky béhem prvnich testll vykazaly velmi
dobré mechanické a strukturni vlastnosti. Nazakladé¢ tohoto zjisténi lze tedy
konstatovat, Ze vrstvy spliuji pozadavky kladené na tkanové nosice. Tato skute¢nost
byla potvrzena naslednym testovanim v biologické laboratofi, pii némz byly na vzorek
nasazeny bunky vazivové tkdn¢. Bunky se na nosi¢i uspéSné mnozily a konfluentné
jej portstaly pii velmi dobré povrchové adhezi.

Technologie se po prvnich velmi uspéSnych testech na vytvotenych vzorcich jevi
jako velmi perspektivni a je mozno na ni dale navazovat Sirokou Skalou dalSich
védeckych postupii. Hlavnim ptinosem bylo vytvotfeni tfidimenzionalni vldkenné
vrstvy, ktera oproti vrstvdm vyrobenym jinymi zpusoby disponuje vEétSimi a do jisté
miry kontinudlné navazujicimi mezivldkennymi prostory. O navrZenou technologii
a vzorky projevila zajem Druha lékatska fakulta UK a Akademie véd CR ve spolupraci

s tkanovym institutem v Barceloné.
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V soucasné dob¢ probihd testovani nové vyvinutého biokompatibilniho polymeru
dodaného pracovniky z Akademie véd CR, ktery se po zvlaknéni vyznacuje lepsimi
mechanickymi a strukturnimi vlastnostmi, nezZ nami pouzity PCL. Vytvofené vzorky
podstoupi v nejbliz§i dobé nové testy biokompatibility na institutu tkanového
inzenyrstvi v Barcelon¢

Vysledky této prace budou prezentovany na nadchdzejicim ro¢niku mezinarodni
konference Autex v chorvatském Zadaru a v odborném ¢lanku. Uzitny vzor vychazejici

z navrzené technologie je pfipravovan k ptihlaSeni na patentovy urad.
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