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Streszczenie

Obecnie powtoki hydroksyapatytowe wytwarzane na implantach ze stopéw tytanu Stosowane
w celu zapobieganiu zjawisku metalozy, polepszenia odpornosci korozyjnej oraz zapewnienia
odpowiedniej osteointegracji nie w pelni spetniajg stawiane im wymagania. Charakteryzujg si¢ duza
gruboscia i staba adhezja do metalicznego podtoza. Ponadto nie posiadaja wlasciwosci antybakteryjnych,
a tworzenie biofilmu na powierzchni implantu jest jedng z gtownych przyczyn odrzucenia implantu
i potrzeby jego rewizji.

Stop tytanu Ti—13Zr—13Nb charakteryzuje si¢ wyzsza biokompatybilnoscia, odpornoscia korozyjna
w $rodowisku tkanek zywych oraz bardziej zblizona do kosci ludzkiej wartoscia modulu Younga
w poréwnaniu do aktualnie najcze$ciej stosowanego na implanty stopu tytanu Ti—-6Al-4V, zawierajacego
w swoim sktadzie pierwiastki o udowodnionym szkodliwym wptywie na organizm ludzki.

Przeprowadzone badania pozwolily sformutowaé nastepujaca teze badawcza niniejszej pracy:
wytworzenie powloki nanohydroksyapatytowej zawierajacej rownoczesnie nanosrebro oraz nanomiedz
na powierzchni stopu tytanu Ti—13Zr-13Nb pozwoli na uzyskanie powtoki bioaktywnej, o niezb¢dnych
1 dlugoczasowych wilasciwosciach bakteriobojczych oraz wystarczajacej adhezji do implantu tytanowego,
przewyzszajacych wilasciwosci powtoki zawierajacej tylko nanosrebro. Udowodnienie postawionej tezy
zmniejszy prawdopodobienstwo wystapienia odczyndéw zapalnych lub zakazen powodujacych
wystapienie ryzyka ewentualnego odrzucenia implantu w fazie stabilizacji pierwotnej i wlasciwej. Celem
naukowym pracy byto okreslenie wptywu sktadu roztworu oraz parametréw procesu wytwarzania powlok
na ich sktad chemiczny, morfologie, adhezje 1 wlasciwosci bakteriobdjcze, jak tez okreslenie determinant
procesu i mechanizméw tworzenia powloki, jej wigzania z podtozem oraz zdolnosci zabijania bakterii
chorobotworczych w réoznym czasie po wytworzeniu powtoki.

Przeprowadzone badania mikrostruktury, topografii powierzchni, sktadu chemicznego i fazowego,
odpornosci korozyjnej, mechaniczne nanoindentacji i1 nanoscratch-test, kata zwilzania, szybkosci
uwalniania nanoczastek srebra i miedzi do roztworu sztucznej $liny oraz badania biobojczosci wykonane
dla powlok nanohydroksyapatytowych, nanohydroksyapatytowych z nanosrebrem i (lub) nanomiedzia,
uzyskanych metodg elektroforetycznego osadzania, potwierdzily pozytywny wplyw obecnosci
nanoczastek srebra i miedzi przede wszystkim na homogeniczno$¢, wlasciwosci mechaniczne (twardo$é
oraz adhezj¢ do tytanowego podloza) oraz wilasciwosci antybakteryjne. Udowodniono, ze powtloki
nanoHAp z nanosrebrem i nanomiedzig, w porownaniu z powlokami nanoHAp bez nanometali,
charakteryzuja si¢ mniejszg liczbg i wielko$cia peknieé, mniejsza gruboscia, wyzszymi warto$ciami
twardosci 1 modutu Younga oraz dwukrotnie lepsza adhezja do metalicznego podtoza. Dodatkowo dla
powloki nanoHAp z nanosrebrem i nanomiedzia wykazano dlugotrwale uwalnianie nanoczastek
metalicznych do roztworu sztucznej §liny oraz zapobieganie powstawania biofilmu na powierzchni

powloki po 7, 14 1 28 dniach przebywania w bulionie bakteryjnym.
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Abstract

Nowadays the hydroxyapatite coatings deposited on titanium alloy implants used to prevent the
phenomenon of metalosis, improve corrosion resistance and ensure good osseointegration do not fully
comply with requirements. They are characterized by a high thickness and poor adhesion to the metallic
substrate. Also, they do not have antibacterial properties, and the creation of biofilms on the surface of the
implant is one of the main reasons for the rejection of the implant and the need for its revision.

The Ti—13Zr-13Nb titanium alloy is characterized by higher biocompatibility, corrosion resistance
in the environment of living tissues and closer to human bone Young's modulus value
in comparison to currently used Ti—-6Al-4V titanium alloy titanium containing in its component elements
of proven, harmful effect on the human body.

Based on the studies allowed the following thesis of this work was formulated: Preparation
of nanohydroxyapatite coating containing nanosilver and nanocooper on the surface of titanium alloy
Ti—13Zr-13Nb simultaneously will enable to obtain a bioactive coating, with the necessary and long-term
bactericidal properties and sufficient adhesion to the titanium implant, exceeding properties of the coating
containing the only nanosilver. Proving the thesis will reduce probability occurrence of inflammatory
reactions or infections causing a risk of possible rejection of the implant during the primary and proper
stabilization phase. The scientific purpose of this work was to determine the influence composition of the
solution and parameters of deposition coating on their chemical composition, morphology, adhesion and
bactericidal properties and the term determinants process and mechanisms of formation of the coating, the
substrate adhesion and the ability to kill pathogenic bacteria at various times after formation of the
coating.

The microstructure characteristics, surface topography, chemical and phase composition,
corrosion resistance, the nanoindentation and nanoscratch properties, contact angle, release rate of silver
and copper nanoparticles to artificial saliva solution studies and biocidal tests prepared
nanohydroxyapatite coatings, nanohydroxyapatite nanosilver and / or nanocopper coatings , obtained
by electrophoretic deposition method, confirmed the positive effect of the presence of silver and copper
nanoparticles on homogeneity, mechanical properties (hardness and adhesion to the titanium substrate)
and antibacterial properties. It has been proven that nanoHAp coatings containing nanosilver and
nanocopper, compared to nanoHAp coatings without nanometals, are characterized by a smaller number
and size of cracks, lower thickness, higher hardness and Young's modulus and twice higher adhesion
to the metallic substrate. Also, the nanoHAp nanosilver and nanocopper coating were shown to release
long-term metallic nanoparticles into the artificial saliva solution and prevent biofilm formation on the

surface of the coating after 7, 14 and 28 days in bacterial broth.
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Wykaz wazniejszych skrétéw i oznaczen

AFM — mikroskopia sit atomowych (ang. atomic force microscope);
Ag — srebro (ang. silver);

ASA — absorpcyjna spektroskopia atomowa (ang. atomic absorption spectrometry);
CaP — fosforan wapnia (ang. calcium phosphate);

Cu — miedz (ang. copper);

CUF — jednostka tworzaca kolonig (ang. colony forming unit);

DNA - kwas deoksyrybonukleinowy (ang. deoxyribonucleic acid);

E — modut Younga, [GPa];

Exor — potencjat korozyjny, [V];

Er — zredukowany modut Younga, [GPa];

EDS - spektroskopia dyspersji energii promieniowania rentgenowskiego (ang. energy-dispersive X-ray
spectroscopy);

EPD - elektroforetyczne osadzanie (ang. electrophoretic deposition);
Ft — sita traca [N];

Fn — sita normalna [N];

H — twardos¢, [GPa];

HAp — hydroksyapatyt (ang. hydroxyapatite);

Lc — sita krytyczna, [N];

Lf — krytyczna sita tarcia, [N];

nanoAg — nanosrebro (ang. nanosilver);

nanoCu — nanosrebro (ang. nanocopper);

nanoHAp — nanohydroksyapatyt (ang. nanohydroxyapatite);

PDF — baza danych dyfrakcyjnych (ang. powder difraction database);
PLD - pulsacyjne osadzanie laserowe (ang. pulsed laser deposition);
ppb - liczba czgsci na miliard (ang. parts per billion);

ppm - liczba cz¢$ci na milion (ang. parts per million);

RTG - rentgenogram

Sa — parametr chropowato$ci powierzchni, [um];

SEM - skaningowa mikroskopia elektronowa (ang. scanning electron microscope);
SBF — sztuczny ptyn ustrojowy (ang. simulated body fluid);

TBS — bulion tryptozowo—sojowy (ang. tryptic soy bullion);

XRD - dyfrakcja promieniowania rentgenowskiego (ang. X-ray diffraction);
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Wstep

Wraz ze wzrostem dlugosci ludzkiego zycia zwigksza si¢ zapotrzebowanie na operacje wymiany
uszkodzonych struktur kostnych, zwanych zabiegami implantacji. Wsr6d najczesciej wykonywanych
zabiegow wymieni¢ mozna endoprotezoplastyki stawow biodrowych, kolanowych i barkowych oraz
implantacje stomatologiczne.

Rosnace zapotrzebowanie na implanty spowodowalo w ostatnich latach znaczacy rozwoj inzynierii
materialowej w zakresie badan nad nowymi biomateriatami. Obecnie w inzynierii biomaterialow
najchetniej stosowanym materiatlem metalicznym jest tytan i jego stopy. Na implanty ortopedyczne
I stomatologiczne najszersze zastosowanie znalazt stop Ti—6Al-4V, mniejsze stop Ti—-6Al-7Nb. Badania
udowodnity jednak szkodliwy wptyw sktadnikow tych stopow (Al i V na organizm ludzki w czasie
dtugiej ekspozycji w tkankach zywych. Coraz wigksze znaczenie uzyskuje wigc nietoksyczny stop tytanu
Ti—13Zr-13Nb. Zawiera on w swoim sktadzie pierwiastki obojetne dla ludzkiego ciata, charakteryzuje si¢
bardzo wysoka odpornoscig korozyjna w $rodowisku tkanek ludzkich oraz sposrdéd biomedycznych
stopow tytanu posiada wlasciwosci mechaniczne najbardziej zblizone do wartosci kosci ludzkiej [1,2].

Powierzchnie biomateriatéw poddawane sg licznym modyfikacjom, mi¢dzy innymi implantacji
jonowej, trawieniu, anodowaniu lub  osadzaniu  powlok  hydroksyapatytowych  (HAp)
i nanohydroksyapatytowych (nanoHAp). Powloki HAp i nanoHAp osadzane sa na powierzchni
implantéw w celu zapewnienia odporno$ci korozyjnej, zapobieganiu migracji sktadnikow stopowych
do otaczajacych tkanek (zwanej zjawiskiem metalozy) oraz zapewnienia trwatego polaczenia implantu
z koscig poprzez mozliwos¢ wrastania ko$ci w powtoke. Ponadto hydroksyapatyt jest materialem
naturalnie wystepujacym w ludzkim organizmie (gléwnie w kos$ciach i szkliwie zebowym), co dodatkowo
zwicksza biokompatybilnos¢ implantu. Glownymi metodami wytwarzania powlok na bazie
hydroksyapatytu sg metody zol — zel, biomimetyczne, natryskiwania plazmowego, natryskiwania
cieplnego oraz elektroforetycznego osadzania. Ostatnia z nich pozwala na uzyskanie powtok o szerokim
spektrum grubosci na elementach o zréznicowanym ksztalcie przy jednoczesnych niskich kosztach
i nieskomplikowaniu procesu. Niestety stosowane dzi$ powtoki hydroksyapatytowe charakteryzujg sie
duza gruboscig i twardoscia, co obniza znacznie ich wlasciwosci mechaniczne i stwarza ryzyko
uszkodzenia podczas implantacji. Wykruszanie krysztatbw HAp moze inicjowaé procesy zapalne
1 powodowac zanik ko$ci w sgsiedztwie implantu. Dodatkowo nanoszone gléwnie metoda natryskiwania
plazmowego powloki charakteryzuja si¢ wysokimi, $ciskajacymi naprezeniami wlasnymi, ktére obnizajg
adhezje do podtoza [1,3].

Obok reakcji alergicznych na pierwiastki wystepujace w implancie to zakazenia bakteryjne
sa najczesciej wystepujacym powiktaniem pooperacyjnym. Bakterie moga dosta¢ si¢ na powierzchnie
implantowanego wszczepu juz na etapie jego produkcji, jak rowniez podczas wszczepiania
i po implantacji. Zakazenie takie prowadzi do powstawania na powierzchni implantu ztoZone;j,

wielokomorkowej struktury bakterii zwanej biofilmem, ktdra uniemozliwia wytworzenie polaczenia
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implantu z ko$cig oraz powoduje stan zapalny w otaczajacych implant tkankach doprowadzajgc
w konsekwencji do koniecznosci wymiany wszczepu. Pomimo stosowania odpowiednigj
antybiotykoterapii badania stanowig dowdd na postgpujacy proces uodporniania si¢ szczepow
bakteryjnych na coraz to nowsze leki. Poniewaz srebro posiada najsilniejsze, sposrod metalicznych
pierwiastkow, wlasciwosci antybakteryjne, prowadzone sa badania nad wytwarzaniem powtok
hydroksyapatytowych domieszkowanych srebrem w celu zapewnienia ostony biologicznej. Wtasciwosci
biobojcze udowodniono réwniez dla ztota, miedzi i cynku. Wraz ze spadkiem wielkosci czastek tych
metalicznych pierwiastkow wzrastajg ich wlasciwosci antybakteryjne. Istnieja doniesienia literaturowe
na temat powlok nanohydroksyapatytowych domieszkowanych nanosrebrem lub nanomiedzia, lecz nie

spotkano informacji na temat wytwarzania powtok rownocze$nie z nanosrebrem i nanomiedzig [4,5].
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1. Implanty

Mimo, iz definicja biomateriatu oznaczonego jako ,,kazda substancja inna niz lek lub kombinacja
substancji naturalnych lub syntetycznych, ktéra moze by¢ uzyta w dowolnym okresie, a jej zadaniem jest
uzupetnienie lub zastapienie tkanek narzadu, albo jego cze$ci lub spetnienie jego funkcji” pojawita sig
dopiero w roku 1987 roku [2], biomaterialy wykorzystywane byly przez ludzko$¢ juz w prehistorii.
Potwierdzeniem jest doniesienie 0 wykorzystywaniu niebiologicznych materiatow datowane na 7000 rok
p.n.e., gdzie ostrze wtdczni uzyte zostato w celu zastapienia stawu biodrowego [6]. W starozytnej Fenicji
uzywano drutéw wykonanych ze ztota w celu przymocowania sztucznego zeba do zeba naturalnego,
a w zwlokach datowanych na II w. n. e. odnaleziono zelazny material majacy zastapi¢ naturalny zab,
ktoéry dodatkowo okreslony zostat jako odpowiednio zintegrowany z koscia. Z poczatkiem XX wieku
zaczeto wykorzystywac stal wanadowa, ktora szybko wyparta zostata przez stal nierdzewna oraz stopy
z kobaltem i chromem na poczatku lat 30. ubieglego stulecia, co pozwolito na pierwszy w historii zabieg
catkowitej endoprotezoplastyki stawu biodrowego wykonany w roku 1930 [7]. Materialy polimerowe
zaczgto stosowaé z poczatkiem lat 30. XX wieku [1]. W ostatnich latach najbardziej popularnymi
biomateriatami metalicznymi staty si¢ stopy tytanu, ktore w potgczeniu z materialami bioceramicznymi
naleza do najczesciej stosowanych obecnie materiatdéw biomedycznych [2].

Wykonane z jednego lub wigkszej liczby biomaterialow wszelkie przyrzady medyczne, ktore
umieszczone moga by¢ w ludzkim organizmie jak rowniez cze$ciowo lub catkowicie pod powierzchnia
nabtonka i ktore moga przebywac bezpiecznie w srodowisku tkanek ludzkich, nazywa si¢ implantami [8].

W ponizszym rozdziale przedstawiono analizg¢ literaturowa dotyczaca materiatlow stosowanych

na implanty oraz srodowisko i warunki eksploatacyjne implantow w ludzkim organizmie.

1.1. Materialy stosowane w implantacji

Obecnie stosowane materiaty na implanty podzieli¢ mozna na pi¢¢ podstawowych podgrup:
« metaliczne,
« ceramiczne,
« polimerowe,
+ weglowe,
« kompozytowe (bedgce kombinacjg co najmniej 2 powyzszych grup) [1].
Inny podzial materiatow biomedycznych §cisle zwigzany jest z zachodzgcymi reakcjami pomigdzy
materiatem a ludzka tkanka. Wyr6zni¢ mozna w nim nastepujace grupy:
- materialy oboj¢tne lub prawie obojetne, ktore nie reagujg z organizmem,
o materialy aktywne, ktore symulujg rozwoj nowe;j tkanki,
« materialy resorbowalne, ktore po okreslonym czasie ulegaja czesciowemu lub catkowitemu
rozktadowi w $rodowisku organizmu [2].
Bezpieczny czas przebywania konkretnego biomaterialu w ludzkich tkankach jest $cisle okreslony.
Podziat opierajacy si¢ na tych ograniczeniach wyréznia dwie grupy:
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biomaterialy przeznaczone na implanty krotkotrwate, ktorych bezpieczny czas przebywania
W organizmie Zywym wynosi maksymalnie 2 lata,
biomaterialy przeznaczone na implanty diugotrwate, ktorych bezpieczny czas przebywania
w organizmie zywym wynosi nawet do 20 lat [9].

Pomimo istnienia roznych kryteriow podziatu biomaterialow, materialy stosowane na implanty

posiada¢ muszg szereg wlasciwosci wspolnych dla wszystkich grup. Cechowa¢ musza si¢:

wysokg biokompatybilnoscia, rozumiang jako brak wymiernych szkod spowodowanych przez
dany materiatl w organizmie gospodarza,
odpowiednia bioaktywnoscia i biofunkcjonalnoscia,
odpornoscia na korozje,
trwalos$cia,
odpowiednimi wilasciwosciami wytrzymato$ciowymi, takimi jak wytrzymatos¢ na rozciaganie,
zginanie, $ciskanie, skrecanie, wytrzymato§¢ zmeczeniowa, odporno$¢ na pgkanie,
fatwoscig sterylizacji,
brakiem tendencji do tworzenia zakrzepow,
niewywolywaniem reakcji alergicznych,
odpowiednimi wiasciwosciami fizycznymi (m.in. gestosc¢) i elektrycznymi,
akceptowalng ceng [1,10-12].
Wsrod materiatdow metalicznych stosowanych na implanty wyr6zni¢ mozna:
stale nierdzewne,
stopy na osnowie kobaltu,
stopy magnezu,
stopy z pamigcig ksztattu,
tytan i jego stopy [10].

1.1.1. Stale nierdzewne

Obecnie trzy grupy stali austenitycznych (martenzytyczne, ferrytyczne i austenityczne) znalazty

zastosowanie jako biomateriaty. Obszary i przyktady zastosowan biomedycznych réznych rodzajow stali

przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Obszary i przyktady zastosowania stali nierdzewnej w aplikacjach medycznych [10]

Rodzaj stali Obszar zastosowania Przyktad zastosowania
wiertla i dhuta dentystyczne
Martenzytyczna przyrzady dentystyczne Kleszcze
szczypce ortodontyczne
Ferrytyczna precyzyjne narze¢dzia chirurgiczne sztyfty prowadzace

Austenityczna

narzedzia chirurgiczne
implanty krotkotrwale
implanty dtugotrwate

skalpele, igtotrzymacze, kleszcze
plytki zespalajace, implanty stawu
biodrowego
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Najszersze zastosowanie na implanty znalazty nierdzewne stale austenityczne (316 L, 316 LVM).
Stale te charakteryzujg si¢ dobra odpornoscia korozyjng w $rodowisku tkanek zywych (w poczatkowe;j
fazie), akceptowalng biokompatybilnoscia, tatwoscig obrobki oraz niska cena, a gléwnymi dodatkami
stopowymi sa chrom, nikiel, molibden, mangan i azot. Chrom jest pierwiastkiem odpowiadajacym
za dobre wtasciwos$ci korozyjne stali, nikiel natomiast odpowiada za stabilizacj¢ struktury austenityczne;j.
Poniewaz jednak nikiel jest pierwiastkiem uczulajacym (szacuje si¢, ze 18% dorostych i 8 % dzieci jest
wrazliwych na ten pierwiastek), trwaja badania nad zastgpienie niklu azotem, ten natomiast moze
powodowac znaczne pogorszenie wilasciwosci plastycznych stali na skutek zwigkszenia kruchosci
[10,13-15].

Na rys. 1 przedstawiono endoprotezg stawu biodrowego (typ Austin—-Moore) wykonang ze stali

austenitycznej i bedaca implantem dlugotrwatym.

Rysunek 1. Endoproteza stawu biodrowego Austin—Moore [16]

Niestety udowodniono, ze w dtugim okresie przebywania w ludzkich tkankach stale austenityczne
zaczynaja korodowaé, co doprowadzi¢ moze do metalozy, bedacej zjawiskiem obumierania tkanek
w obrebie implantu na skutek dziatania jonow metali, a nastepnie do obluzowania implantu [10,12,17].

Uszkodzenie na skutek korozji implantu wykonanego ze stali austenitycznej przedstawiono na rys. 2.
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Rysunek 2. Implant stawu biodrowego ze stali austenitycznej z widocznymi uszkodzeniami korozyjnymi [10]

Z powodu zbyt niskiej odpornosci korozyjnej stale austenityczne nie sg juz dzisiaj stosowane
na implanty dlugotrwale, natomiast dzigki odpowiedniej wykanczajacej obrobce powierzchniowej (np.

polerowaniu) staly si¢ one najczesciej stosowanym materialem biomedycznym na implanty krotkotrwate.
1.1.2. Stopy na osnowie kobaltu

Najczesciej stosowanymi obecnie stopami na osnowie kobaltu sg stopy CoCr, CoCrMo, CoCrMoNi
oraz CoCrWNi. Stopy na osnowie kobaltu znalazly szerokie zastosowanie jako elementy implantow
dhugotrwatych (glownie CoCrMo) oraz krotkotrwatych (przede wszystkim CoCrWNi) [18].

Stopy kobaltu charakteryzuja si¢ biokompatybilno$cig, Wysokg odporno$cia korozyjnag (wynikajaca
ze zjawiska samorzutnej pasywacji warstwy wierzchniej) w poréwnaniu ze stalami nierdzewnymi oraz
doskonala odpornoscig korozyjnag w $rodowiskach bogatych w zwiazki chloru. Stopy te zawieraja
w swoim skfadzie chrom, molibden, nikiel, wegiel i wolfram. Chrom, molibden i nikiel podwyzszaja
odpornos¢ korozyjna stopu, z kolei wegiel i chrom zapewniaja odporno$¢ na zuzycie. Zawartos¢ niklu
powoduje podwyzszenie podatnosci stopéw na obrobke w niskiej i wysokiej temperaturze [10,19].
Pomimo, iz w latach 50. i 60. XX wieku roztwor kobaltu (w postaci CoClz) symulujacy wytwarzanie
czerwonych krwinek uzywany byt w leczeniu anemii, dzi$§ zbyt wysokie stezenie tego pierwiastka
uwazane jest za szkodliwe. Wysokie uwalnianie kobaltu do tkanek udowodnione zostalo w przypadku
dlugotrwatego eksploatowania par tracych metal — metal w endoprotezach wykonanych ze stopow
kobaltu, powodujac zaburzenia neurologiczne (np. utrat¢ stuchu, zaburzenia motoryki lub problemy
z pamigcig) [20]. Molibden natomiast bgdacy sktadnikiem enzymoéw w organizmach zywych uwazany
jest za pierwiastek nieszkodliwy [10]. Gtéwnymi wadami stopow kobaltu sg ich ograniczona plastyczno$é
oraz w porownaniu z koscig ludzkg zbyt wysokie wlasciwosci wytrzymatosciowe. Wady te uwazane

sg za glownag przyczyne uszkodzenia wykonanych z tego materiatlu implantow [21]. Stopy kobaltu
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znalazty zastosowanie gléwnie jako elementy implantéw stawu biodrowego i kolanowego. Glowe

endoprotezy stawu biodrowego wykonanej ze stopu CoCr przedstawiono na rys. 3.

Rysunek 3. Glowa endoprotezy stawu biodrowego wykonana ze stopu CoCr [22]

1.1.3. Stopy magnezu

Stopy magnezu sg materiatami charakteryzujacymi si¢ wysoka biokompatybilnoscig i1 znalazty
zastosowanie w implantologii jako materialy biodegradowalne. W organizmie ludzkim magnez jest
pierwiastkiem odpowiadajacym za ponad 300 reakcji enzymatycznych (m.in. za kontrole skurczy migsni),
dodatkowo ponad 50 % tego pierwiastka sktadowane jest w nieorganicznej apatytowej matrycy w kosci,
co czyni ten pierwiastek wysoce biokompatybilnym. Udowodniono dodatkowo, ze magnez moze
symulowaé¢ wzrost ko$ci. Opracowane stopy magnezu (takie jak MgAI-AZ31, MgAlZn-AZ91,
MgZnCa—ZX152 lub MgCa) charakteryzujg si¢ mniejszg resorpcjg w poroOwnaniu z czystym magnezem
oraz zblizong do kosci korowej warto$cia modutu Younga i gestoscig. Poprzez kompozycj¢ chemiczng
stopéw magnezu mozliwe jest kontrolowanie ich szybkosci resorpcji do tkanek, ktora powinna zapewniaé
zachowanie odpowiednich wlasciwoséci wytrzymatosciowych stopu do czasu wygojenia po implantacji.
Poniewaz jednak odporno$¢ korozyjna stopow magnezu okreslana jest jako niewystarczajaca,
ich zastosowanie w implantacji jest ograniczone [23-26].

Stopy magnezu okre$lane s3 mianem biomateriatow trzeciej generacji i znalazty zastosowanie jako
sruby, gwozdzie i plytki stabilizujace, skafoldy oraz stenty naczyniowe. Na rys. 4 przedstawiono $rubg
stabilizujaca wykonang ze stopu MgCaZn przed umieszczeniem (a) oraz po 4 (b), 8 (c) i 12 (d)

tygodniach przebywania w roztworze fizjologicznym Hanksa.
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Rysunek 4. Sruba stabilizujaca wykonana ze stopu magnezu MgCaZn po réznym czasie przebywania
w SBF [27]

1.1.4. Stopy z pamigcig ksztattu

Stopy z pamigcig ksztattu nazwe zawdzigczaja zdolnosci powrotu do ksztattu pierwotnego pod
wplywem temperatury dzigki przemianie fazowej zwanej takze zjawiskiem pseudoelastycznoscei.
Zjawisko pamigci ksztaltu udowodnione zostalo migdzy innymi dla stopéw Au—Cd, Cu-Zn, Ni-Ti,
Fe—Mn-Si, Ni-Al i Mn—Cu [10]. Poniewaz jednak stopy Ni-Ti charakteryzuja si¢ dobra odpornoscia
na korozj¢, wytrzymatos$cia zmeczeniowa, pamigcig ksztattu oraz mniejsza sztywno$cia w pordwnaniu
z innymi stopami z pamigcig ksztattu, to one znalazly najszersze zastosowanie w aplikacjach medycznych
wykorzystujacych zjawisko pamigci ksztattu. Pierwsze zastosowanie stopu Ni—Ti (nitinolu) datowane jest
na rok 1973, lecz najwigkszy rozwoj przypada na lata 90. ubiegtego wieku. Przeprowadzono szereg badan
nad biokompatybilnoscia stopow Ni-Ti nie stwierdzajac jednak znaczacych roéznic pomiedzy stopami
na bazie kobaltu oraz stopami tytanu (np. Ti-6Al-4V). Budzi¢ watpliwo$¢ moze natomiast duza
zawarto$¢ niklu (ok. 50 %), pierwiastka o udowodnionych wtasciwos$ciach kancerogennych oraz przede
wszystkim charakteryzujgcego sie wysokim ryzykiem wystepowania alergii [10,28-30]. Obecnie stopy
Ni—Ti stosowane sg na stenty naczyniowe. Na rys. 5 przedstawiono stent naczyniowy wykonany ze stopu
z pamigcig ksztattu.

Rysunek 5. Stent naczyniowy wykonany ze stopu z pamigcig ksztattu Ni—Ti [31]
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1.1.4. Tytan i jego stopy

Obecnie najczgséciej stosowanymi materialami metalicznymi w aplikacjach medycznych sa tytan
oraz jego stopy. Tytan (Ti) jest pierwiastkiem o masie atomowej 47,87 g/mol i charakteryzuje si¢
stosunkowo niskg gestoscia, Srednio 60 % nizszg niz gestosé zelaza, w zakresie od 4,3 do 4,5 g/cm?®
w zaleznosci od odmiany alotropowej i czystosci, na podstawie ktdrej wyrdznia sig¢ cztery gatunki tytanu.
Poniewaz komercyjny czysty tytan (cpTi) charakteryzuje si¢ mala wytrzymatoscia mechaniczng
i zmeczeniowa, jego zastosowanie na implanty jest ograniczone. Tytan i jego stopy stosowane
sa najczesciej na implanty dentystyczne, implanty twarzowo—szczekowe oraz implanty kregostlupowe.
Przemiana alotropowa tytanu zachodzi w temperaturze ok. 885 °C, powyzej ktorej odmiana alotropowa
a (krystalizujaca w sieci heksagonalnej A3) przemienia si¢ w odmiang 3 (krystalizujaca w sieci regularnie
przestrzennie centrowanej A2) [1,2,32]. Istnieje szereg stopOéw na bazie tytanu, ktore znalazty
zastosowanie w aplikacjach medycznych, przede wszystkim na elementy implantéw. Struktura stopow
tytanu po obrobce termicznej determinuje ich podziat na cztery grupy:

« stopy aq,
« stopy pseudo a,
« stopy o—f,
stopy B [10].
Pierwiastki stabilizujgce fazy a i B przedstawiono w tabeli 2.

Tabela 2. Pierwiastki stabilizujace w stopach tytanu [10]

Stabilizowana faza Pierwiastek
o O, N, C, B, Al, Ga, Ge
B H, V, Mo, Nb, Cr, Fe, Si, Ta, Cu, Ni, Pd, Co, Mn, W
- Zr, Hf, Sn (pierwiastki oboje¢tne)

Szereg wlasciwosci stopow tytanu, w poréOwnaniu z innymi biomaterialami, determinuje ich
najczestsze uzycie w implantologii. Nalezg do nich:
o mnajwyzsza odpornoscia na korozj¢ szczelinowsa, wzerowa, naprezeniowa 1 0golng
w srodowisku, w ktorym wystepuja chlorki,
« niska gestosc,
e najwyzsza biokompatybilno$¢,
« niski modul Younga (najnizszy sposrod metalicznych biomateriatow),
« korzystny stosunek granicy plastycznosci do wytrzymatosci na rozciaganie,
« sklonno$¢ do samopasywacji,
« wysoka wytrzymato$¢ zmeczeniowa [2,33].
Podziat (ze wzgledu na mikrostrukturg i wybrane wtasciwosci mechaniczne) obecnie stosowanego

tytanu i jego stopow na implanty medyczne przedstawiono w tabeli 3.
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Tabela 3. Wtasciwo$ci mechaniczne tytanu i stopow tytanu [1,10]

Modut Wytrzymatosé Granica ..
. . , . | Wydhuzenie
Struktura Stop tytanu Younga na rozcigganie | plastycznosci [%]
[GPa] [MPa] [MPa]
cpTi Grade 1 115 240 170 24
o cpTi Grade 2 115 340 280 20
cpTi Grade 3 115 450 380 18
cpTi Grade 4 115 550 480 15
Ti-6Al-4V (ELI) 110 930 860 10-15
op Ti—6Al-7Nb 105 860 975 10
Ti-bAl-2.5Fe 110 900 820 6
Ti-3Al-2.5V 100 690 585 15
Ti—13Zr-13Nb 79-84 970-1040 840-910 10-16
Ti-12Mo—-6Zr-2Fe 74-85 1060-1100 1000-1060 18-22
B Ti-15Mo 78 800 655 22
Ti—16Nb-10Hf 81 850 730-740 10
Ti-Zr—Nb-Ta 46-58 650-1000 - 5-15

Dzisiaj najczeSciej stosowanymi stopami tytanu sg stopy o—f3: Ti—6AI-4V i Ti-6Al-4V (ELI).
Stopy te znalazly szereg zastosowan w implantologii jako elementy sztucznych stawow: biodrowego,
kolanowego, ramiennego, barkowego, skokowego i paliczkowych. Wytwarzane sa z nich rowniez $ruby
stabilizujace, gwozdzie S$rodszpikowe, implanty kregoslupowe, stomatologiczne, elementy
instrumentarium chirurgicznego i wiele innych [1,10]. Na rys. 6 przedstawiono implanty stomatologiczne
wykonane ze stopu tytanu Ti—6Al-4V.

L
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Rysunek 6. Implanty stomatologiczne wykonane ze stopu tytanu Ti—6Al-4V [34]

Udowodniono jednak szkodliwy wplyw na organizmy zywe wanadu oraz okre$lanego kiedy$
mianem obojetnego - aluminium. Wanad powodowa¢ moze zmiany neurogenne oraz wywolywac silne
stany zapalne w tkankach otaczajacych implant powodujac jego obluzowanie [11,35]. Okreslono
patologiczny wptyw aluminium na uktad nerwowy, zwiekszenie ryzyka zachorowania na raka piersi
w wyniku dtugotrwatego kontaktu z tym pierwiastkiem, mozliwo$¢ wywotywania choroby Alzheimera

oraz wplyw na obnizenie gesto$ci kosci wokot implantu, ktory w swym sktadzie zawiera aluminium
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[10,36,37]. Dodatkowo stopy te charakteryzuja sie wysoka (w poréwnaniu z koscig zbitg) wartoscig
modutu Younga, co prowadzi¢ moze do obluzowania implantu [38].

W celu eliminacji szkodliwego wptywu, przede wszystkim wanadu, opracowano nowe
bezwanadowe stopy tytanu, poczatkowo zawierajace jednak w swoim sktadzie aluminium. Byly to stopy
tytanu: Ti—6Al-7Nb, Ti-5Al-2.5Fe oraz Ti-3Al-2.5V. Nast¢pnie opracowano stopy tytanu pozbawione
obu szkodliwych pierwiastkéw zastepujac je pierwiastkami obojetnymi takimi jak Zr, Nb, Ta, lub Mo.
Byly to stopy drugiej generacji, B: Ti—13Zr—13Nb, Ti-12Mo—-6Zr-2Fe, Ti—-35Nb-5Ta—7Zr lub Ti-Zr-Nb—
Ta [35].

Poniewaz duza réznica pomiedzy wlasciwosciami mechanicznymi implantu i otaczajacej tkanki
(w przypadku implantéw ortopedycznych — ko$ci) prowadzi do catkowitego przenoszenia obcigzen przez
implant, co doprowadzi¢ moze do atrofii (zaniku) tkanki i obluzowania implantu, kierunek badan nad
nowymi materiatami implantacyjnymi skupia si¢ na opracowaniu materialu o wiasciwosciach jak
najbardziej zblizonych do kosci [10]. W ostatnich lata bardzo wiele badan przeprowadzonych zostato
z uzyciem stopu Ti—13Zr-13Nb, charakteryzujacego si¢ bardzo wysoka biokompatybilnoscig oraz
najbardziej zblizonym do ko$ci, sposrod wszystkich stopow tytanu, modulem Younga [39-42].
Poréwnanie wartosci modulu Younga dla najcze$ciej stosowanych materiatéw metalicznych

do implantacji oraz kosci zbitej i ggbczastej przedstawiono w tabeli 4.

Tabela 4. Modut Younga metalicznych materiatow do implantacji oraz kosci (zbitej i ggbczastej) [10,35,43]
Materiat Modut Younga, E [GPa]

Co—Cr-Mo 240

Stal nierdzewna 316 L 200
Ti-6Al-4V 110
Ti-5Al-2.5Fe 110
Ti—6Al-7Nb 107

cpTi 105
Ti-13Zr-13Nb 79
Ti-35Nb-5Ta-7Zr 55

Stopy magnezu 40-45

Ni-Ti 30-50

Kos¢ zbita (korowa) 10-30

Kos¢ gabczasta 0,18-0,33

Udowodnione zostalo rowniez, ze stopy tytanu zawierajgce w swoim skladzie cyrkon,
W poréwnaniu z technicznym stopem tytanu (cpTi), stalg nierdzewna oraz stopami tytanu z aluminium
i wanadem, charakteryzuja si¢ wyzszg odporno$cig korozyjng w S$rodowisku zawierajacym ludzkie
komorki [44]. Z powodu najbardziej zblizonych whasnosci mechanicznych stopu tytanu Ti—13Zr—13Nb
do kosci, jego wysokiej biokompatybilnosci, wysokiej odpornosci na korozje i braku w sktadzie
pierwiastkow toksycznych, stop ten jest obecnie najbardziej rekomendowany do stosowania na implanty
dtugotrwate [10,35].
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1.1.5. Materiaty polimerowe

Materiaty polimerowe podzieli¢ mozna na naturalne i syntetyczne. Do pierwszej grupy naleza:
kolageny, fibrynogeny, jedwab i chityna. Do polimeréw syntetycznych zaliczy¢ mozna: silikony,
politetrafluoroetyleny, poliuretany, polietyleny, polipropyleny, poliamidy i polimetakrylany metylu.
Polimery znalazly zastosowanie miedzy innymi w rekonstrukcji uktadu krwiono$nego (sztuczne zyly
1 tetnice, elementy sztucznego serca), w medycynie estetycznej (implanty piersi), chirurgii ogdlnej
(cewniki, nici i siatki chirurgiczne, sztuczna skora), implantacji uktadu ruchu (sztuczne $ciggna, gtowki
i panewki endoprotez stawu biodrowego) oraz jako materialy mogace przenosi¢ leki [1,2,45].
Polietylenowy wktad do panewki sztucznego stawu biodrowego wykonany z polietylenu o ultrawysokiej

masie czasteczkowej (UHMPE) przedstawiono na rys. 7.

Rysunek 7. Wktad do panewki endoprotezy stawu biodrowego z polietylenu [46]

Polimery charakteryzuja si¢ powtarzalno$cia, latwoscia formowania i sterylizacji bez zmian
ksztattu, biozgodnoscia w Srodowisku tkankowym, nieinicjowaniem stanéw zapalnych i alergicznych.
Poniewaz jednak gléwng wadga materialtbw polimerowych jest zmiana ich wlasciwosci
fizykochemicznych w okresie dtugiego przebywania w $rodowisku ptynow ustrojowych, ich stosowanie

na implanty dlugotrwate jest ograniczone [1].
1.1.6. Materiaty ceramiczne

Materiaty ceramiczne ze wzgledu na swoja bardzo wysoka biokompatybilnos¢ znalazly szerokie

zastosowanie w aplikacjach medycznych. Bioceramike podzieli¢ mozna na 3 grupy:
- bioinercyjna,
o biodegradowalna,
« Dbioaktywna [32].

Ceramika bioinercyjna charakteryzuje si¢ doskonala odpornoscia korozyjng oraz wysoka
odpornoscig na zuzycie. Wséroéd bioincercyjnych materiatdw ceramicznych wymieni¢ mozna: tlenek
cyrkonu (Zr0O,), tlenek aluminium (Al2O3), tlenek tantalu i inne tlenki metali. Poniewaz tlenek aluminium
charakteryzuje sie duzg odpornoscig na zuzycie tribologiczne, jest on najczesciej stosowany na elementy
trgce w endoprotezach stawu kolanowego i1 biodrowego (np. glowy sztucznego stawu biodrowego).
Dodatkowo tlenek cyrkonu stosuje si¢ w celu stabilizacji oraz poprawy twardosci bioceramiki
hydroksyapatytowej [32,47].
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Ceramika biodegradowalna resorbuje do tkanek organizmu zywego. Poniewaz podstawowg funkcjg
ceramik z tej grupy jest umozliwienie zastgpienia jej przez zywa tkanke (np. kostng), znalazta ona
szerokie zastosowanie w leczeniu ztaman. Przykladem biodegradowalnej ceramiki sg fosforany wapnia
z kontrolowang, za pomoca stosunku stechiometrycznego wapnia do fosforu, rozpuszczalnoscia.
Poniewaz ceramika ta nie jest stabilna w wysokich temperaturach, mozliwos¢ jej uzycia jako implantu
jest znacznie ograniczona [48].

Ostatnig grupa materiatdw ceramicznych sg ceramiki bioaktywne. Wyr6zni¢ tu nalezy gtownie
bioszkta (np. 45S5 Bioglass), ktore maja mozliwos¢ tgczenia si¢ z zywa koscig symulujac tym samym
procesy osteointegracyjne, nie sg toksyczne dla zywych tkanek i uzywane sa do leczenia uszkodzonych
kosci, oraz hydroksyapatyt (HAp), ktory charakteryzuje si¢ symulowaniem wzrostu ko$ci, co pozwala
na trwale polaczenie implantu z ko$cia. Poniewaz sklad chemiczny HAp zblizony jest do sktadu
chemicznego kosci, ceramika ta jest niezwykle biokompatybilna [32,47].

Na rys. 8. przedstawiono gtowy i wktad do panewki wykonane z bioceramiki.

& )

2250

Rysunek 8. Gtowy i wktad do panewki wykonane z bioceramiki [49]

1.1.7. Materialy weglowe 1 kompozytowe

Materialty weglowe i kompozytowe znalazly zastosowanie gtéwnie jako sztuczne S$ciggna
i wigzadta, jako wypelnienia w ubytkach kostnych, w chirurgii twarzowo — czaszkowej i jako nici
chirurgiczne [2].

Materiaty weglowe oparte sa na pierwiastkowym weglu i jego odmianach alotropowych: diamencie,
fullerenie, graficie i grafenie. Gtownym zastosowaniem w medycynie implantacyjnej witokien weglowych
jest rekonstrukcja uszkodzonych wigzadel. Badania prowadzone przez prof. Chilopka z Akademii
Gorniczo — Hutnicze] w Krakowie nie wykazaty cytotoksycznosci widkniny weglowej przy zachowaniu
odpowiednich jej wtasciwosci mechanicznych [1,2]. Nanorurki weglowe zbudowane z grafenowych
plaszczyzn zwinietych w cienkie rurki charakteryzuja si¢ duza powierzchnig wiasciwag i zbiorem
wyjatkowych wiasciwosci (sg bardzo wytrzymate na rozcigganie, twardsze od diamentu i lzejsze

od aluminium). Wykazujg réwniez wlasciwosci bakteriobdjcze. Trwajg wcigz badania nad zastosowaniem
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nanorurek weglowych jako modyfikatorow powierzchni implantéw, np. w powtokach HAp [50-52]. Jako
powtoki na implanty wykorzystywane sa rowniez cienkie warstwy diamentowe [53].

Materiaty kompozytowe skladaja si¢ z osnowy oraz ze zbrojenia. Przykladem stosowanych
w implantologii materiatow kompozytowych moga by¢ widkniste materialy kompozytowe. Poniewaz
posiadaja struktur¢ podobng do zywych struktur tkankowych, wykorzystywane moga by¢ jako materiaty
zespalajace, regenerujace lub zastepujace te struktury. Szczegdlne znaczenia ma zastosowanie tej grupy
materialow jako implantdw obcigzalnych, posiadaja one bowiem odpowiednie wlasnosci mechaniczne
przy zachowaniu odpowiedniej odpowiedzi biologicznej. W przypadku materiatdow kompozytowych
do czynienia mamy z co najmniej dwoma komponentami pochodzacymi z réoznych grup materialowych,
a ich pofaczenie pozwala na uzyskanie unikatowych wlasciwosci. Potaczenie wlasciwosci wysoce
biokompatybilnej, lecz o stabych wilasciwosciach wytrzymatosciowych, ceramiki hydroksyapatytowej
z wltokami weglowymi, ktore nie sa toksyczne dla ludzkich tkanek i posiadaja zespot odpowiednich
wlasciwosci wytrzymatosciowych, pozwala otrzymaé nowy material o lepszych, od komponentow,

biologicznych whasciwosciach [1,2,54].
1.2. Srodowisko i warunki eksploatacyjne implantéw

Organizm ludzki, ktory w przypadku implantow jest ich srodowiskiem eksploatacyjnym, sktada si¢
gtéwnie z tlenu, wegla, wodoru, azotu, wapnia, fosforu, siarki, potasu, sodu, chloru, magnezu, zelaza
i cynku, ktore potaczone sa w wodg, biatka, ttuszcze, weglowodany oraz sole kwasdéw organicznych
1 nieorganicznych. Gtownym sktadnikiem ludzkiego ciata jest woda, a jej udzial zmienia si¢ z wiekiem
(90 % w okresie ptodowym, 60 % w okresie prokreacyjnym oraz 50 % w okresie starosci) [55].
Temperatura i pH organizmu w zalezno$ci od warunkow wewngtrznych i zewnetrznych sg zmienne
w pewnym zakresie. Dodatkowo moga si¢ one rézni¢ w zaleznosci od badanego miejsca.
Ogolnoustrojowa $rednig temperatura ciata jest 37,2 °C, wiadomo jednak, ze w stanie spoczynku
temperatura ta nieznacznie spada, a w stanie stanu zapalnego (lokalnie lub nie) temperatura wzrasta.
Neutralne pH miesci si¢ w zakresie od 5,0-9,0. Dla krwi pH powinno miesci¢ si¢ w granicy 7,3—7,45.
W przypadku ostrego stanu zapalnego lub nieprawidlowego procesu gojenia si¢ rany pH znacznie spada.
W zaleznoséci od zastosowanego implantu, srodowisko i warunki, w ktorych implant spelnia¢ musi
stawiane wymagania, sa roézne. Na przyktad implanty wykonane z materiatdow polimerowych
i przeznaczone na sztuczne zyly lub tetnice musza zachowaé odpowiednie whasciwosci w srodowisku
krwi, natomiast implanty dlugotrwate stosowane w leczeniu ortopedycznym musza przede wszystkim
odpowiednio integrowac si¢ z koscia. Poniewaz jednak udziat wody w organizmie jest znaczacy, a ptyny
ustrojowe sg natlenionym ptynem 0 stosunkowo wysokiej temperaturze, zawierajacym do 9 % wielu
zwigzkow nieorganicznych, kazdy z stosowanych implantow musi charakteryzowaé si¢ wysoka
odpornoscia na korozje elektrochemiczng w obecnosci chlorkéw [2,54,56].

Dodatkowo w zaleznosci 0d zastepowanej przez implant funkcji organizmu warunki
eksploatacyjne réznig sie miedzy sobg, implanty poddawane sg bowiem zmiennym obcigzeniom. Tak

wiec trzpienie endoprotez stawu biodrowego muszg by¢ odporne gléwnie na zginanie i $cinanie, za$
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glowy oraz wewngtrzne powierzchnie panewek w endoprotezach stawu biodrowego oprdcz wysokiej
odpornosci korozyjnej musza charakteryzowa¢ si¢ rowniez dlugotrwala odpornoscia na S$cieranie
w $rodowisku, w ktoérym nie wystepuje juz doskonale smarujacy ptyn maziowy (struktury wytwarzajace
plyn maziowy usuwane sg razem ze strukturami kostnymi uszkodzonego stawu podczas zabiegu
endoprotezoplastyki) [38]. Zjawisko tarcia 0 réznym stopniu intensywnosci Wystgpuje rowniez pomiedzy
tzw. parami tracymi, do ktorych zalicza sie¢:
« metal-ko$¢ (np. w przypadku trzpienia endoprotezy stawu biodrowego),
« metal-polietylen (np. pomigdzy metalowa panewka i polietylenowym wkladem do panewki
w endoprotezie stawu biodrowego),
o ceramika—ko$¢ (np. w przypadku powlok HAp na powierzchni stopu tytanu do alloplastyki
stawowej),
« metal-cement—kos$¢ (np. w przypadku cementowe;j alloplastyki stawowej).

Za pierwsza interakcj¢ organizmu z wszczepionym implantem, traktowanym jako cialo obce,
odpowiada uktad immunologiczny, ktory juz w poczatkowej fazie odpowiedzialny moze by¢
za odrzucenie implantu. Pomiedzy powierzchnig implantu, a tkanka i ptynami ustrojowymi dochodzi
do utworzenia wigzan chemicznych (stabych — Van der Walsa lub silnych — kowalencyjnych lub
jonowych). Powierzchnia implantu szybko pokryta zostaje mieszaning matych i duzych biomolekut (np.
protein lub makrofagdéw) oraz wody. Sktad wytworzonej powtoki uzalezniony jest $cisle od wtasciwosci
fizykochemicznych powierzchni implantu [2,8]. W przypadku wykrycia zagrozenia przez uktad
immunologiczny ciato obce pokryte zostaje przez proteiny tego wilasnie uktadu, rownoczesnie
wytworzona zostaje cienka powloka tkanki wioknistej w celu izolacji ciata obcego oraz wywotany zostaje,
przez komorki immunologiczne, stan zapalny [57].

Waznym problemem z punktu widzenia wszczepiania implantéw jest wysokie niebezpieczenstwo
infekcji, ktora doprowadzi¢ moze do uszkodzenia tkanek, szybszeg0 niszczenia implantu lub nawet
do potrzeby jego catkowitego usuniecia. Ryzyko infekcji wzrasta wraz z mozliwoscig przylegania
mikroorganizméw do wszczepianego implantu. Podczas infekcji bakteryjnej, spowodowanej m.in. przez
zakazenia wystepujace na narzedziach chirurgicznych majacych bezposredni kontakt z operowang tkanka
lub implantem lub poprzez naturalnie wystepujaca w organizmie flore bakteryjna, dojs¢ moze
do zjawiska tworzenia biofilmu bakteryjnego na powierzchni wszczepu [8].

Biofilm okreslany jest jako wielokomorkowa macierz bakteryjna. W zaleznosci od tworzacego
biofilm gatunku bakterii, rodzaju wszczepu i warunkow s$rodowiskowych biofilm sktada¢ moze si¢
z substancji o réznym charakterze chemicznym, m.in. z protein, egzoprotein oraz zewnatrzkomérkowego
eDNA. Poniewaz udowodniono opornos$¢ biofilméw bakteryjnych na dziatanie antybiotykow, srodkow
dezynfekcyjnych, czy tez odpowiedz immunologiczng organizmu zywego, niezwykle istotne jest
odpowiednie zabezpieczenie przed samym powstawaniem biofilmu. Jest to trudne, poniewaz juz bardzo
mata ilo$¢ bakterii (np. Staphylococcus aureus lub Staphylococcus epidermidis) doprowadzi¢ moze
do szybkiego pokrycia nawet 95 % powierzchni poczatkowo zainfekowanego wszczepu [58-60].

Tworzenie biofilmu bakteryjnego sklada sie z pieciu zasadniczych etapdéw. Poczatkowo bakterie
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przyczepiaja si¢ do materiatlu wszczepu (etap ten jest jednak odwracalny), nastgpnie dochodzi do rozwoju
bakteryjnej macierzy (adhezja bakterii jest juz nieodwracalna). Etapy trzeci i czwarty okreslane
sa mianem dojrzewania biofilmu. W etapach tych w sktad biofilmu oprocz mikroorganizméw wchodzi¢
moga rowniez martwe komorki, substancje organiczne i wytracane mineraly. Mozliwe roéwniez jest
przytaczanie bakterii innych gatunkéw. Ostatnim etapem jest migracja bakterii w celu tworzenia nowych
kolonii [61]. Graficzny opis etapow tworzenia biofilmu bakteryjnego wraz z obrazami mikroskopowymi
dla poszczegdlnych etapéw dla pateczki ropy bigkitnej (Pseudomonas aeruginosa) graficznie
przedstawiono narys. 9.

Rysunek 9. Etapy powstawania biofilmu: adhezja odwracalna (1), adhezja nieodwracalna (2), dorastanie (3 i 4),
dalsza migracja (5) [61]

Powstawanie Dbiofilmu charakterystyczne jest dla wigkszosci gatunkow  bakteryjnych
mikroorganizméw 1 jest najczgstsza przyczyna odrzucenia implantu przez organizm. Szacuje sie,
ze w przypadku implantow stawu biodrowego i kolanowego od 1,5 do 2,5 %, a w przypadku
stabilizujacych gwozdzi $roédszpikowych az 15 % wszczepdw zarazonych zostaje w poczatkowej fazie po
implantacji pierwotnej, co prowadzi do ich rewizji. Dla alloplastycznych implantow rewizyjnych stawu
biodrowego i kolanowego odsetek zainfekowanych implantow jest nieco wyzszy i wynosi 3,2-5,6 %.
Najczesciej za zakazenia bakteryjne na powierzchni implantow odpowiadaja bakterie Gram—dodatnie
z rodzaju gronkowcow: Staphylococcus aureus i Staphylococcus epidermidis. Sposréd wszystkich
zakazen bakterie te odpowiadaja odpowiednio za 34 i 32 % infekcji [58,59]. Zdjecie SEM biofilmu
bakteryjnego bakterii Staphylococcus epidermidis na bioszkle przedstawiono na rys. 10.
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