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10.1. Zakres dotychczas osiagnietych wynikéw prac technologicznych
I badawczych w zakresie wytwarzania materialow
mikroszkieletowych i litych wytwarzanych z uzyciem technologii
przyrostowych do zastosowan medycznych i stomatologicznych

U podstaw realizacji dotychczasowych wilasnych prac technologicznych i badawczych
w zakresie aplikacji materialdéw inzynierskich do zastosowan w medycynie, w tym szczegolnie
w stomatologii, ze szczegdlnym uwzglednieniem materiatow mikroszkieletowych i litych
wytwarzanych z uzyciem technologii przyrostowych [1-150], stoja nastgpujace przestanki,
szeroko zaprezentowane w niniejszej ksiazce:
e dynamiczne zwigkszenie ubytkéw pooperacyjnych oraz pozapalnych narzadéw i tkanek
w$rod bardzo licznej grupy ludnosci,
e szerokie zapobieganie biologicznej i spotecznej degradacji pacjentow,
e starzenie si¢ populacji, co rownoczes$nie powoduje zwigkszenie liczby pacjentéw, ktorzy
wymagaja czestszych interwencji chirurgicznych,
e znaczna liczba wypadkow zwiazanych z wykonywaniem pracy zawodoweyj,
e zwigkszenie liczby wypadkow sportowych,
e zwigkszenie liczby wypadkéw komunikacyjnych, zwlaszcza wypadkéw drogowych.
Wobec zwigkszajacego si¢ udziatu chorob onkologicznych istnieje potrzeba intensywnych
prac w celu ustawicznego poszukiwania rozwiazan terapeutycznych dla ulzenia losowi tysiecy
ludzi dotknigtych tymi chorobami i réznego rodzaju wypadkami oraz w wyniku starzenia
i spowodowanym przez to usunigciom operacyjnym roznych organow w tym konczyn i kosci,
a takze czgsci twarzoczaszki oraz takze licznych ubytkéw stomatologicznych w wyniku
urazOw oraz szerzacej si¢ prochnicy oraz ubytkow skory, wiacznie z rozlegtymi oparzeniami
i robwnocze$nie zmniejszenia naporu ekonomicznego na system ubezpieczen chorobowych,
rentowych i emerytalnych, wobec braku mozliwosci powrotu do pracy. Tysiacom ludzi dot-
knigtych takimi schorzeniami pozostaje nadzieja, ze hybrydowy wysitek w zakresie inzynierii
materiatowej, technologii materialowych, inzynierii tkankowej oraz technik chirurgiczno-
implantacyjnych, zapewni im szanse uzupehienia ubytkéw organoéw i tkanek przez wsparcie
pionierskimi innowacyjnymi technicznymi urzadzeniami wszczepialnymi, i w ten sposob
umozliwienia powrotu do normalnego lub przynajmniej quasi-normalnego zycia i aktywnosci

zawodowej.
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W ciagu ponad 50-lecia swej historii inzynieria materialowa i nauka o materiatach
wypracowaly swoj paradygmat, stanowiacy, ze w kazdym przypadku w celu zaspokojenia
funkcji uzytkowych produktéw konieczne jest zaprojektowanie i zastosowanie materiatow
inzynierskich, ktére poddane odpowiednim procesom technologicznym ksztattowania postaci
geometrycznej, a szczegodlnie struktury, zapewnia odpowiednie wilasnosci fizykochemiczne
materiatu. Naprzeciw tym oczekiwaniom wychodzi koncepcja opracowania, wytworzenia,
zbadania i opisania nowo opracowanych biomimetycznych spiekanych laserowo materiatow
inzynierskich, ktére znajduja zastosowanie w leczeniu skutkoéw opisanych uprzednio schorzen.

W ramach dotychczas wykonanych prac, opisanych w niniejszej ksiazce, wykonano kilka
serii komplementarnych badan technologicznych, strukturalnych i wytrzymato§ciowych,
udowadniajac hipoteze naukowo-badawcza, ktora stanowi, ze dzigki autorskiemu potaczeniu
nowoczesnych metod komputerowo wspomaganego projektowania materiatow i selektywnego
spiekania laserowego (j. ang.: Selective Laser Sintering — SLS) proszkow tytanowych i stopow
tytanu z awangardowymi metodami nanoszenia pojedynczych warstw atomowych (j. ang.:
Atomic Layer Deposition — ALD) oraz cienkich warstw metoda zanurzeniowa zol-zel lub
infiltracja ciSnieniowa mikroszkieletow tytanowych stopami niskotopliwymi, np. odlewni-
czymi stopami aluminium, albo wtryskiwaniem pod ci$nieniem w pory czgsci mikroporowatej
szkieletu tytanowego polimeréw np. z grupy akrylanow i/lub elastomeréw, mozliwe jest
wytworzenie biomimetycznych, lekkich, porowatych, chropowatych i biokompatybilnych
materiatdw o unikatowych wiasno$ciach mechanicznych i1 funkcjonalnych, ktére znajduja
zastosowanie na skafoldy i implanto-skafoldy w medycynie i stomatologii regeneracyjnej.
Mozliwe jest rowniez wykorzystanie technologii selektywnego spickania laserowego SLS do
wytwarzania litych materiatéw indywidualnie komputerowo zaprojektowanych i wykorzy-
stywanych na stomatologiczne uzupelnienia protetyczne oraz inne implanty i uzupehienia
protetyczne stosowane w medycynie.

Mozliwe jest réwniez stosowanie przyrostowych technologii selektywnego spiekania
laserowego SLS w celu wytworzenia materiatow 1 elementéw hybrydowych o strukturze
czesciowo litej, a czeSciowo mikroszkieletowej porowatej, np. o litym rdzeniu i mikro-
szkieletowej porowatej powierzchni. Efektem koncowym tych dziatan jest poznanie sposobdw,
mozliwo$ci, warunkow brzegowych 1 barier transformacji trojwymiarowych wirtualnych mo-
deli utworzonych w formacie STL w wytworzone metoda selektywnego spiekania laserowego

skafoldy w postaci tytanowych mikroporowatych szkieletow, a opcjonalnie implanto-
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skafoldéw ztozonych z litego rdzenia i mikroporowatej silnie rozwinigtej warstwy powie-

rzchniowej, hybrydowo potaczonych w jednolita catosé, ztozonej z bazowych komoérek jedno-

stkowych o ksztalcie i wymiarach zdefiniowanych przez projektanta, ze zbioru dostgpnego

w oprogramowaniu maszynowym, np. AutoFab lub indywidualnie przez niego opracowanych,

np. przedstawionych na rysunku 10.1.
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Rysunek 10.1. Schemat przyktadowych bazowych komdérek jednostkowych

Naukowe cele podjetych dziatah obejmuja wyjasnienie podstaw fizykalnych dotyczacych:
hybrydowych technologii wytwarzania skafoldow i oryginalnie opracowanych implanto-
skafoldow z lokalnie dedykowana obrobka powierzchniowa, w tym takze wewnatrz poréw
mikroporowatych szkieletow skafoldow wytworzonych z tytanu lub jego stopow, a opcjo-
nalnie takze mikroporowatych szkieletow z tych materiatdow inzynierskich w czg$ciach
porowatych nowo opracowanych oryginalnych implanto-skafoldéw, hybrydowo pota-
czonych w jednolita catos¢ z czg§ciami litymi,

zastosowania hybrydowych wysokowytrzymatych mikroporowatych materiatéw inzynier-

skich, dla zapewnienia:

= biokompatybilno$ci i bioaktywnosci stosowanych materiatow,

= synergii efektow klinicznych uzyskiwanych przez protezowanie i implantacjg,

» naturalnego zagniezdzenia sie i proliferacji zywych komoérek w mikroporowatej strefie
potaczenia ze skafoldami lub implanto-skafoldami wytworzonymi z materialow inzy-
nierskich.

Intencja catkowicie oryginalnych i pionierskich dotychczasowych [2] i kontynuowanych

[1] badan, odnoszacych si¢ do oryginalnych autorskich koncepcji jest:

opracowanie rozwojowych oryginalnych hybrydowych technik protezowania i implantacji
oraz metod inzynierii tkankowej naturalnego wrastania zywych komérek i to zaréwno
w obszarze medycyny, jak i stomatologii regeneracyjnej,

opracowanie nowej generacji oryginalnych hybrydowych mikroporowatych wysokowytrzy-

matlych materiatéw inzynierskich,
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e rozw(j oryginalnych hybrydowych konstrukcji nowej generacji spersonalizowanych
implanto-skafoldow oraz skafoldow tkankowych,
e opracowanie oryginalnej hybrydowej technologii wytwarzania nowej generacji sperso-

nalizowanych implanto-skafoldow i skafoldéw tkankowych.

W celu dokonania wyboru wtasciwej technologii przyrostowej wytwarzania nowej gene-
racji spersonalizowanych implanto-skafoldow i skafoldow tkankowych dokonano szczego-
towej analizy, w tym takze metoda benchmarkingu proceduralnego oraz uproszczonej analizy
SWOT, a réwnoczesnie wraz z rozpoczgciem tych prac dokonano zakupu w ramach réwno-
legle realizowanych projektow [1, 4] instalacji oraz opanowania urzadzen technologicznych
m.in. do wytwarzania przyrostowego metoda selektywnego spiekania laserowego SLS, do
nanoszenia warstw atomowych ALD oraz nanoszenia warstw metoda zanurzeniowa dip
coating oraz rozwirowania spin-coating. Podjete w ten sposob systemowe dziatania umozliwity
wytypowanie jako podstawowej zastosowanej technologii wytwarzania przyrostowego metody
selektywnego laserowego spiekania SLS.

Wsrod generalnych kryteriow doboru materiatéw inzynierskich na skafoldy lub implanto-
skafoldy tkankowe, wlaczajac w to skafoldy i implanto-skafoldy kostne, a takze stomatolo-
giczne, zapewniajacych mikroporowata strukture, nalezy uwzgledniac:
¢ rodzaj materiatu i jego strukturg,

e osteokonduktyne whasno$ci materiatu,

e wlasno$ci mechaniczne materiatu,

e latwos¢ wytwarzania implantéw i implanto-skafoldow,

e tatwos¢ klinicznej aplikacji implantow i implanto-skafoldow.

Wykonane analizy sktonity do wyboru czystego tytanu jako podstawowego zastosowanego
materiatu i1 to glownie ze wzgledu na wszystkie dopuszczenia do zastosowan medycznych,
jakie posiada ten materiat, chociaz sporo eksperymentéw wykonano rowniez z zastosowaniem
stopu tytanu Ti6AI4V.

Realizacja zatozonych celow naukowych, polegata dotychczas na opracowaniu autorskiej
technologii wytwarzania innowacyjnych nowo opracowanych porowatych materiatdéw biomi-
metycznych oraz sporzadzenie zwartego opisu struktury i wilasnosci tychze materiatow
inzynierskich. Dotychczas osiagnigto wszystkie zatozone cele naukowe, do ktorych nalezy

opracowanie autorskiej technologii wytwarzania oraz zbadanie, poznanie i opis struktury,
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a takze uzyskanych unikatowych wtasnosci innowacyjnych nowo opracowanych porowatych
materiatdéw biomimetycznych wytworzonych metoda selektywnego spickania laserowego SLS.
Selektywnie spiekane laserowo, w technologicznie ciaglym procesie skafoldy (j.ang.:
scaffolds), sktadaja si¢ z mikroporowatych szkieletow tytanowych, a opcjonalnie implanto-
skafoldy ztozone z litego rdzenia i mikroporowatej silnie rozwinigtej warstwy powierz-
chniowej, hybrydowo potaczonych w jednolita calos¢ moga by¢ opcjonalnie pokryte
nanostrukturalnymi warstwami powierzchniowymi osteokonduktywnego hydroksyapatytu lub
z innych materialdéw ceramicznych, badz stanowia mikroszkielet materiatu kompozytowego
powstalego poprzez infiltracje ci$nieniowa mikroszkieletow tytanowych stopami nisko-
topliwymi, np. odlewniczymi stopami aluminium, lub wtryskiwanie pod ci$nieniem w pory
czesci mikroporowatej mikroszkieletu tytanowego polimerow, np. z grupy akrylanéw i/lub
elastomerow.

Odrgbnym zagadnieniem jest stworzenie w trakcie zabiegow chirurgicznych najkorzy-
stniejszych warunkéw do wrastania i proliferacji zywych komoérek w pory skafoldow oraz
implanto-skafoldow. Poniewaz s$rodowisko metalicznego tytanu nie jest korzystne dla
zapewnienia tego celu, efektem dotychczasowych prac jest takze poznanie i opis metodyki
wytwarzania trzech typéw materialtdéw biomimetycznych wytworzonych z proszkow tyta-
nowych metoda selektywnego spiekania laserowego i opcjonalnie pokrytych odpowiednio
metoda zanurzeniowa zol-zel warstwami powierzchniowymi osteokonduktywnego hydroksy-
apatytu lub pokrywania metoda ALD nanostrukturalnymi z innych materiatow ceramicznych
np. TiO; lub Al,Os, badZz wytworzonych metoda selektywnego spiekania laserowego mikro-
szkieletow materialu kompozytowego nastgpnie infiltrowanych ci$nieniowo stopami nisko-
topliwymi, np. odlewniczymi stopami aluminium lub wypelnianie porow czesci mikro-
porowatej szkieletu tytanowego polimerami np. z grupy akrylanow i/lub elastomeréw metoda
wtryskiwania. Ponadto w przypadku skafoldow podniebienia celowe jest pokrycie jego
powierzchni od strony jamy ustnej pokryciem polimerowym, aby uniemozliwi¢ penetracjg
bakterii w porowata struktur¢ od strony jamy ustnej w trakcie uzytkowania takiej protezy.
Ponadto dokonano porownania wynikéw badan struktury i wlasnosci materiatow inzynierskich
stosowanych ma wskazane produkty w medycynie i stomatologii, lecz wytworzonych
klasycznie z wykorzystaniem metod ubytkowych obrobki skrawaniem, przez frezowanie
metodami komputerowego wspomagania wytwarzania CAM, po uprzednim zaprojektowaniu

produktu i procesu wytworczego metoda komputerowego wspomagania projektowania CAD,
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z wytwarzaniem CAD/CAM z wykorzystaniem selektywnego spiekania laserowego SLS.
Wykazano pelng konkurencyjno$¢ technologii SLS.
Wykonane dotychczas prace i badania sa nowatorskie na trzech poziomach analizy:
® NOWO opracowywanych materialow inzynierskich,
o kilkuetapowej technologii wytwarzania materialow oraz
e supernowoczesnych i awangardowych metod projektowania, wytwarzania i badania nowo
opracowanych materiatow z uzyciem europejskiej klasy nowoczesnych urzadzen oblicze-

niowych, wytworczych i naukowo-badawczych.

Podjgcie problemu naukowego zasadzajacego si¢ na opracowaniu autorskich technologii
wytwarzania oraz zbadaniu, poznaniu i opisie struktury oraz wtasnosci innowacyjnych poro-
watych materiatdw biomimetycznych wytworzonych metoda selektywnego spiekania lasero-
wego jest interesujacym zagadnieniem poznawczym. Nowoczesne metody projektowania
i wytwarzania materialow inzynierskich z uzyciem lasera selektywnie spiekajacego proszki
metali i ceramiki naleza do technologii embrionalnych, eksperymentalnych lub prototypowych
[104, 149, 150], ktorych perspektywy rozwojowe sa bardzo wysokie, o czym $wiadcza m.in.
wyniki badan foresightowych [6], jednak do tej pory technologie te nie zostaly jeszcze
wystarczajaco poznane, co stanowilo istotna przestanke do zmiany tego stanu rzeczy i podjgcia
kompleksowych badan naukowo-badawczych w tym obszarze. Jak dotychczas zagadnienie
bylo stabo poznane i w dostgpnej literaturze oprocz prac wilasnych nie ma odpowiednich
doniesien na ten temat, co stworzylo szanse na wytworzenie materialdow posiadajacych
unikatowe wlasnosci, w istotny sposob odrozniajace je od materiatow poznanych i scharakte-
ryzowanych dotychczas, co starano si¢ zaprezentowac w niniejszej ksiazce. W szczegolnosci
mozliwe stanie si¢ wspomagane komputerowo zaprojektowanie i wytworzenie innowacyjnych
biomimetycznych materiatéw zlozonych z litego rdzenia i rozbudowanej strefy porowatej,
ktéra opcjonalnie zostanie pokryta, wytworzonymi metoda odpowiednio zol-zel lub ALD,
nanostrukturalnymi warstwami osteokonduktywnego hydroksyapatytu lub z innych materiatow
ceramicznych, badz wytworzonych metoda selektywnego spiekania laserowego mikroszkie-
letow materialu kompozytowego nastgpnie infiltrowanych ci$nieniowo stopami niskotopli-
wymi np. odlewniczymi stopami aluminium lub wypetianie metoda wtrysku pod ci$nieniem
poréw czgsci mikroporowatej szkieletu tytanowego polimerami, np. z grupy akrylanow i/lub

elastomerow.
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Interdyscyplinarno$¢ dotychczas wykonanych i zaplanowanych do realizacji w najblizszym
Czasie prac, wymagajaca potaczenia specjalistycznej wiedzy z pogranicza réznych nauk:
informatyki, chemii, fizyki, nanotechnologii, inzynierii materiatowej i technik komputerowo
wspomaganego projektowania materialowego wszystkich podstawowych grup materiatow
inzynierskich: metali, ceramiki i polimerdw, metalurgii proszkéw, obrdobki laserowej, nano-
szenia nanostrukturalnych powlok i wtrysku tworzyw termoutwardzalnych, medycyny i stoma-
tologii, $wiadczy o zlozono$ci rozpatrywanego interdyscyplinarnego problemu naukowo-
badawczego oraz o nowosci i §wiezo$ci podjetego tematu. Wyniki dotychczas zrealizowanych
badan w istotny sposob wptywaja na rozwoéj inzynierii materiatowej, poszerzajac zbiodr super-
nowoczesnych materiatow inzynierskich o nowa grupe, charakteryzujaca sie unikatowymi
wiasno$ciami i potencjalnie szerokimi obszarami aplikacyjnymi, wszedzie tam, gdzie kluczo-
wa rolg w doborze materiatu odgrywa jego biokompatybilnos¢, rozumiana jako zdolno$¢ do
prawidlowego zachowania si¢ w kontakcie z tkanka zywa, a takze odpowiednie wiasno$ci
mechaniczne, uzytkowe, elektryczne, adhezja komoérek zywych do powierzchni oraz brak
toksycznego, kancerogennego i alergizujacego oddziatywania.

O ile aspekty materialoznawcze i1 technologiczne, zwiazane z wytwarzanie implantow
i implanto-skafoldow z materiatdéw inzynierskich, przedstawione w niniejszej ksiazce uznad
mozna za rozwiazane i wyjasnione w duzej mierze, o tyle obecnie wyzwaniem sg zagadnienia
dotyczace zagniezdzenia i proliferacji zywych komoérek na tak przygotowanych powierz-
chniach implantéw oraz wewnatrz porow mikroszkieletow porowatych. Opracowano szeroki
program tych badan [1], ktére po zakonczeniu i opracowaniu zostana wiaczone do kolejnych
artykulow niniejszej ksiazki, po przygotowaniu kolejnego, rozszerzonego jej wydania. WyniKki
wstgpnych badan sa niezwykle zachgcajace i potwierdzaja trafno$¢ przyjetych zatozen.

W dtugiej perspektywie czasowej, kontynuacja tych prac i badan dotyczacych praktycznych
zastosowan nowo opracowanych innowacyjnych biomimetycznych spiekanych laserowo mate-
riatéw inzynierskich o unikatowych wlasnosciach mechanicznych i funkcjonalnych, zwtaszcza
w obszarze medycyny i stomatologii regeneracyjnej [1], przyczynia sie¢ do zréwnowazonego
rozwoju gospodarki opartej na wiedzy i innowacji. Produkty wykonane z nowo opracowanych
awangardowych materiatdw potencjalniec moga by¢ wytwarzane w dziatalno$ci produkcyjnej
mikro-, matych i $rednich przedsigbiorstw, a dzialania w tym zakresie polegaja na udostep-
nianiu innowacyjnych technologii tym podmiotom, wpisujac si¢ w dlugoterminowy plan

strategiczny rozwoju Kraju i Unii Europejskie;j.
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10.2. Koncepcja implanto-skafoldéw oraz kompozytowych materialéow
inzyniersko-biologicznych

Wiasne koncepcje badawcze zasadzajace si¢ na synergicznym wykorzystaniu dotychcza-
sowych osiagnie¢ inzynierii materiatlowej i inzynierii wytwarzania, w zakresie projektowania
i wytwarzania protez/implantéw z réznych porowatych wysokowytrzymatych materiatow
inzynierskich, chirurgii i medycyny regeneracyjnej, implantologii oraz stomatologii regene-
racyjnej w zakresie protezowania/implantowania w leczeniu choréb cywilizacyjnych dotyka-
jacych ustawicznie spora czgs¢ spoteczenstwa i ich skutkow, oraz inzynierii tkankowej
w zakresie doboru materialow i technologii wytwarzania skafoldow, umozliwiajacych wrasta-
nie zywych komorek, doprowadzity do opracowania nowych materiatéw specjalnych mikro-
i nanokompozytowych, wykorzystywanych na catkowicie oryginalne funkcjonalne zamienniki
uszkodzonych tkanek, zwlaszcza ubytkow kostnych, w przypadku ktorych ze wskazan medy-
cznych niemozliwe jest catkowite odstapienie od klasycznego protezowania/implantowania,
natomiast ze wszech miar pozadane jest doprowadzenie do naturalnego wro$nigcia zywych
komorek we wszczepione elementy w okolicy wszczepu [1, 51, 89]. We wszystkich zaawanso-
wanych klasycznych technikach protezowania/implantowania stosowanych obecnie w praktyce
klinicznej nastgpuje pozycjonowanie i mocowanie implantow z wykorzystaniem urzadzen
i rozwigzan mechanicznych. U podstaw tych dokonan stoja zalozenia konstrukcyjne oraz
metodologia projektowania konstrukcyjnego, materialowego i technologicznego oryginalnej
koncepcji kilku typow urzadzen medycznych, ktore shuzy¢ maja w medycynie regeneracyjnej
i implantologii. Opracowano catkowicie nowatorskie i chronione patentami [37, 38, 74-76]
implanto-skafoldy jako urzadzenia stosowane do wszczepiania w celu zastapienia usunigtych
chirurgicznie fragmentéw kostnych w wyniku choroby, najczgsciej schorzen nowotworowych
lub standéw zapalnych. Implanto-skafold zbudowany jest ze strefy litej, typowej dla dotychczas
stosowanych implantow oraz porowatej hybrydowej strefy pelniacej funkcje skafoldow,
o wielkosci mikroporé6w najczgsciej w zakresie 100-600 um i 0 zréznicowanym ksztalcie
(rys. 10.2). Opracowana autorska oryginalna hybrydowa konstrukcja nowej generacji sperso-
nalizowanych implantéw/skafoldow tkanek, a zwlaszcza kosci, jest zlozona ze strefy litej,
typowej dla dotychczas stosowanych implantow oraz porowatej hybrydowej strefy lokowanej
w kontakcie z kikutami kostnymi, wylozonej wewnatrz poréw materiatami bioaktywnymi,

umozliwiajacymi strefowe przerastanie zywymi komoérkami po dokonaniu implantacji.
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Rysunek 10.2. Schemat zatozen konstrukcyjnych hybrydowych i wielowarstwowych aktywnych
biologicznie mikroporowatych kompozytowych materiatow inzynierskich ztozonych z
aktywnych biologicznie struktur komorkowych oraz ze skafoldow komorkowych lub implanto-
skafoldow ze strefami mikroporowatymi spetniajqcymi funkcje skafoldow sztywnych

Mozliwa jest integracja implanto-skafoldu z implantami stawowymi, a takze pokrywanie
cienka warstwa o grubosci do 500 pm materialem bioaktywnym powierzchni mikroporow
tworzacych stref¢ porowata zgodnie z opracowana autorska oryginalna hybrydowa technologia
wytwarzania nowej generacji spersonalizowanych implantow/skafoldow tkanek, a zwlaszcza
kosci z zastosowaniem lokalnie dedykowanej mikroobrobki powierzchniowej materiatami bio-
aktywnymi wewnatrz mikroporow, w strefie potaczenia (interfejsu) elementow protetycznych/
implantow z kikutami kostnymi lub narzadowymi. Strefa porowata w implanto-skafoldzie
zapewnia wlasciwa osteosyntezg implantow kostnych z kikutami kostnymi lub odpowiednio
w przypadku konstrukcji zintegrowanej z implantami stawowymi z elementami kostnymi
pozostatymi po usunigciu stawow, umozliwiajac strefowe przerastanie porowatej czesci
zywymi komorkami kostnymi po dokonaniu implantacji, tworzac trwate i mocne potaczenie
implantu z zywa tkanka (rys. 10.2).

Do tej grupy opracowan, wchodzacych w sktad opiSywanego osiagnigcia, naleza hybry-

dowe technologie przyrostowe ksztaltowania struktury i wilasnosci nowo opracowanych
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metalowych materialow mikroporowatych o $redniej wielko$ci mikroporow 100-600 pum
z wykorzystaniem selektywnego spiekania/topienia laserowego SLS/SLM tytanu i stopow
TiAl6V4 oraz Co-Cr i stali odpornej na korozje typu 18-8 w polaczeniu z obrobka chemiczng
przez trawienie powierzchni w mieszaninach HF + H,O (korzystnie przez 8 min) lub HCI +
H,SO, (korzystnie przez 6 min w 100°C) szkieletow porowatych oraz opracowanie nowa-
torskich technologii wytwarzania mikroporowatych materiatdw kompozytowych przez pokry-
wanie wewngtrznej powierzchni mikroporow np. przez TiO,+TiN+Ti,N+aTi(N), naturalne
polimery biatkowe, polisacharydowe oraz syntetyczne, hydroksyapatyt (HA), materiaty
kompozytowe: kolagen + hydroksyapatyt CaP-polimer fosforan trojwapniowy (TCP)-poli-
kaprolakton (PCL), hydroksyapatyt HA/poli(estro-uretan)(PU) metodami osadzania warstw
atomowych ALD lub wtlaczania, metoda zanurzeniowa zol-zel i przez infiltracje w razie
tworzenia mikroszkieletowego nieporowatego materiatu kompozytowego. Opracowano szcze-
gotowe technologie, jak rowniez zbadano szczegdtowo whasnosci mechaniczne wytworzonych
w ten sposob materialdbw mikroporowatych, mikroporowatych materiatdow kompozytowych
oraz mikroszkieletowych materiatéw kompozytowych.

Nie w kazdym przypadku stosowane skafoldy lub implanto-skafoldy pozostaja na state
W organizmie po interwencji chirurgicznej. Zwykle czg$ciej wymagane jest czasowe wyko-
rzystanie skafoldu i usunigcie go z organizmu pacjenta po wypetieniu funkcji terapeuty-
cznych. Problem usuwania w warunkach klinicznych, juz po speieniu funkcji terapeuty-
cznych, elementéw konstrukcyjnych produktow opartych na komdrkach, w tym sztucznej
zmodyfikowanej macierzy zewnatrzkomorkowej (j. ang.: engineered extracellular matrices),
a najczesciej skafoldow, niezbednych ze wzgledow technologicznych i terapeutycznych staje
si¢ niezwykle waznym zagadnieniem,. Koniecznym jest zatem takze opracowanie sposobow
oraz wyjasnienie przyczyn i warunkoéw oddzielenia zbytecznych fragmentow produktow
opartych na komoérkach, pod warunkiem nienaruszenia wlasnych tkanek pacjentéw, odbudo-
wanych w wyniku terapii wykonanej z uzyciem tychze produktéw. Uzasadnionym jest zatem
intensywne zainteresowanie $srodowiska naukowego zagadnieniami opracowania i eksplikacji
zjawisk towarzyszacych hodowli struktur tkankowych w warunkach umozliwiajacych prze-
mystowa ich produkcj¢ dla celow dobrze rozwinigtych 1 wlasciwie zorganizowanych procesow
terapeutycznych, a takze podstawami fizykochemicznymi wprowadzenia odpowiednich
materiatow inzynierskich oraz stosowanych dla nich proceséw technologicznych z nano-

technologia wiacznie, dla opracowania i wyjasnienia roli podloza dla hodowli struktur
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tkankowych oraz wzajemnego oddziatywania struktury powierzchni materiatdéw inzynierskich
tworzacych podtoze z naniesionymi na nim strukturami tkankowymi. Bez watpienia te wtasnie
czynniki decyduja o jakosci produktow opartych na komoérkach, wymaganych w wielu
klinicznych dziataniach terapeutycznych oraz o doborze odpowiednich proceséw technolo-
gicznych koniecznych dla zaoferowania niezbednych do tych dziatan produktéw wytwo-
rzonych w warunkach przemystowych. Stad podjgto intensywne badania wiasne dotyczace
opracowania hybrydowych i wielowarstwowych materiatdw kompozytowych ztozonych
z aktywnych biologicznie struktur komorkowych oraz podloza o osnowie z optymalnie
dobranych nanostrukturalnych materiatéw kompozytowych o osnowie polimerowej lub
metalowej, spetniajacych funkcje skafoldu, umozliwiajacych kontrolowane rozwarstwienie
materiatu inzynierskiego od warstwy biologicznej, w momencie osiagnigcia celow terapeu-
tycznych zdefiniowanych poprzez przestanki medyczne, w wyniku dziatania jednego lub kilku
odpowiednio dobranych i wyselekcjonowanych czynnikéw fizykochemicznych, np. tempe-
ratury, pola magnetycznego, pradu elektrycznego, aktywnego oddziatywania enzymatycznego
lub chemicznego, poprzez odpowiedni dobor aktywnego osrodka, a w niezbgdnych przy-

padkach w wyniku naturalnej biodegradacji [74].

7 | warstwa wyhodowanych komérek =PJ] steksturowana warstwa podioza

- zanikowa warstwa przejsciowa ﬁ warstwa materiatu inzynierskiego podtoza

—— zewnetrznawarstwaochronnanaczastransportu
\47 warstwa inzynierska podtozaw postacimatyznanowtokien
—t— przejsciowazanikowawarstwainzynierskaw postacimatyznanowtokien

warstwawyhodowanychkomaérekautologicznych
e zewngtrznawarstwaochronnanaczastransportu

Rysunek 10.3. Schemat zatozen konstrukcyjnych hybrydowych i wielowarstwowych aktywnych
biologicznie mikroporowatych kompozytowych materiatow inZynierskich zlozonych
z aktywnych biologicznie struktur komorkowych oraz ze skafoldow komorkowych lub implanto-
skafoldow ze strefami mikroporowatymi spetniajqcymi funkcje skafoldow elastycznych

Na rysunku 10.3 przedstawiono kilka rozwiazan koncepcji strukturalnych nowo opra-

cowanych autorskich hybrydowych kompozytéw biologiczno-inzynierskich, ztozonych
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z wymienionych wyzej warstw strukturalnych, wypetiajacych komplementarne funkcje

uzytkowe w tych materiatach.

Nowo opracowane hybrydowe i wielowarstwowe materialy kompozytowe biologiczno-

inzynierskie, wedtug autorskiej wtasnej koncepcji, sa ztozone z:

aktywnych biologicznie struktur komodrkowych i1 umozliwiajacych rozwoj materiatéw
biologicznych mogacych przywroci¢, utrzymaé badz usprawni¢ funkcje poszczegolnych
tkanek, a nawet narzadow uszkodzonych uprzednio w wyniku proceséw chorobowych lub
urazo6w oraz wptywajacych na warunki wzrostu tychze tkanek oraz ich strukturg i utrzy-
manie sprzyjajacych temu wzrostowi warunkow fizykochemicznych otoczenia,

podtoza o osnowie z kompozytowych materiatdéw inzynierskich, o optymalnie dobranym
rodzaju, sktadzie fazowym i chemicznym oraz strukturze nanometrycznej, spehniajacych
funkcj¢ nosnika, a w istocie skafoldu dla struktur biologicznych, od ktérego wymaga sig
odpowiedniego zestawu wlasnosci mechanicznych i sztywnosci, umozliwiajacych aplikacje
w warunkach terapeutycznych, m.in. wysoka porowato$¢, przepuszczalno$¢ powietrza,
chlonno$¢ ptynéw i gazéw, barierowosé, bakteriobojczosé, antybakteryjnosé, przeciwgrzy-
biczno$¢, biokompatybilnosé, biodegradowalnos¢, nietoksyczno$é, mozliwos¢ uwalniania
srodkow leczniczych w sposdb kontrolowany, odpowiednia wytrzymato$¢ mechaniczna
i strukturg sprzyjajaca procesom regeneracyjnym,

stref polaczen biologiczno-inzynierskich, a nawet warstw posrednich, o odpowiedniej
strukturze i wymaganych wiasnosciach fizykochemicznych, umozliwiajacych pelna
kontrolg zachowania si¢ calego materialu kompozytowego biologiczno-inzynierskiego
i kontrolowane rozwarstwienie materialu inzynierskiego od warstwy Dbiologicznej,
W momencie osiagnigcia celéw terapeutycznych zdefiniowanych poprzez przestanki
medyczne, w wyniku dziatania jednego lub kilku odpowiednio dobranych i wysele-
kcjonowanych czynnikow fizykochemicznych, np. temperatury, pola magnetycznego,
pradu elektrycznego, aktywnego oddziatywania enzymatycznego lub chemicznego, poprzez
odpowiedni dobor aktywnego osrodka, a w niezbednych przypadkach w wyniku naturalne;j

biodegradaciji.
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10.3. Zalozenia zastosowan nowo opracowanych materialow porowatych
I kompozytowych w medycynie i stomatologii

Oryginalne rozwiazania konstrukcyjne, technologiczne i kliniczne opisane w poprzednich
podrozdziatach wynikaja z synergii wiedzy dotyczacej klasycznego protezowania/implanto-
wania kostnych i narzadowych ubytkéw pourazowych lub poresekcyjnych wraz z metodami
inzynierii tkankowej w strefie potaczenia (interfejsu) kikutdéw kostnych lub narzadowych
z elementami protetycznymi/implantami. W strefie potaczenia o otwartej porowatosci zostang
wytworzone biodegradowalne powierzchnie wewnatrz porow opisanej struktury na skafoldy
tkankowe, umozliwiajace hodowle kolonii komoérkowych metodami inzynierii tkankowej.
Dazeniem proponowanych rozwigzan jest uzyskiwanie potaczen bioaktywnych, jako naj-
korzystniejszych pod wzgledem sily wiazania, ktore tworzy si¢ pomigdzy tkanka kostng
a implanto-skafoldami wykonanymi lub pokrytymi materiatami bioaktywnymi, znacznie
poprawiajacymi stabilno$¢ i trwato§¢ mocowania, zwlaszcza porowatych implanto-skafoldow.
Synergiczne wykorzystanie wiedzy medycznej, inzynierii tkankowej oraz metod inzynierii
materialowej do wytwarzania funkcjonalnych zamiennikéw uszkodzonych tkanek, prowadzi
do opracowania hybrydowych technologii materialdbw bioaktywnych i inzynierskich oraz
kompleksowej metodologii projektowania spersonalizowanych skafoldow tkanek, w tym kosci.
Projektowane rozwiazania wykorzystaja pelni¢ mozliwosci synergii efektow klinicznych
uzyskiwanych poprzez klasyczne protezowanie/implantowanie sporych utraconych ubytkow
pourazowych lub poresekcyjnych oraz technologii inzynierii tkankowej w strefie potaczenia
(interfejsu) kikutow kostnych lub narzadowych z elementami protetycznymi/implantami.
Poniewaz proponowane rozwiazania techniczne konieczne do ich aplikacji w praktyce
klinicznej nie znajduja dotychczas precedensu, zachodzi konieczno$¢ wprowadzenia i rozbu-
dowania zupehie nowego segmentu rynku wyrobéw medycznych. Dotychczas §wiatowy rynek
wyrobow medycznych jest podzielony na wiele segmentow. Przewiduje sig, ze tempo rozwoju
kazdego z tych segmentéw bedzie zréoznicowane, co zalezy od wielu czynnikow obiektywnych.
Z jednej strony jest to zwigzane z postgpem cywilizacyjnym, wydluzeniem okresu zycia
ludzkiego, bogaceniem si¢ wielu spoteczenstw, w tym takze polskiego. Jak wskazuja statystyki
GUS w Polsce stale wzrastaja naktady na lecznictwo. Z dokonanych analiz wynika, ze jedynie
o ok. 15% mniejsze sa wydatki publiczne jako udziat w wydatkach na ochrong zdrowia ogétem

w Polsce, niz w czotowych pod tym wzgledem krajach OECD [151]. Pomimo tego, wyzwania

548 L.A. Dobrzanski



L.A. Dobrzanski, A.D. Dobrzanska-Danikiewicz (red.)
Metalowe materiaty mikroporowate i lite do zastosowan medycznych i stomatologicznych

w Polsce w tym zakresie sa niezwykle powazne, wobec ogromnego zapéznienia cywiliza-
cyjnego w tym zakresie. Wedtug analiz OECD [151], wydatki ogétem na ochrong zdrowia
wedlug parytetu sily nabywczej na 1 mieszkanca w tysiacach dolarow USD w krajach OECD
w ostatnich latach plasuja Polske na jednej z ostatnich pozycji wsérdd tych krajow. Z drugiej
strony tempo rozwoju segmentéw rynku wyroboéw medycznych jest zwiazane z silnym
rozwojem choréb cywilizacyjnych, w tym raka. W Polsce liczba zachorowan na nowotwory
zlo§liwe systematycznie wzrasta o kilkanascie procent rocznie, a ponadto znaczaco zwigksza
si¢ liczba ofiar wypadkéw komunikacyjnych. Polska zajmuje niepokojaco niechlubne pierwsze
miejsce w Unii Europejskiej w liczbie ofiar $miertelnych na milion mieszkancéw w wypad-
kach drogowych [152] oraz w wypadkach kolejowych, czemu towarzyszy niemal proporcjo-
nalne zwigkszanie si¢ liczba os6b poszkodowanych w tych wypadkach i wymagajacych na
ogo6t dtugotrwatej opieki medycznej. Zwigkszenie aktywnosci sportowej, nie tylko wsrod mto-
dziezy, ale takze wsrdd ludzi dojrzatych, wiaze si¢ ze znaczacym wzrostem liczby wypadkow
sportowych 1 zwiazanych z tym powaznych uszkodzen ciata ludzkiego. Pomimo statej troski
o zapewnienie nalezytych warunkéw bezpieczenstwa i ochrony pracy, wiele z wypadkow
w pracy nadal jest nieuchronnych, a wiele jest zwiazanych z nieuwaga i lekcewazeniem
obowiazujacych zasad. Nie sposob pomina¢ schorzenia stomatologiczne i destrukcjg¢ spo-
wodowang przez prochnice, ktéra w Polsce nalezy do chordb cywilizacyjnych i niestety nalezy
do czotowych krajow, ktére sa dotknigte ta choroba. Powoduje to nieuchronnie koniecznosé
leczenia ubytkéw, w wielu przypadkach, ze wzgledu na bezzgbie takze leczenia implanto-
logicznego. Wzrastaja ponadto oczekiwania pacjentow w zakresie ochrony zdrowia, a aspekty
ekonomiczne w skali Panstwa, przemawiaja za skutecznym usuwaniem niepetnosprawnosci
m.in. ruchowej i przywracaniem ludzi poprzednio niepetnosprawnych do sprawnosci fizycznej
oraz najczg¢sciej rownoczesnie do pelnej aktywnosci zawodowej, a przynajmniej czgsciowej, co
w istotny sposob zmniejsza parcie na malejace zasoby funduszy ubezpieczen spotecznych.
Rozwazane zagadnienia oraz opisane w niniejszej ksigzce nowo opracowane oryginalne
i innowacyjne rozwiazania konstrukcyjne, materialowe i technologiczne dotycza m.in. sperso-
nalizowanych wyroboéw medycznych wytwarzanych wedtug indywidualnych cech anatomi-
cznych pacjentow, dotknigtych chorobami cywilizacyjnymi, w tym nowotworami zlosliwymi
i innymi schorzeniami, a takze urazami w wypadkach komunikacyjnych, sportowych i w
pracy, czgsto wymagajacymi rekonstrukcji kosci, m.in nég i rak i w rejonie twarzoczaszki,

zgbow, jak réwniez skory i innych tkanek migkkich, a takze przelyku i naczyn krwionosnych.
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Nie do przecenienia jest podejmowanie tych dziatan z punktu widzenia korzysci dla kraju
1 spoleczenstwa.

Implanto-skafoldy wedlug opracowanej koncepcji nie ulegaja degradacji i na state
pozostaja w organizmie i nie wymagaja reoperacji, natomiast w strefie potaczenia z kikutami
kostnymi zawieraja strefe porowata odpowiednio obrobiona powierzchniowo, umozliwiajaca
przerastanie zywa tkanka. Z tego wzgledu implanto-skafoldy traca cho¢ po czgsci swoj
sztuczny charakter. To bez watpienia $wiadczy o oryginalnosci i nowatorstwie podejscia i to
zaréwno naukowego, jak i aplikacyjnego.

Sposdb wytwarzania implanto-skafoldu kosci opracowywany jest na podstawie danych
pozyskiwanych z wykorzystaniem metod obrazowania medycznego np. tomografii kompu-
terowej, uwzgledniajacych wielko$¢ i ksztatt ubytku kostnego pacjenta, np. ksztatt i wielko$é¢
ubytku kostnego w kosci przedramienia. Opracowany wirtualny model w formacie np. STL za
pomoca odpowiedniego oprogramowania, np. AutoFab, stanowi podstaw¢ do opracowania
wirtualnego modelu technologicznego implanto-skafoldu, czyli wszczepu ktory w miejscu
laczenia si¢ z kikutami kostnymi zawiera strefe porowata, ktora jest zaprojektowana z wyko-
rzystaniem metody powtarzalnych komoérek bazowych. Tak opracowany wirtualny model
implanto-skafoldu jest podstawa sterowania maszyna technologiczna, gdzie metoda sele-
ktywnego spiekania laserowego wytwarzany jest gotowy realny implanto-skafold kostny.
W przypadku implanto-skafoldéw spersonalizowanych ich ksztalt jest dostosowany do ksztattu
i wielko$ci ubytku kostnego pacjenta umiejscowionego w réoznym obszarze ciata ludzkiego.
Analogiczny jest sposob wytwarzania pozostatych implanto-skafoldow i protez, m.in. znaj-
dujacych zastosowanie w stomatologii regeneracyjnej oraz regeneracyjnej chirurgii twarzo-
czaszki, w tym spersonalizowanych implanto-skafoldow stomatologicznych stosowanych przy
leczeniu ubytkéw zgbowych i kostnych znajdujacych si¢ w obrgbie uktadu stomatogna-
tycznego 1 twarzoczaszki. Wytwarzanie i nanoszenie kultur tkankowych osteoblastow
metodami inzynierii tkankowej, zwiazane jest z transplantacja komoérek, implantacja macierzy,
implantacja komorek z macierza , hodowla komoérek ksenogenicznych oraz autologicznych na
etapie dziatan klinicznych i wkracza w fazg¢ prob. Przewiduje si¢ wdrozenie opracowanych
oryginalnych systemoéw implantoprotetycznych, pozwalajacych odpowiednio na indywidualne
wytworzenie implanto-skafoldu zebowego o geometrii odzwierciedlajacej ksztatt zebodotu
poekstrakcyjnego ze zintegrowanymi tacznikami, w celu jednozabiegowej nowatorskiej

procedury chirurgicznej ekstrakcji zgba i implantacji bez konieczno$ci wiercenia w wyrostku
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zebowym szczeki lub zuchwy lub wykorzystania stypizowanych implanto-skafoldow, zape-

wniajacych znaczacg poprawe osteointegracji takiego urzadzenia medycznego w pordwnaniu

z klasycznymi implantami, przy zachowaniu klasycznego sposobu implantacji, a takze implanto-

skafoldow ko$ci twarzoczaszki zaprojektowanych do indywidualnych cech anatomicznych

pacjenta oraz rozleglosci planowanego zabiegu chirurgicznego. Niniejsze zalozenia sa reali-

zowane w ramach Projektu [1].

Zgodnie z przyjeta koncepcja, efektywnos¢ klinicznej gotowosci hybrydowego wielo-

warstwowego kompozytowego materiatu biologiczno-inzynierskiego, zasadza si¢ w hybry-

dowym wypekieniu kilku zalozonych funkcji, z zasady przypisanych do poszczegoélnych

warstw tworzacych wspomniane materialy kompozytowe, a w tym:

gotowos¢ sztucznie wyhodowanych struktur komérkowych réznego typu, jako aktywnej
biologicznie warstwy wewngtrznej kompozytu biologiczno-inzynierskiego, do asymilacji
z naturalnymi komorkami ludzkimi, np. skory lub wewngtrznej powierzchni naczyn
krwionos$nych, oraz zdolno$¢ zapewnienia funkcji komorek w czasie wymaganym dla ich
wyhodowania na podlozu z kompozytowego materialu inzynierskiego, dostawy oraz
aplikacji w celach terapeutycznych, az do czasu oddzielenia od podioza z kompozytowego
materiatu inzynierskiego, po spetieniu wymagan klinicznych, zwiazanych z zastosowana
terapia,

zdolnos¢ adhezji warstwy sztucznie wyhodowanych struktur komérkowych rdéznego typu
do wielowarstwowego podioza z kompozytowego materiatu inzynierskiego, jako warstwy
zewngtrznej, zapewniajacego wymagane wiasnosci mechaniczne, w tym sztywnos¢ oraz
liczne, w niektorych przypadkach alternatywne wtasnosci fizykochemiczne, umozliwiajace
finalnie rozwarstwienie migdzy soba kazdej z warstw tego materiatu inzynierskiego, a nade
wszystko niedestruktywne oddzielenie struktur komorkowych od podtoza z kompozy-
towego materialu inzynierskiego, na ktérym sa hodowane, po spelieniu wymagan
klinicznych, zwiazanych z zastosowang terapia,

zdolno$¢ naturalnej biodegradacji warstwy podloza z kompozytowego materiatu
inzynierskiego, na ktorym sg sztucznie wyhodowane komorki, bezposrednio stykajacej sig
z tymi komédrkami, po spetnieniu wymagan klinicznych, zwiazanych z zastosowana terapia
lub alternatywnie zdolno$¢ do usunigcia jednej lub dwoch warstw posrednich utozonych
pomigdzy warstwa sztucznie wyhodowanych struktur komérkowych a podtozem nosnym

z kompozytowego materiatu inzynierskiego, poprzez kontrolowane oddziatywanie réznych
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czynnikow fizykochemicznych, w tym np. temperatury, pola magnetycznego, pradu
elektrycznego, aktywnego oddziatywania enzymatycznego lub chemicznego, poprzez
odpowiedni dobdr aktywnego osrodka, po spelnieniu wymagan klinicznych, zwigzanych
z zastosowana terapia zalezy od zjawisk i mechanizmow zwiazanych ze sztucznym
wyhodowaniem struktur komoérkowych réznego typu na wielowarstwowym podiozu
z kompozytowego materialu inzynierskiego oraz zjawisk i mechanizméw powierzch-
niowych zwiazanych z wzajemnym przyleganiem poszczegolnych warstw, procesem
technologicznym wytwarzania warstw kompozytowego materialu inzynierskiego, na
ktoérym sa hodowane struktury komoérkowe oraz od rodzaju, sktadu chemicznego i struktury
kazdej z warstw wchodzacej w sktad tego materialu oraz ich wtasnos$ci technologicznych
i eksploatacyjnych w warunkach terapeutycznych oraz w trakcie oddziatlywania réznych
czynnikow fizykochemicznych, w tym np. temperatury, pola magnetycznego, pradu
elektrycznego, aktywnego oddziatywania enzymatycznego lub chemicznego, majacych na
celu niedestruktywne oddzielenie struktur komérkowych od podtoza z kompozytowego
materiatu inzynierskiego, na ktorym sa hodowane, lecz juz po spetnieniu zatozonej funkcji
terapeutycznej, np. po wygojeniu rany.

Wytwarzanie implanto-skafoldéw oraz materiatdéw kompozytowych biologiczno-inzynier-
skich, ktore znajduja zastosowanie w medycynie regeneracyjnej, wWymaga rozpoznania zjawisk
i mechanizmow zwiazanych z wytwarzaniem takich materialow oraz zjawisk i mechanizméw
powierzchniowych zachodzacych pomigdzy poszczegdlnymi warstwami takich unikatowych
materiatdéw oraz ich wplywu na procesy wytwarzania i to zarowno w czg¢sci biologicznej, jak
i inzynierskiej oraz na zachowania poszczegélnych warstw i stref potaczenia migdzy nimi
w czasie wytwarzania materiatu, a takze przygotowania i trwania terapii, jak i podczas
uzytkowania takich materialdow zroénigtych z naturalnymi tkankami lub podczas niedestru-
ktywnego oddzielania struktur komoérkowych od podloza z kompozytowego materiatu
inzynierskiego, na ktorym sa hodowane komorki, lecz juz po spelieniu zatozonej funkcji
terapeutycznej. Zrozumienie i interpretacja tych zjawisk i mechanizméw, wymaga zastoso-
wania unikatowych urzadzen wytworczych w zakresie biochemii komoérek, chemii polimerow
oraz technologii materialowych z elektroprzedzeniem nanowldkien wiacznie w przypadku
wykorzystania materiatow polimerowych lub selektywnego spiekania laserowego w przypadku
wykorzystania materialtow metalowych, np. tytanu, jak rowniez zestawu unikatowej aparatury

naukowo-badawczej, umozliwiajacej identyfikacje i obserwacje struktur biologicznych w skali
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komoérkowej oraz struktur materiatow inzynierskich w skali nanometrycznej, z mikroskopia
konfokalng i elektronowa wlacznie wraz z wysokorozdzielczym transmisyjnym mikroskopem
elektronowym oraz z pelnym zestawem metod spektralnych, w tym m.in. Ramana i FTIR.
Wykonane badania stanowia gruntowna podstawe¢ do wytwarzania konkretnych produktow,
ktére znajduja zastosowanie w medycynie regeneracyjnej, dla leczenia roéznych schorzen
wewngtrznych i zewngtrznych, zwiazanych np. z poparzeniami, gojeniem cigzkich okaleczen

i ran, usuwaniem nastgpstw schorzen onkologicznych lub pourazowych i innych.
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10.4. Perspektywy rozwoju autorskich badan aktywnych biologicznie
mikroporowatych materialow inzynierskich dla regeneracyjnej
medycyny i stomatologii

Poprawa stanu zdrowia i opieki zdrowotnej oraz bezpieczenstwa zdrowotnego spote-
czenstwa, a przez to poprawy jakos$ci zycia nalezy do strategicznego zakresu zadan stawianych
przed Rzadem. Do waznych zadan w tym zakresie nalezy chronienie obywateli przed
zagrozeniami dla zdrowia i zycia oraz wspieranie dynamicznych systemow opieki zdrowotnej
i nowych technologii wykorzystywanych w medycynie, zwlaszcza zwiazanych z konieczno$cia
wymiany lub uzupelienia narzadéw lub tkanek, m.in. w ortopedii i traumatologii oraz
chirurgii szczgkowo-twarzowej i stomatologii regeneracyjnej, w celu zapobiegania biologi-
cznej 1 spotecznej degradacji pacjentéw. Podjgcie problemu naukowego, zasadzajacego si¢ na
synergicznym wykorzystaniu dotychczasowych osiagni¢¢ inzynierii materialowej i inzynierii
wytwarzania, w zakresie projektowania i wytwarzania protez/implantéw z réznych porowatych
wysokowytrzymalych materiatdéw inzynierskich, chirurgii i medycyny regeneracyjnej w za-
kresie protezowania/implantowania w leczeniu chorob cywilizacyjnych dotykajacych ustawi-
cznie spora czes¢ spoteczenstwa i ich skutkow, oraz inzynierii tkankowej w zakresie doboru
materiatdéw 1 technologii wytwarzania implanto-skafoldow i skafoldow oraz kompozytow
biologiczno-inzynierskich, umozliwiajacych wrastanie zywych komorek oraz zbadaniu,
poznaniu i opisie ich struktury i wlasnos$ci nowo opracowanych materialow jest interesujacym
i pionierskim zagadnieniem poznawczym stuzacym zdobyciu nowej wiedzy o podstawach
zjawisk 1 faktow. Wizja polega na ulzeniu losowi wielu ludzi dotknigtych przez cigzka
chorobg, w tym onkologiczna, tak by w jednym zabiegu, wraz z usunigciem chorych tkanek,
w tym takze kosci lub nawet z¢bow, mozna bylo dokonaé rekonstrukcji, wszczepiajac
implanto-skafold z kompozytu biologiczno-inzynierskiego z autologicznymi komoérkami, ktore
niezwlocznie zaczna zrastac si¢ z tkankami pacjenta po zabiegach chirurgicznych.

Gloéwne, w pelni oryginalne i pionierskie wlasne zamierzenia badawcze dotycza grunto-
wnych badan podstawowych, obejmuja szeroka oryginalna autorska koncepcje, w sktad ktorej
wchodza nastgpujace cele badawcze:

e wprowadzenie autorsko opracowanych oryginalnych hybrydowych technik protezowania/
implantowania i metod inzynierii tkankowej, w celu naturalnego wro$nigcia zywej

tkanki co najmniej w strefy potaczenia (interfejsu) elementéw protetycznych/implantow
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z kikutami kostnymi lub narzadowymi, bez konieczno$ci ciaglej aplikacji pacjentowi
klasycznych urzadzen i rozwigzan mechanicznych, wymaganych do pozycjonowania
i mocowania implantéw;

e opracowanie nowej generacji autorskich, oryginalnych, hybrydowych mikroporowatych
wysokowytrzymatych materiatow inzyniersko-biologicznych, po czgSci sztucznych z wy-
korzystaniem selektywnego spiekania laserowego dla wytworzenia mikroporowatych
sztywnych szkieletow z tytanu i jego stopoéw lub elektroprzedzenia nanowldkien poli-
merowych dla wytworzenia mikroporowatych mat elastycznych, a po czgsci biologicznych
ztozonych z zywych komorek zapetniajacych odpowiednio przygotowane pory w wymie-
nionych materiatach mikroporowatych;

e opracowanie autorskiej oryginalnej hybrydowej konstrukcji nowej generacji spersona-
lizowanych implantow/skafoldow tkanek, a zwtlaszcza kosci, zlozonych ze strefy litej,
typowej dla dotychczas stosowanych implantow oraz porowatej hybrydowej strefy loko-
wanej w kontakcie z kikutami kostnymi lub uszkodzonymi tkankami, wytozonej wewnatrz
poréw materialami bioaktywnymi, umozliwiajacymi strefowe przerastanie zywa tkanka po
dokonaniu implantacji;

e opracowania autorskich oryginalnych hybrydowych technologii wytwarzania nowej gene-
racji spersonalizowanych implantow/skafoldéw tkanek, a zwlaszcza koSci z zastosowa-
niem lokalnie dedykowanej mikroobrobki powierzchniowej materiatami bioaktywnymi
wewnatrz mikroporéw, w strefie polaczenia (interfejsu) elementow protetycznych/implan-

tow z kikutami kostnymi lub narzadowymi.

Badania te maja charakter podstawowy i dotycza rozpoznania podstaw fizykalnych i bio-
logicznych towarzyszacych wytwarzaniu pionierskich i catkowicie oryginalnych aktywnych
biologicznie mikroporowatych materiatdbw inzynierskich, a w konsekwncji maja stuzyc
wytwarzaniu konkretnych produktéw, ktére moglyby bezposrednio znalezé zastosowanie
w regeneracyjnej medycynie i stomatologii. Wobec braku procedur synergicznego rozwiazania
wymienionych probleméw w przypadkach, gdy nie jest mozliwe wytaczne zastosowanie metod
inzynierii tkankowej, cho¢by ze wzgledu na rozlegtos¢ ubytku kostnego lub tkankowego, a ich
uzupelnienie wymaga zastosowania implantdw, ta oryginalna koncepcja stanowiaca istote
planowanych badan, staje si¢ szansg rozwiazania problemow pacjentdow. Zasadniczym celem

naukowym wymienionych badan jest weryfikacja tezy badawczej, ze mozliwe i celowe jest
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wytworzenie wielowarstwowych kompozytowych materialdéw biologiczno-inzynierskich
o klinicznej gotowos$ci, po czesci sztucznych, z wykorzystaniem selektywnego spiekania
laserowego dla wytworzenia mikroporowatych sztywnych szkieletow z tytanu i jego stopow
lub elektroprzedzenia nanowldkien polimerowych dla wytworzenia mikroporowatych mat
elastycznych, a po cze$ci biologicznych zlozonych z zywych komoérek zapetniajacych
odpowiednio przygotowane pory w wymienionych materiatach mikroporowatych. Aspekty
poznawcze dotycza rozpoznania zjawisk i mechanizméw zwiazanych z wytwarzaniem tak
rozumianego aktywnego biologicznie mikroporowatego materialu inzynierskiego, bedacego
w istocie materialem kompozytowym biologiczno-inzynierskim oraz zjawisk i mechanizméw
powierzchniowych zachodzacych pomigdzy poszczegdlnymi warstwami tego unikatowego
materiatu oraz ich wptywu na procesy wytwarzania i to zarowno w czesci inzynierskiej, jak
i biologicznej oraz na zachowania poszczegélnych warstw i stref potaczenia migedzy nimi
w czasie wytwarzania materialu, a takze w warunkach symulujacych przygotowanie i trwanie
terapii, jak i alternatywnie podczas niedestruktywnego oddzielania struktur komérkowych od
podtoza z kompozytowego materiatu inzynierskiego, na ktéorym sa hodowane komorki, lecz juz
po spehnieniu zatozonej funkcji terapeutycznej, jezeli materiat ten nie pozostaje na trwate
W organizmie.

Zatozenia ogodlne planowanych badan polegaja na rozpoznaniu podstaw opracowania
hybrydowych i wielowarstwowych aktywnych biologicznie mikroporowatych kompozytowych
materiatéw inzynierskich ztozonych z aktywnych biologicznie struktur komérkowych oraz ze
skafoldow komorkowych lub implanto-skafoldow ze strefami mikroporowatymi spetniajacymi
funkcje¢ skafoldow, alternatywnie:

e ze sztywnego podtoza w postaci mikroporowatego sztywnego szkieletu z tytanu lub jego
stopow wytworzonego przez selektywne spickanie laserowe w przypadku pozostawienia

W organizmie na state lub
e 7 elastycznego podtoza wytworzonego przez elektroprzedzenie nanowldkien jedno- lub

dwuwarstwowych wspdtosiowych z materialow polimerowych biodegradowalnych uzytko-

wanych do wytworzenia mikroporowatych mat i w takim przypadku umozliwiajacych
kontrolowane rozwarstwienie materialu inzynierskiego od warstwy biologicznej, W mo-
mencie osiagnigcia celow terapeutycznych zdefiniowanych poprzez przestanki medyczne,

w wyniku dziatania jednego lub kilku odpowiednio dobranych i wyselekcjonowanych

czynnikow fizyczno-chemicznych, temperatury, pola magnetycznego, pradu elektrycznego,
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aktywnego oddzialywania enzymatycznego lub chemicznego, poprzez odpowiedni dobor

aktywnego osrodka, a w niezbednych przypadkach w wyniku naturalnej biodegradacji.

W przypadku sztywnych materialow biologiczno-inzynierskich, ktore moga stanowié¢ czgs§é
mikroporowata oryginalnych implanto-skafoldow, wykorzystana zostanie oryginalna techno-
logia hybrydowa, zlozona z selektywnego spiekania laserowego SLS mikroporowatego
szkieletu oraz obrobki powierzchniowej, np. metoda atomic layer deposition ALD wngtrza
poré6w w celu naniesienia powlok sprzyjajacych wrastaniu i proliferacji zywych komorek.
W przypadku elastycznych materiatow biologiczno-inzynierskich, warstwa inzynierska, w kto-
ra wrastaja zywe komorki bedzie mata wytworzong przez elektroprzedzenie nanowlokien.
W opracowaniu technologii no$nej warstwy zanikowej wykorzystane zostana wtasne do$wiad-
czenia badawcze zwigzane z materiatami kompozytowymi o osnowie polimerowej z udzialem
wzmocnienia w postaci nanorurek weglowych, grafenu oraz/lub nanodrutoéw Cu, Pt lub innych,
ktore w przypadku spetnienia odpowiednich warunkéw zwigzanych z perkolacja moga prze-
wodzi¢ prad elektryczny [57, 72]. W razie wykorzystania jako osnowy polimerow termodegra-
dowalnych, mozna osiagna¢ planowany efekt warstwy zanikowej pod wptywem przeptywaja-
cego pradu elektrycznego. Przeanalizowana zostanie rowniez mozliwo$¢é wykorzystania
polimeréw przewodzacych, a takze inne hipotezy badawcze. Przygotowujac materiat do badan
nalezy opracowac nowa pionierska generacj¢ materiatow biologiczno-inzynierskich, zwracajac
szczegolng uwage na podane ponizej aspekty, zwiazane z podjgtymi zamierzeniami. Glowne,
w pelni oryginalne i pionierskie zamierzenia badawcze, dotycza opracowania i gruntownych
badan podstawowych, wielowarstwowych materiatow kompozytowych biologiczno-inzynier-
skich, ztozonych z:

e aktywnych biologicznie struktur komoérkowych i umozliwiajacych rozwdj materiatow
biologicznych mogacych przywroci¢, utrzyma¢ badz usprawni¢ funkcje poszczegoélnych
tkanek a nawet narzadéw oraz wptywajacych na warunki wzrostu tychze tkanek oraz ich
struktur¢ i utrzymanie sprzyjajacych temu wzrostowi warunkéw fizykochemicznych
otoczenia,

e podtoza o osnowie z kompozytowych materiatow inzynierskich, o optymalnie dobranym
rodzaju, sktadzie fazowym i chemicznym oraz strukturze nanometrycznej, odpowiednio
sztywnej lub elastycznej, spetiajacych funkcjg¢ nosnika, a w istocie skafoldu dla struktur
biologicznych, od ktérego wymaga si¢ odpowiedniego zestawu wilasno$ci mechanicznych

i sztywno$ci, umozliwiajacych aplikacje w warunkach terapeutycznych, m.in. wysoka
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porowato$¢, przepuszczalno§é powietrza, chtonno$é pltynéw i gazoéw, barierowos$é, bakte-
riobdjczos¢, antybakteryjnos¢, przeciwgrzybicznos$é, biokompatybilno$é, biodegradowal-
nos¢, nietoksyczno$¢, mozliwo$é uwalniania srodkow leczniczych w sposob kontrolowany,
odpowiednia wytrzymato$¢ mechaniczna i strukturg sprzyjajaca procesom regeneracyjnym,
stref polaczen biologiczno-inzynierskich, a nawet warstw posrednich, o odpowiedniej
strukturze i wymaganych wilasnoséciach fizyczno-chemicznych, umozliwiajacych peina
kontrole zachowania si¢ calego materiatu kompozytowego biologiczno-inzynierskiego
i kontrolowane rozwarstwienie elastycznego materiatu inzynierskiego od warstwy biolo-
gicznej, w momencie osiagniecia celow terapeutycznych zdefiniowanych poprzez prze-
stanki medyczne, w wyniku dziatania jednego lub kilku odpowiednio dobranych i wyse-
lekcjonowanych czynnikdéw fizyczno-chemicznych, np. temperatury, pola magnetycznego,
pradu elektrycznego, aktywnego oddziatywania enzymatycznego lub chemicznego, poprzez
odpowiedni dobér aktywnego osrodka, a w niezbednych przypadkach w wyniku naturalnej
biodegradacji.

Postawiono liczne pytania, ktore stanowia istot¢ formulowania poszczegdlnych zadan

badawczych oraz budowania planu badawczego.

Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob warstwy ALD lub inne pokrywaja wngtrze
poréw mikroszkieletu metalowego przeznaczonego na implanto-skafoldy?

Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob zywe komorki, w tym glownie osteoblasty
tacza si¢ i oddzialywaja z wewnetrzna powierzchnia poréw niepokrywanych i pokry-
wanych mikroszkieletow metalowych w implanto-skafoldach?

Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposéb w mikroporowatych matach polimerowych
w kompozytach biologiczno-inzynierskich nast¢puje polaczenie materialtow wewnatrz
nanowlokien i pomigdzy nimi?

Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob zywe komorki, w tym glownie fibroblasty
acza si¢ 1 oddziatywaja z wewngtrzna powierzchnig porow oraz zewngtrzna powierzchnia
elastycznych kompozytowych mikroporowatych mat z nanowlokien polimerowych?
Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob sztucznie wyhodowane komorki réznego
typu, jako warstwa kompozytu biologiczno-inzynierskiego asymiluja sie¢ z naturalnymi
komorkami ludzkimi oraz wykazuja zdolno$¢ zapewnienia funkcji komorek w czasie ich

hodowania, dostawy i aplikacji?
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Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob nastgpuje adhezja powierzchni warstwy
sztucznie wyhodowanych komorek materiatu biologiczno-inzynierskiego z warstwa zywych
komorek?

e Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob nastgpuje wzajemne przyleganie poszcze-
golnych warstw do siebie w wielowarstwowym kompozytowym materiale inzynierskim
oraz polaczenie sztucznie wyhodowanych komoérek réznego typu z takim podtozem?

e Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob nast¢puje naturalna biodegradacja warstwy
podtoza kompozytowego materialu inzynierskiego, na ktérym sa sztucznie wyhodowane
komorki lub alternatywnie usunigcie jednej lub dwoch warstw posrednich poprzez kon-
trolowane oddziatywanie réznych czynnikéw fizyczno-chemicznych?

e Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob nast¢puje selektywna kontrolowana biode-
gradacja niektorych fragmentéw wspotosiowych nanowtokien polimerowych oraz dostar-
czanie w kontrolowanym tempie lekow podczas zrastania si¢ komodrek pacjenta ze
sztucznie wyhodowanymi komoérkami na zewnetrznej powierzchni elastycznego kompo-
zytu biologiczno-inzynierskiego?

e Dlaczego, w jakich warunkach i w jaki sposob nastgpuje kontrolowane rozwarstwienie
elastycznego materiatu inzynierskiego od warstwy biologicznej lub naturalna biodegradacja
warstw posrednich?

e Dlaczego, w jakich warunkach 1 w jaki sposob dobiera si¢ cechy konstrukcyjne implanto-
skafoldow i skafoldow do zastosowan medycznych lub stomatologicznych?

Badanie wytwarzanych materiatdbw umozliwi lepsze poznanie zjawisk i procesow ich
wytwarzania, mikroobrobki powierzchniowej oraz w warunkach aplikacji klinicznych.
Planowane do wytworzenia, zgodnie z autorskim pomystem, materiaty, ktérych poznanie,
zbadanie i opisanie zaplanowano, naleza do grupy najbardziej awangardowych, jak do tej pory
stosunkowo mato poznanych, lecz niezwykle obiecujacych, materiatéw biologiczno-inzy-
nierskich, stad nalezy wyraznie podkre$li¢ znaczenie poznawcze wnioskowanych prac
naukowo-badawczych. W odniesieniu do cato$ci obranego problemu naukowego, przyjeto
rozszerzajaco paradygmat inzynierii materiatowej i nauki o materiatach wypracowany w ciagu
ponad 50-lecia historii tych dyscyplin naukowych, stanowiacy, ze w celu zaspokojenia funkcji
uzytkowych produktéw w tym przypadku biologiczno-inzynierskich, konieczne jest zapro-

jektowanie i zastosowanie materiatow zarowno biologicznych, jak i inzynierskich, ktore
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poddane odpowiednim procesom technologicznym ksztattowania struktury, w tym potaczenia

zywych komorek z podtozem z inzynierskich materiatow kompozytowych, zapewnia odpo-

wiednie wlasnosci fizyczno-chemiczne materiatu oraz aktywno$¢ biologiczna komorek.

Podstawa prowadzonych prac musi by¢ intensyfikacja badan podstawowych w zakresie

lepszego scharakteryzowania warunkow adhezji i proliferacji komoérek, co moze by¢ mozliwe

wylacznie w razie holistycznego rozpoznania wszelkich zjawisk powierzchniowych zacho-
dzacych pomigdzy wszczepialnym urzadzeniem medycznym a namnazanymi powierzchniowo
komorkami, jak réwniez migdzy poszczegdlnymi warstwami tegoz urzadzenia.

Efektem tych badan jest:

e ustalenie wptywu sktadu chemicznego, fazowego i kompozycyjnego na strukture i wias-
nos$ci nowo opracowanych hybrydowych porowatych wysokowytrzymatych materialow
kompozytowych biologiczno-inzynierskich, umozliwiajacych potaczenie z zywymi
komoérkami,

e ustalenie wplywu nowo opracowanych technologii wytwarzania i mikroobrébki powierz-
chniowej wewnatrz poréw na struktur¢ i wlasnosci nowo opracowanych hybrydowych
porowatych wysoko wytrzymatych materiatow kompozytowych biologiczno-inzynierskich,
umozliwiajacych potaczenie z zywymi komorkami,

e ustalenie wplywu porowato$ci oraz pokry¢ materiatami bioaktywnymi powierzchni
wewnatrz poré6w na wlasnosci mechaniczne nowo opracowanych hybrydowych porowatych
wysokowytrzymatych materiatdow kompozytowych biologiczno-inzynierskich oraz mozli-
wosci ich potaczenia z zywymi komoérkami,

e ustalenie modeli struktury i wlasnosci badanych nowo opracowanych hybrydowych poro-
watych wysokowytrzymatych materiatéw kompozytowych biologiczno-inzynierskich i ich
polaczenia z zywymi komorkami w zaleznos$ci od sktadu kompozycyjnego, fazowego
i chemicznego oraz zastosowanych proceséw technologicznych wytwarzania i mikro-
obrobki powierzchniowej wewnatrz poréw z wykorzystaniem metody elementéw skon-
czonych oraz metod sztucznej inteligencji, w tym gtdwnie sieci neuronowych.

Pomimo ewidentnego postgpu technologicznego, zanotowanego w ostatnim okresie

w zakresie wytwarzania produktow i terapii opartych na komorkach, nalezy uznaé, ze zar6wno

terapie oparte na wszczepialnych urzadzeniach wraz z udziatem wzrastajacych komorek,

a zwlaszcza wymagane przez nie masowe procesy technologiczne, sa nadal w stosunkowo
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niskiej embrionalnej fazie rozwoju technologicznego, pozostawiajac ogromne pole do orygi-

nalnych i pionierskich badan podstawowych.

Rysunek 10.4. Schemat a) degradacji stawu biodrowego; b) klasycznej techniki implantacji
w razie degradacji stawu biodrowego, ¢) klasycznej implantacji w razie ztamania szyjki kosci
biodrowej z mozliwosciq zastosowania implanto-skafoldéw; d) cech konstrukcyjnych implanto-
skafoldu stawu biodrowego wlasnej konstrukcji we wspoipracy z M. Zitnanskym

Lity implant

Strefa porowata
potaczenia dla
wrastania zywych
komorek

;.
Kos¢

Rysunek 10.5. Schemat zatozer konstrukcyjnych implanto-skafoldow kosci diugich
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Rysunek 10.7. Schemat a) budowy anatomicznej jamy ustnej; b,c ) skafoldu podniebienia
sztywnego z mikroporowatego tytanu

Rysunek 10.8. Schemat korekcji tylozuchwia morfologicznego przez wysunigcie Zuchwy

i poprawy warunkow zgryzowych oraz morfologii i estetyki twarzy przez zastosowanie
a) pytki i klasycznego sposobu mocowania mechanicznego,; b) implanto-skafoldu
i czasowego mocowania mechanicznego
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Na rysunkach 10.4-10.8 podano przyktadowe rozwiazania konstrukcyjne kilku typow
wszczepialnych urzadzen medycznych, mozliwych do wytworzenia hybrydowymi techno-
logiami dotychczas opracowanymi. Sa to przyklady aplikacyjne wielowarstwowych mate-
riatdow kompozytowych biologiczno-inzynierskich ze strefa mikroporowata w sztywnym
podtozu implanto-skafoldow. W przypadku elastycznych wielowarstwowych materialow
kompozytowych biologiczno-inzynierskich wytworzonych przez elektroprzedzenie nano-
wlokien w postaci mat z zewngtrzna powierzchnia w postaci sztucznie wyhodowanych zywych
komorek zrastajacych si¢ z komorkami organizmu, przewiduje si¢ mozliwo$¢ wytwarzania
swoistych plastrow na miejsca leczone. Podjgte badania poszerzaja zbiér materiatéw znajdu-
jacych zastosowanie w medycynie i stomatologii regeneracyjnej, 0 nowo opracowana pio-
nierska i supernowoczesna grupe materialow biologiczno-inzynierskich, ztozonych z rozwi-
ni¢tych i porowatych materiatdéw kompozytowych z nanostrukturami, potaczonych w materiat
kompozytowy z naturalnymi strukturami komoérkowymi, charakteryzujac si¢ unikatowymi
wiasno$ciami i potencjalnie szerokimi obszarami aplikacyjnymi wszgdzie tam, gdzie kluczowa
rol¢ w doborze materialu odgrywa jego wielofunkcjonalno$¢ w zwiazku z mozliwoscia
aplikacji do leczenia m.in. rozleglych ran i oparzen oraz kostnych ubytkéw pooperacyjnych,
z mozliwoscia aplikacji m.in. przy wszczepianiu endoprotez stawowych, np. biodrowych.
Wykonywane badania bgda stanowi¢ gruntowna podstawg do prac aplikacyjnych, umozli-
wiajacych wytwarzanie nowej generacji dzi$§ nieznanych konkretnych produktow, ktore znajda
zastosowanie w medycynie i stomatologii regeneracyjnej, dla leczenia réznych schorzen
wewngtrznych 1 zewngtrznych, np. poparzen, gojenia cigzkich okaleczen i ran, usuwania
nastepstw schorzen onkologicznych lub pourazowych. Mozliwe stanie si¢ wspomagane kom-
puterowo zaprojektowanie i wytworzenie innowacyjnych hybrydowych wielowarstwowych
kompozytowych materialdow biologiczno-inzynierskich. Bez watpienia te wtasnie czynniki
decyduja o jako$ci produktow opartych na komoérkach, wymaganych w wielu klinicznych
dziataniach terapeutycznych oraz o doborze odpowiednich procesow technologicznych konie-
cznych dla zaoferowania niezbednych do tych dziatan produktow wytworzonych w warunkach

przemystowych.
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