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The bachelor thesis deals with the role of collagen in human body and its potential

use in industry. Another topic of the research is the production of collagen materials,

especially electrostatic spinning. Part of the work is also the carry out and evaluation

of tensile tests of suitable materials for vascular wall bandage.

ANOTACE

Bakalafska prace se zabyva se roli kolagenu v lidském téle a jeho moznosti vyuziti

v primyslu. DalSim tématem reSerSe je vyroba kolagennich matrial, zejména

elektrostatické zvlaknovani. Soucasti prace je také zpracovani a vyhodnoceni

tahovych zkousek vhodnych matriald pro bandaz cévni stény.
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PREDMLUVA

Kolagenova bandaz se sklada z kolagenové matrice, polykaprolaktonu a kyseliny polymlécné. Kolagen
je dilezita bilkovina, ktera zajist'uje pevnost a ohebnost tkané, kterd tento protein obsahuje. Kolagen se
skladd z 21 druht aminokyselin, ktera jsou uspotfadany za sebou v riizném potadi a tyto fetézce jsou

nasledné propleteny do supersroubovice, které se nasledné prekryvaji a tvoii pletiva.

Vyroba kolagennich materialti se provadi n€kolika technologiemi. Elektrostatické zvlaknovani funguje
na principu vytlaceni roztoku substance z injektoru a nasledné rozsttiknuti kapicky substance pomoci
generatoru vysokého napéti a nasledné zachyceni vlakna na kolektor. Tyto vlakna se pak hromadi a tvofi

netkanou textilii.

Kolagenova bandaz je velmi pfinosna ve tkaiiovém inzenyrstvi, kde miize zastavat roli biokompatibilni
a biodegradabilni mechanické podpory. Tato bandaz se mtize pouzit napiiklad pro rekonstrukci cév,

srdecni chlopné, nebo ve forme vlakna na rozlozitelné stehy.
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I. UVOD

1 Polymery

Polymer je organickd latka makromolekuldrniho charakteru, v jehoz struktufe je mozné pozorovat
za sebou opakujici se monomery (Svoréik, 2017). Polymerace je nazev procesu pospojovani danych
monomert chemickymi vazbami. Latka se povazuje za makromolekularni, pokud ma dana sloucenina

vy§8i molarni hmotnost nez 10° g/mol (B&halek, 2014).

Ptirodni polymery, jako naptiklad kaucuk, zname jiz od druhé poloviny 15. stoleti. Prvni vyuziti nasel
kaucuk az o 300 let pozdéji, a to v roce 1791, kdy byl patentovan postup impregnace tkanin kau¢ukem
(Béhalek, 2014). Syntetické polymery se zadaly masové vyrabét v prvni poloving 20. stoleti (Svoréik,
2017), a tim se oteviely nové moznosti pozadavkd, které by mél novy material spliovat. Polymery se
mohou pysnit nizkou hmotnosti, odolnosti vii¢i korozi, vysokou Zivotnosti, ekonomicky pfijatelnou
technologii vyroby a mnoha dal$imi vyhodami ve srovnani s kovy. Vyroba polymert prudce roste,

v roce 2012 dosahovala produkce polymerd 288 mil. tun ro¢né (Béhalek, 2014).

1.1 Prirodni polymery

Pfirodni polymery se déli na nékolik skupin, jakymi jsou naptiklad polypropeny, polysacharidy
nebo polypeptidy. Pfirodnich polymerl existuje mnoho a pro nazornou ukédzku byly vybrani dva

zastupci za kazdou skupinu.

Polysacharidy OH OH
/ i
e Celul6za HyC \ ' [2(-\
CH—O CH—O
Celul6za neboli buni¢ina je nejrozsifenéjsim / % / %
_ o —OT1—CH CH—0O—CH CH—O1—

biopolymerem na svété, jelikoz se podili N vh \ il

. . . L CH—CH CH—CH
naristu rostlin. Dale se objevuje i / \ / \

4w e 1 HO OH HO OH

u nékterych zivocicht. n
ChemiCky sejedné 0 p01ysaCharid (ViZ' Obr. 1) Obr. 1 Strukturni vzorec celulozy (McKeen, 2012).

slozeny z B-glukdzy. Tvori dlouhé

a nerozvétvené fetézce, které nejsou rozpustné ve vodé (Kienek, 2010).
e Skrob

Skrob je polymerni latky, kterou obsahuji nékteré zemédélské plodiny, jako napiiklad brambory, obili,

kukufice, ryze, nebo tapioka. Vlastnosti tohoto polymeru jsou botndni v teplé vod€ a nerozpustnost

10
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ve studené vodg. Skrob ma velké spektrum vyuziti v potravinafstvi, farmacii, papirenském a chemickém
pramyslu (Kienek, 2010).

Polypeptidy
e Elastin

Elastin je skleroprotein, ktery je soucasti pojivovych tkéani. Je nerozpustny ve vodé a v polarnich
chemikaliich. Tento protein dodava tkanim elasticiticitu (WikiSkripta, 2020). Elastin v kombinaci

s kolagenem zajist'uje elastiCnost a pevnost materialu.
e Keratin

Tato bilkovina chrani bunky epitelu pfed mechanickym ichemickym poskozenim. Keratin neni
rozpustny ve vodé a v organickych rozpoustédlech, jelikoz obsahuje cystein. Keratin je obsaZen

ve vlasech, nehtech, kopytech, viné a kiizi (Wang & kol., 2016).
Polypropeny
e Kaucuk

Chemicky vzorec kaucuku je cis-1,4-polyisopren (Kienek, 2010). Kaucuk je zastupcem skupiny

Elastomert.

Natezavanim kary kaucukovniku brazilského se ziskava tekuty kaucuk, ktery se vysrazi
pomoci kyseliny mravenéi, pere a susi. Dale se upravuje pfidanim plniv a aditiv. Z takto pfipraveného
kaucuku se vyrabi vulkanizaci pryz. Vulkanizace je proces, pfi kterém dochazi ke zvét§ovani objemu a
k zesitovani. Kaucuk lze pouzit i na impregnaci tkanin, vyrobu pfirodniho lepidla a pneumatik

(Behalek, 2014).
e Gutaperca

Malajsti domorodci natezdvali kliru stromt a ziskavali z nich gutapercu, ta byla pouzita na vyrobu
rukojeti. vroce 1843 byly vzorky tohoto polymeru poslany na zkouméni do Anglie, kde Michael
Faraday ucinil objev ohledné izolace eklektického proudu gutapercou. Tento objev ptispél k propojeni
Evropy a Ameriky transatlantickym kabelem. Dal$im pouZzitim gutaper¢i je stomatologicka vypli

(Béhalek, 2014).
1.2 Syntetické polymery

1.2.1 Vyroba

Vyroba syntetickych polymert je mozna tfemi zpisoby:

11
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e Polymerace

Pro polymeraci je dulezité, aby monomer obsahoval alespon jednu dvojnou vazbu (Kienek, 2010).
Principem polymerace je rozevieni dvojné vazby molekuly monomeru radikdlem nebo iontem,
které jsou produktem rozpadu reaktivni latky za ptisobeni katalyzatoru, kterym muze byt teplo, UV
zateni a dal$i. Thned po vzniku radikéalu napada radikal monomer a rozstépi jeho dvojnou vazbu. Diky
tomu se pak monomer lehce spoji s dal$im takto naruSenym monomerem a vytvoii se dlouhy fetézec

monomerd neboli polymer (viz. Obr.2).

Polymery vzniklé polymeraci jsou naptiklad polyethylen (PE), polypropylen (PP), polystyren (PS)
a polyvinylchlorid (PVC) (B¢halek, 2014).

methylova
skupina
R o atom uhliku

() atom vodiku

ethen (ethylen)
(piyn)

Re® radikdl
rist makromolekuldrniho fetézce polyethylenu {// watby mas atony

HICH2=CH2] —h{-CHz - CH;- :In chemicky zapis vzniku polyethylenu (PE) // dvojnd vazba

propen
{propylen) n{CH2=cI:H2]_’|:'CH2 e {%HE' :lrr chemicky zapis vzniku polypropylenu (PP)
fplyn) CHa CHs {"n" predstavuje délku fetézce, tj. poet meri = strukturnich jednotek)

Obr. 2 Schéma molekul ethenu a propenu a schéma radikalové polymerace PE (Behdalek, 2014).
e Polykondenzace

Podminkou polykondenzace je existence alespon dvou reaktivnich skupin u monomert (Ktenek, 2010).
Pii spojeni dvou monomerd vznikd z odstépenych atomd, které uvolni vazbu pro napojeni dal$iho
monomeru, odpadni molekula. Takovouto molekulou mize byt voda, chlorovodik, amoniak a dalsi

(viz. Obr. 3).

Polymery vzniklé polykondenzaci jsou napfiklad polyformaldehyd (POM), polyamid (PA), polyimid
(PI) a polyester (PET) (Béhalek, 2014).

12
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g+ (H
+ g -
o T O

formaldehyd

voda (vedlejSi produkt)

Obr. 3 Schéma polykondenzace fenol-formaldehydu (PF) (Behdlek, 2014).
e Polyadice

Dva odlisné monomery se spojuji diky vodikovému atomu, ktery se pii reakci piesouva za jednoho

monomeru na druhy a tim vznika pfedpoklad k vytvoreni vazby mezi témito monomery (viz. Obr. 4).

Polymery vzniklé polyadici jsou naptiklad polyuretan (PUR) a epoxidové pryskyftice (Behalek, 2014).

Q

®i-00+®Q — @

Obr. 4 Schéma polyadice PUR (R=polyether nebo polyester) (Béhalek, 2014).
1.2.2  Struktura polymeri
Dle struktury mtizeme polymery rozd¢lit do tii skupin:

Linearni polymery obsahuji makromolekuly, které maji pouze zakladni fetézec pospojovanych

monomerd. Tyto polymery se pak velmi snadno rozpadaji do mensich makromolekul.

Rozvétvené polymery maji na zakladnim fetézci navazané vedlejsi fetézce, které jsou kratsi. Tyto bo¢ni

substituenty oddaluji hlavni fetézce a tim vysledny material ztraci nékteré mechanické vlastnosti.

Sitované polymery vznikaji vhodnym pospojovanim sousednich fetézcl. Tato skuteCnost zlepSuje

pevnost, odolnost a zhorSuje rozpustnost materialu (Béhalek, 2014).

13



Mechanické vlastnosti materiald pro bandazovani cévnich stén

1.2.3 Zastupci syntetickych polymeri
Plasty délime na dv¢ skupiny dle jejich chovani pfi opakovaném zahtivani (Kienek, 2010).
Termoplasty

Pokud zahiejeme termoplast, pak zméni svijj tuhy stav na plasticky, a to i pfi opakovaném zahtivani
(Svortik, 2017)

Zastupci této skupiny jsou PE, PP, PET a dalsi (Kfenek, 2010).
Reaktoplasty

Pokud takovyto polymer zahfejeme, probéhne v ném nevratnd chemickd reakce a pti opakovaném

zahtivani pak neni mozné dosahnout opét plastického stavu (Svoréik, 2017)
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2 Kolagen

Kolagen je velmi rozSitena bilkovina, ktera zajiStuje funkci pojivovych tkani, kde se podili
na mechanickych vlastnostech tkan¢ diky svoji charakteristické vlaknité struktuie (Fratzl, 2008).
Nachazi se hlavné u Obratlovct (Hay, 1991), kde mizeme pozorovat az 25 riznych druhti kolagenu.
Vyznamné zastoupeni ma kolagen ve chrupavkach, kizi, kostech, Slachach, vazivech a cévnich sténach.
Ve svalech jsou fibrily tvofeny z riznych typt kolageni tak, aby tahové vlastnosti fibrily v daném misté
pusobily co nejefektivnéji. Vlastnosti kolagenu zavisi na vnitini struktufe dané fibrily, aize silné
mezimolekularni interakce a ze vzajemnych vazeb (Fratzl, 2008). v celém téle predstavuje kolagen
25 — 30 % bilkovin (Peterkova & Lapcik, 2000).

2.1 Slozeni a struktura;

Kolagen je velice §tihla valcovita bilkovina se zizenim na konci. Charakteristickym rysem tohoto

proteinu je periodicky usporadana vlaknita struktura (viz. Obr. 5) (Fratzl, 2008).
e Primarni struktura

Vsechny proteiny jsou tvofeny riznym pofadim az 21 druht AMK. Kolagen obsahuje 1050 AMK
najeden helix. Tyto aminokyseliny (AMK) tvoii tzv. polypeptidovy fetézec, v némz se opakuji
tripeptidy (Lodish & kol, 2000).

e Sekundarni struktura

Polypeptidovy a-fetézec se staci do levotocivé Sroubovice se tfemi AMK na otacku, ktera se tvoii
zejména diky kruhovité, rigidni struktufe prolinu, které¢ho o-fetézec obsahuje minimalné 15 %. Dalsi
vyznamnou AMK je glycin, kterého tento fetézec obsahuje 2628 %, tudiz skoro kazda tieti AMK je
glycin. Otaceni je zpusobeno strukturou Gly-X-Y, kde glycin je maly a zajistuje pohyb a elasti¢nost
(Lodish & kol, 2000).

e Tercialni struktura

Tercialni struktura je tvofena tiemi vzajemné se ovijejicimi fetézci se spolecnou osou. Tyto tfi fetézce
jsou vzajemné propojeny vodikovymi vazbami, které se narusi béhem denaturace a nasledné se tercialni
struktura kolagenu rozlozi na 3 samostatné fetézce (Lodish & kol, 2000). Tento pravotocivy fetézec se
nazyvé supersSroubovice, ktera je pfiblizné¢ 300 nm dlouhd a jeji pramér je 1,5 nm, je utvofena tak,
ze peptidové vazby spojujici sousedni AMK jsou uvnitf molekuly, a proto je tato trojita Sroubovice
vysoce odolna vii¢i mechanickému zatizeni a produktim zanétu (Hay, 1991). Uprostied tohoto fetézce
se proplétaji glycinové zbytky (Lodish & kol, 2000). najednu otacku superSroubovice piijde
az 30 AMK zbytka (Peterkova & Lapcik, 2000).
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e Kvartérni struktura

Kvartérni struktura predstavuje jiz superSroubovice jako vlakno kolagenu, které se pak piekryvaji a tvoti

vvvvvv

vlastnosti kolagenu je pevnost (Peterkova & Lapcik, 2000).

Molekula kolagenu / Molekuly

Vlikno kolagenu (%57 Vldkna e

v

67 nm

50-500 nm

~300 nm

Svazek
50-300 um

Vlakno Slachy

100-500 pm

Obr. 5 Nacrt struktury viakna Slachy. Matrice obsahuje propylenglykol (PG) a pricnd vazby mezi molekulami
kolagenu. Obrazek upraven dle (Fratzl, 2008).

2.2 Izomerie kolagenu

2.2.1 Izomerie

Izomerie lze popsat jako situaci, kde dvé slouCeniny se stejnym prvkovym slozenim maji odlisné
fyzikalni a chemické vlastnosti (MojeChemie, 2012). Takové slouceniny maji stejny sumarni vzorec,
ale odlisny vzorec strukturni. Tato skutec¢nost byla pozorovana jiz v roce 1830 §védskym chemikem
Jonsem Jacobem Berzeliusem, ktery si v§iml, Ze kyanatan stfibrny a fulminat stiibrny se skladaji

ze stejnych prvki, ale maji odlisné vlastnosti (Btizd’ala, 2012).
Izomery se dé€li na konstitucni a konfigurac¢ni (MojeChemie, 2012).
e Konstitucni izomery
Retézové izomery

Retézcové izomery jsou takové slouceniny, které se od sebe odliduji vétvenim (viz. Obr. 6) (Biizdala,
2012).

Polohové izomery

Tyto izomery se odlisuji polohou funkéni skupiny, nebo nasobnych vazeb (viz. Obr. 6).
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fetézove izomery

Skupinové izomery
HC™ " CH, Cl_ _CH,

Izomery v této skupiné se 1i§i charakteristickymi skupinami CHs CHa
v molekule (viz. Obr. 6— skupinové izomery). H,C CH, o

Tautomery Poigélf izomery
V této skupiné dochazi u izomert k pfesmyku a tim padem se 120H3
jednotlivé tautomery odlisuji polohou vazby vodiku ke kysliku HaC CHy
a dusiku, nasledné se méni poloha nasobné vazby (viz. Obr. 6 — skupinové 1zomery
tautomery) (MojeChemie, 2012). /o /s

H3C Hal
e Konfigura¢ni izomery Hie” D\CHE e N CH,
Konformaéni izomery tautomery
NH, NH

Konfigura¢ni izomery jsou HzC:\OH Hﬁ—fo @j U
slouceniny, které se 1isi svym enol keto enamin imin
prostorovym uspofadanim. Typicke Obr. 6 Konstitucni izomery. Upraveno podle (MojeChemie, 2012).

ptiklady této izomerie jsou zakrytova a nezakrytova konformace a zidlickova a vanickova konformace

(viz. Obr. 7).

HH H H

Geometrické izomery

Ix

. I3 . v .y . H
Geometrické izomery vyuzivaji rovinu H L

dvojné vazby a vidi ni ligici se umisténi zakrytova konformace | nezakrytova konformace

charakteristickych  skupin. Pfedpony H A “ i
oznacujici  tento jev jsou (E)-— '\M\

(,,entgegen* = proti) a (Z) — (,,zusammen*

= spolecn¢), které se ve starSi literatuie % H

nachazi jako trans- acis- (viz. Obr. 7) zidlickova konformace | vanickova konformace
(Btizdala, 2012).
H_ Cl H M
C=cC ,C=C
Optické izomery of \H Cl \CI
D s (E)-1,2-dichloreth-1-cn (Z)-1,2-dichloreth-1-en
Optické izomery se lisi optickou (dtive srans-1,2-dichloreth-1-en) (dive cis-1,2-dichloreth-1-¢n)

otacivosti roviny p olarizovaného svétla. Obr. 7 Konfiguracni izomery. Obrazek upraven dle (Brizdala, 2012).

Podminkou je, aby dana struktura méla tzv.

chiralni centrum, pak se dana molekula nazyva opticky aktivni (MojeChemie, 2012).
2.2.2 Typy kolagenu

Typy kolagenu se lisi predev§im poradim AMK, kviili pozadovanym odlisnym vlastnostem podle toho,
kde se nachazi (Peterkova & Lapcik, 2000). V nasledujici tabulce (viz. Tab. 1) je nastin téch

nejznaméjsich.
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Tab. 1 Typy a vyskyt nékolika znamych kolagenii. Tabulka upravena dle (Peterkova & Lapcik, 2000).

Typ Retézec Charakteristika Vyskyt

I oy, 0y Nejcastejsi Kosti, §lachy, cévy, vazivo, kiize
I Trimer o Nédorova loziska

I o Chrupavky, sklivec

111 oy Kuze, cévy, déloha

v oy, 0y Bazalni membrany

\% 04, 0y, O3 Spojovaci tkané

VI 04,0y, 03  Mikrofibrily Spojovaci tkan¢

VII Dlouhé¢ fetézce Zpevnujici vlakna

VIII oy Za sebou fazené Sroubovice  Nekteré endotelické buiky
IX 04,0,,03  Chrupavky Chrupavky

X o Kratkeé tetézce Chrupavky

Kromé¢ vlaknité, tzv. fibrilarni, struktury se kolagen vyskytuje i v nefibrilarni formé. Zastupcem této
skupiny je napfi. kolagen typu IV, ktery se objevuje v bazalnich laminach. Bazalni laminy jsou
specializované struktury, které se nachazeji naptiklad na hranicich tkani svalovych, tukovych
¢i nervovych bunék. Rozdilem mezi fibrilarnim a nefibrilarnim kolagenem je jejich délka a struktura.
Nefibrilarni kolagen je delsi ajeho struktura obsahuje nékolik nesouvislych opakovani v jinak

periodické struktuie (Fratzl, 2008).

2.3 Syntéza kolagenu

Syntéza kolagenu je slozity proces, ktery obsahuje mnoho intracelularnich i extracelularnich procest,
které vyznamné prispivaji k cilové struktufe a zddanym mechanickym vlastnostem dané fibrily dle

jejiho uréeni (Fratzl, 2008).

Dilezity proces syntézy proteinti probiha v bunkach prostiednictvim procesu translace z mRNA
do proteinu na ribozomech, kde se jednotlivé AMK spojuji do peptidovych fetézcii (viz. Obr. 8). Proces
syntézy kolagenu probihd zejména v pojivovych tkanich za odStépeni vody. Pfes membranu
endoplazmatického retikula se pak pospojuji vytvorené AMK do a-fetézce, ktery se dale spojuje
do trojsroubovice a vznika prokolagen. Konce téchto kolagenid nejsou zakonceny helikalné (Fratzl,
2008). Supersroubovici drzi pohromadé hlavné mezifetézcové H-vazby (Lodish & kol, 2000). Pti
shromazd’ovani kolagenu v mezibunééném prostoru dochazi k intramolekularnimu
a intermolekularnimu kovalentnimu pficnému sitovani, zpisobenému zbytky hydroxolysinu (HYL)
a navazanymi sacharidy. Zpusob zesitovani zalezi na typu fetézce a mistu pusobeni kolagenu (Fratzl,

2008).
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/— Jadernd membrana

Ptenos RNA D N A
namani antibadann

Chromozom

RNA

Nosi¢ RNA
Polypeptidovy fetézec

opoustejici

Ribozom

PROTEIN

Obr. 8 Syntéza proteinii. Obrazek upraven dle (STUDY LIB., 2016-2021)
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2.4 Rozklad kolagenu

Rozklad neboli degradace kolagenu probiha neustale mezibunécnymi enzymy nazyvanymi kolagenazy,
ale mlze probihat icilen¢ riznymi chemickymi cestami, jako jsou napiiklad hydrolyticka Cci
enzymaticka degradace nebo oxidacni st€peni (Peterkova & Lapcik, 2000). Rozklad kolagenu vyuziva
odstranéni vodikovych vazeb mezi hydroxyprolinovymi (HYP) zbytky a tim ztraci kolagenova spirala

oporu a stava se nestabilni (Lodish & kol, 2000).
e Hydrolyticka degradace

Pti hydrolytické degradaci dochazi ke ztraté vlastnosti kolagenu, predev§im ke ztraté pevnosti. Tento
proces probihd rychleji pfi vyssi teploté, v zasaditéjSim cCi kyselejSim prostedi, pii vyssim tlaku
a v pritomnosti rozpoustédel (Peterkova & Lapcik, 2000). Naptiklad pii nedostatku vitaminu C dochazi
k hydrolytické degradaci uz pti 20 °C, kdeZzto stabilni kolagen odolava denaturaci az po dosazeni teploty
40 °C (Lodish & kol, 2000). Proces hydrolytické degradace spociva hlavné ve Stépeni peptidickych
vazeb a tim padem rozdé¢lovani vlakna na mensi a snizuje se u nich pevnost, tudiz jsou tyto tiseky kiehci.

Stépeni v alkalickém prostiedi je pomale;jsi (Peterkova & Lapéik, 2000).
e Enzymaticka degradace

Podle urcitych studii je nativni kolagen imunni vici béznym enzymtm schopnych Sté€pit proteiny,
tzv. protedzam, ato hlavné diky své terciarni a kvartarni struktufe. Kolagen podléhd Stépeni az
pti pisobeni enzymt hmyziho ¢i bakterialniho piivodu, které se nazyvaji kolagenazy. Kolagenazy hraji
roli piiinvazi parazita do tkani hostitele. Tyto enzymy pak rozkladaji fetézce nativniho kolagenu.
Ovsem pii vyssi teploté, kdy se za¢ina rozpadat sekundarni struktura peptidového fetézce na samotné
AMK, podlIéha kolagen i ostatnim proteolytickym enzymtim, diky vys$§imu poctu konformaci a nestalé
orientaci, kterd se méni pravé diky vyssi teploté. Proteolytické enzymy S$tépi kolagen na peptidové

vazby, estery a amidy (Peterkova & Lapcik, 2000).
e Oxidacni Stépeni

Oxidaéni ¢inidla jako naptiklad peroxid vodiku, jodistan sodny ¢i Zelezokyanatan sodny maji odlisné
reakce pii rozkladani kolagenu, proto je dilezité pouzit spravné oxidacni ¢inidlo pro dosazeni kyzeného

vysledku (Peterkova & Lapcik, 2000).
2.5 Vlastnosti kolagenu

2.5.1 Polyelektrolyticky charakter

Kolagen miizeme pfirovnat k amorfnimu polyelektrolytu. To znamend, ze se n€které casti kolagenu
ionizuji v kyselém prostfedi ajiné v zasaditém. Izoelektricky bod nativniho kolagenu se nachézi

pti pH 7 (Peterkova & Lapcik, 2000).
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2.5.2 Botnani

Pro kolagen je charakteristickd gelovitd konzistence, kterd je ve vodé schopna botnat. Botndni je
zpusobeno koloidné vazanou vodou (Ize odstranit susenim) a tzv. botnaci vodou, kterou lze pomérné
lehce separovat. Nabotnalé vlano kolagenu ma odlisné vlastnosti, za zminku stoji zména pruznosti,
délky ¢i objemu. Botnani se déli na 2 typy — osmotické, kde voda vyuziva osmozy a gradientu
osmotického tlaku — alyotropni botnani, pro které je charakteristické pouziti lyotropniho ¢inidla,
které narusi vazby kolagenu, a voda se pak snadngji navaze na kolagen. Pfi druhém zptisobu botnani

muze dojit az k rozpousténi kolagenu (Peterkova & Lapcik, 2000).
2.5.3 Denaturace a renaturace

Pti zmeéné teploty dochazi v bilkovinach k denaturaci neboli nevratné prostorové zméné struktury.
V principu jde o to, Ze se teplem narusi vodikové mustky tercidrni struktury kolagenu, a superSroubovice
se tak rozlozi na 3 samostatné a-fetézce a ty jsou pak nachylné k piisobeni protedzy, jakou je naptiklad
pepsin. Produktem denaturace kolagenu je zelatina. K renaturaci kolagenu dochazi za ptisobeni nizsi
teploty po delsi dobu. V tomto procesu se kolagen vraci zpét do své charakteristické spiralovité
struktury, jelikoz se tfi a-fetézce spojuji vodikovymi mustky a struktura se opét stava odolnou

vuéi proteaze (Hay, 1991).
2.5.4 Hydratace kolagenu

Pro spravné fyzikalni vlastnosti kolagenu je dilezit¢ udrzovat kolagen hydratovany. Podil vody
v kolagenu by mél byt pfiblizn¢ 20 %. Tato voda prodlouzi délku kolagenu az o 50 % (Peterkova &
Lap¢ik, 2000).

2.5.5 Preména kolagenu na Zelatinu

Zelatinou nazyvame kolagen, ktery prosel denaturaci ve vodném roztoku. Cim méné& polypeptidovych
fetézcl je rozstépeno, tim lepSi ma Zzelatina vlastnosti. Charakteristickou vlastnosti Zelatiny, kterd se
hojné¢ vyuzivé, je prechod zelatiny z konzistence solidu v gelové formé, kterd nastava pii 34 °C
(Peterkova & Lapcik, 2000). Inverzni pfeména zacina pii 28 °C. Tato teplotni diverzita je zpiisobena

bodem tani, ktery zavisi na Cistot¢ a plivodu kolagenu (HAGES s.r.0., 2005).
2.6 Vyuziti kolagenu

Vysokd dostupnost kolagenu je jednou z pfi¢in hledani nového vyuziti kolagenu a zdokonaleni

stavajicich postupil vyroby (Peterkova & Lapcik, 2000).

DuleZitou ¢asti zkoumané bandaze je kolagen, ktery ma jiz dnes vysoké vyuziti naptiklad v podobé
zelatiny. Zelatina je latka na bazi bilkoviny, ktera se jiz dnes pouZiva v mnoha odvétvich, jako naptiklad

v potravinaiském prumyslu, v primyslu papirenském a dfevozpracujicim, v lékafstvi, zejména
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v plastické chirurgii a organovém inZenyrstvi, ¢i v kosmetice. DalSim okrajovym vyuzitim kolagenu
ve formé zelatiny je metalurgie, kde Zelatina umoziuje ¢isténi zinku a kadmia, vyroba plastt, jakozto
regulator velikosti ¢astic. Jednim z dalSich vyuziti Zelatiny jsou fotografické materidly, kde je Zelatina

vyzadovana jako pojivo jednotlivych vrstev (HAGES s.r.0., 2005).

2.6.1 Potravinarsky primysl

Kolagen se pouziva v potravinaiském primyslu jako dopln¢k stravy ve formé zelatinové hydrolyzaty
¢i ve formé zelatiny. Tato bilkovina se ziskava hydrolyzou kosti, klizi, pojiv a §lach. Prvni zminka
o zelatin€ saha az do roku 1682, kdy ji popsal Francouz Papin, své jméno ovSem dostala az kolem roku
1700. V potravinaistvi se navyrobu zelatiny pouzivaji zejména hovézi a veprové kize, které
pted zapocetim vyroby nesmi projit denaturaci, proto prochazeji veterinarni kontrolou. Samotna kiize
se pak namac¢i ve vépenatém mléce 2—4 mesice. Timto procesem se konzervuje kolagen a odstrafiuje
vrstva zrohoviny. Pak se kiize maci do kyselé Cizéasadité lazné az na2 dny atim se zbavi
mikroorganismi a zivych zarodkli. Samotnd vyroba spociva v extrakci horkou vodou a naslednym
stupiiovitym piefiltrovanim. Vznikly rosol se pak zmrazi a nasledné sterilizuje. Takto zpracovany rosol
je nakonec tvarovan do niti a vysousen. Posléze se nité zkrati a rozemelou na prasek, ktery dale pouziva
napiiklad na vyrobu dezertl, aspikii a dalSich pochutin (HAGES s.r.0., 2005). Pro tento proces je
dalezitd hlavné primarni struktura kolagenu. Vysledkem je Zelatina, klih, kapsle, zahustovadla

a napiiklad krmiva (Peterkova & Lapcik, 2000).

Vlastnosti zelatiny: Viskozita pti koncentraci 6,67 % a 60 °C je 17-75. Bod tani a tuhnuti se nachazi

mezi 25 a 30 °C, ale da se upravit pfidanim hydrokoloidi (HAGES s.r.0., 2005).
2.6.2 Papirensky a dievozpracujici primysl

V papirenském a dfevozpracujicim primyslu se vyuziva kolagen ve formé klihu. Klih je nejstarsi druh
lepidla, ktery pouzivali napiiklad stafi Egyptané jiz pied 4000 lety pro malbu i vyrobu dievéného
nabytku. Nejstar$i nalezy, jakého si lepidla na bazi kolagenu ukazuji Ze tento material nasi predkové
pouzivali jiz pred 8000 lety predevsim jako vod€odolnou adhezivni vrstvu kos§ikl, nadob ¢i vySivanych

latek a také jako pojivo (Walker, 1998).

Vyroba klihu je velice jednoducha. Zakladni vstupni surovinou jsou cerstvé kosti ¢i kize, které jsou
zbavené tuku extrakci horkou vodou, kterd preménuje a stabilizuje vysokomolekularni latky
na rozpustné nizkomolekularni slouceniny anaerobnim vyhnivanim. Vystupem tohoto procesu je
nehomogenni smés tekuté povahy, kterd se Cisti a prevadi do gelové konzistence, ktera se nasledné
vysus$i a rozdrti. v tomto stddiu ma napiiklad jeseteti klih, tzv. vyzina, az 75-58 % bilkovin. Takto
zpracovany klih se pak pfed pouzitim rozpusti v horké vodé a pouziva jako lepidlo na papir, dievo,

pii pozlacovani ¢i restaurovani Obrazovych rami (Art protect, nedatovano).
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2.6.3 Kosmetika

Kolagen v kosmetice, stejné jako v plastické chirurgii, poméha hydratovat pokozku a dle vyrobct
kosmetiky i pfedchazet starnuti. Tato latka se vstiebava pokozkou do téla, a vyzivuje tak lokalni mista.
Kolagen se ptidava do krémi, Samponi ¢i mydel a do obli¢ejovych pletovych masek (HAGES s.r.o.,

2005).
2.6.4 Lékarstvi
e Plasticka chirurgie

Zde se kolagen vyuziva zejména k omlazeni pacienta vyplnénim vrasek, svrasténim kize, jizev a ryh ¢i
vyplnénim propadlin v oblic¢eji nebo k dosazeni plnéjSich rtil injekénim zplisobem. V tomto odvétvi se
pouziva hlavné hovézi a lidsky kolagen. Lidsky kolagen se ziskava odebranim koznich bun¢k pacienta

v oblasti za uchem a naslednym naklonovanim téchto kolagennich buné¢k (eOtazky.cz, 2021).
e Farmacie

V neposledni fad¢ se tato bilkovina vyuziva pii vyrobé Zelatinovych kapsli na dopliky stravy ¢i pro
dalsi Iékarenské ucely, kde se vyuziva toho, ze obal kapsle se diky kolagenu zcela rozpusti v travicim
traktu az tam, kde je potfeba, a 1éCiva latka miize pasobit lokalnéji. Tato kapsle je snaze skladovana,

jelikoz nepropusti vlhkost (Smejtkova, 2018).
e Chirurgie

Terciarni strukturni rovina kolagenu je vyznamna pro kostni a Celistni chirurgii a pro biokompatibilni
keramické nebo plastové matridly. Produkty kvartérni struktury jsou napiiklad obalové membrany

¢i ndhrada cév nebo kozni implantaty (Peterkova & Lapcik, 2000).
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3 Polykaprolakton

Polykaprolakton (PCL) byl jednim z prvnich materialovych objevli Wallace Carotherse, material byl
syntetizovany a zaroven biokompatibilni. Byl objeven zacatkem 30. let 20. stoleti (Chandra & Rustgi,

1998).

Hlavnim diivodem studovani PCL bylo zkoumani biodegradabilnich materiald, které se daly snadno
tvarovat a také pouzivat jako matrice pro kontrolované uvoliiovani lé¢iv do téla. Tento trend zkoumani
biodegradabilnich materialti se zacal objevovat v 70. letech 20. stoleti. Jelikoz PCL ve srovnani
napiiklad s polyhydroxyalkanoatem (PHA), poly(DL-laktidem) ¢i polyglykolidem (PGA) degraduje
mnohem pomaleji, je vhodny na dlouhodobé fizené uvolnovanim léciv. Takovéto uvoliiovani mtze trvat
3—4 roky, coz nebylo Zadouci, a do popiedi se dostaly jiné biodegradabilni materialy s vyrazné kratsi
dobou rozkladu. V dobé, kdy se v medicing zacaly nahrazovat kovové soucasti, jako jsou Srouby, hieby
¢i desticky, se coby biodegradabilni material PCL opét neujal, jelikoZ nema dostatecnou pevnost. Tyto
okolnosti se jevily jako nevyhody a to zapfi¢inilo, Ze se na tento material témeét zapomnélo. O dve
dekady pozde€ji s ndstupem nového oboru tkanového inzenyrstvi se na PCL zacalo pohlizet jako
na reologickou, viskoelastickou latku, ktera se da lehce kombinovat s dal$imi biologicky vstfebatelnymi
polymery. Tyto vlastnosti byly v tkanovém inzenyrstvi zadané, a proto se PCL zacalo vénovat vice

pozornosti (Woodruff & Hutmacher, 2010).

PCL je hydrofobni polymer snizkou rychlosti — et
degradace a velkou mechanickou pevnosti (viz. Obr. 9) ﬁ

(Kotcharat & kol., 2021), kterd se da ovlivnit //0\ _CHy _CHy _.C\

o . o , I . e C "
piipravou, ato tak, Ze klesajici podil krystalickych CH; CH» CH;
oblasti ve struktufe polymeru v zavislosti s rostouci | _|n
molekulovou hmotnosti ovlivituje pevnost materialu. Obr. 9 Strukturni vzorec PCL (McKeen, 2012).

Dalsi vlastnosti PCL je rozpustnost, kterd se odviji

od bodu tani tohoto materialu (59-64 °C). Engelberg a Kohn se zabyvali zkoumanim a porovnavanim
odbouratelnych polymert, zvlasté pak jejich fyzikalné-mechanickymi vlastnostmi, jako je naptiklad bod
tani, bod rozkladu, ¢as gelace, krystalizace, dale pevnosti v tahu a pomérnym prodlouzenim (Woodruff
& Hutmacher, 2010). Pfi vyrobé obvazového materialu je nezadouci vlastnosti PCL $patna bunécna
adheze, jelikoz se k jeho ptipravé pouzivalo tékavé rozpoustédlo. DalSim problémem byly otoky
pfi pouziti PCL jakoZto obvazového materialu. Tato skutecnost se ovSem vyfesila pfidanim bakterialni
celulozy, jelikoz kompozit z PCL a bakterialni celulozy eliminuje tyto nezadouci G¢inky (Kotcharat &

kol., 2021).
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3.1 Syntéza polykaprolaktonu

Sumarni vzorec PCL: (CsH1902)n

Slouceniny na bazi kovi
PCL se pfipravuje decyklickou / '
polymeraci  kruhového monomeru _
g-kaprolaktonu (CL) (viz. Obr. 10). " ) Enzymy
K ovlivnéni chemické reakce 1 \
i ., ., ¢&kaprolakton \ polykaprolakton
a celkového produktu se pouzivaji R /

o . . ické slouceni
rizné  katalyzatory. K urychleni Organicke slouceniny

chemické reakce se pouziva, jako opr. 10 Syntéza PCL decyklizaci kruhového polymeru CL. Obrizek
katalyzator, oktotat cinaty a k fizeni upraven dle (Labet & Thiclemans, 2009).
molekulové hmotnosti polymeru jsou pouzity alkoholy, které maji nizkou molekulovou hmotnost.
Polymerizaci PCL ovliviiuje spoustu faktorii, jako napiiklad aniontové, kationtové, koordinacni
a radikalni mechanismy. Takto mechanismy ovliviiuji molekulovou hmotnost, slozeni koncové skupiny,
¢i rozlozeni molekulové hmotnosti vysledného polymeru. (Woodruff & Hutmacher, 2010). Diky témto
skutecnostem je definovan PCL jako semikrystalicky biodegradabilni polymer, ktery ma bod tuhnuti
okolo -60 °C abod tani okolo 60 °C. (McKeen, 2012). Dalsim faktorem je primérna molekulova
hmotnost vzorkd, ktera by se méla pohybovat od 3 000 do 800 g/mol. Diky t€émto vlastnostem se PCL

snadno tvaruje i pii nizkych teplotach. Dalsi vyhodou tohoto polymeru je fakt, Ze se dokdze misit

s jinymi polymery a tato smés pak muze mit lepsi fyzikalni vlastnosti (Woodruff & Hutmacher, 2010).

3.2 Rozklad polykaprolaktonu

PCL je pouzivany vtkanovém inzenyrstvi hlavné diky své biokompatibilit¢ a biologické
odbouratelnosti. Tyto vlastnosti se uplatni zejména v aplikacich spojenych s uvolnovani 1éCiv
(Kotcharat & kol., 2021). Dalsi biomedicinské aplikace jsou napiiklad stehy, docasné implantaty

a pouziti v tkanovém inzenyrstvi (Cech Barabaszovéa & kol., 2021).
Definice biokompatibility:

Biokompatibilita je snasenlivost ldatek zejména materialii v biologickém prostredi. Biokompatibilni
material se posuzuje podle interakce s prostredim, zejména podle cytotoxického puisobeni,
podle toxikologickych a alergickych reakci, podle karcinogennich, teratogennich ci mutagennich
reakci, podle viivu na infekcni procesy, podle rozsahu a kvality biodegradace. Diilezité je, aby material
neovlivitoval napriklad koagulace, nevyvolaval zanétovou reakci, neuvoliioval potencidlné toxicke latky

apod. (Velky 1ékarsky slovnik, 1998-2021).

Biokompatibilita je dtlezita vlastnost pro pouziti daného materialu ve zdravotnictvi. Material nazveme
biokompatibilnim, pokud implantat z tohoto materialu nebude plsobit karcinogenné, trombogenné,

anebude vyvolavat imunitni reakce. DalSim pozadavkem na biokompatibilni material je stabilni

25



Mechanické vlastnosti materialti pro bandazovani cévnich stén

a prijatelna reakce tohoto materialu s pfilehlou tkani. Material s témito vlastnostmi je vhodny
k dlouhodobym terapiim a vykonlim. Pokus provedeny Pittem a spol. dokazal, Ze implantace mikrosfér
zahrnujici PCL do mozku laboratornich potkanti nezplisobuje nekrézu atim padem by mohl byt
biokompatibilni. Polymer pro tento pokus byl pfipraven odpatfovanim rozpoustédla. Aby se zabranilo
postupnému rozkladu tohoto materidlu, je vhodné pouzit povrchovou upravu mikrosfér sterickou
stabilizaci. Dal$im poznatkem tohoto pokusu bylo to, Ze povrchova uprava zdvisi na budouci

cytologické kompatibilit¢ (Woodruff & Hutmacher, 2010).

Biologicky odbouratelny a biologicky vstfebatelny material na druhou stranu musi interagovat s t€lem
predpokladanym zplsobem, jelikoz po Case by mél byt odbouran ¢i vstfeban. Pokud je material
biologicky odbouratelny, neznd to, Ze je i biologicky vstiebatelny. To znamena, ze ne kazd4 latka, kterou
télo odboura se v téle hromadi, anebo se z téla vylouci. Nekteré latky umi télo vstiebat. Proto si nejprve
musime definovat jednotlivé pojmy pro vstiebatelnost polymerii biopolymerti (Woodruff & Hutmacher,

2010).
e Biologicka rozlozitelnost latek

Biologicky rozloZitelné latky jsou pevné polymerni materialy, které se rozpadaji v dusledku
makromolekuldarni degradace s disperzi in vivo. Napric tomu ale neexistuji diitkazy o eliminaci
z téla. Definice prelozena z (Woodruff & Hutmacher, 2010), strana 1222. Tato definice neni zcela
uplna, jelikoz vylucuje degradaci bakterii a hub. Pokud jsou biologicky rozlozitelné polymerni latky
napadené ochrannymi mechanismy organismu (napf. imunitnim systémem) mulze se stat, Ze se
naru$i integrita makromolekularni latky. Vzniklé casteCky se mohou dale degradovat, nebo se
mohou odplavit od mista pilisobeni, coz nemusi nutné znamenat, ze se tyto ¢asteCky odplavi

mimo organismus (Woodruff & Hutmacher, 2010).
e Biologicka vstfebatelnost latek

Biologicka vstiebatelnost latek je zalozena narozpusténi polymernich materiali v télnich
tekutinach bez molekulového tbytku a bez §tépeni polymerniho fetézce. Tento material mize byt
zafazen 1 mezi biologicky znovu vstfebatelné latky, pokud pfi Stépeni ziskavame i vedlejsi
produkty. Piikladem Biologicky vstfebatelného materialu je rozpousténi rozpustnych implantati

v télni tekutiné (Woodruff & Hutmacher, 2010).
e Biologicka znovuvstiebatelnost latek

Cizi pevné polymerni latky a jejich vedlejsi produkty vykazujici hromadnou degradaci a posléze
dalsi vstfebavani in vivo jsou takzvané biologicky znovu vstiebatelné. Tyto polymery jsou
eliminovany pfirozen¢ filtraci, degradaci ¢ilatkovymi pfeménami. Pojem biologicky znovu
vstiebatelny tedy pocita s tim, Ze cizi polymerni latky jsou definitivné eliminované. Biologicky

znovu vstiebatelné latky jsou obecné tolerovany zivou tkani (Woodruff & Hutmacher, 2010).
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e Biologicka rozrusitelnost latek

Tato vlastnost je zalozena na postupné povrchové degradaci ciziho materialu a jeho vedlejSich
produkti a dale vstiebani in vivo. Tento proces povrchové degradace probiha bez dalsich vedlejsich

ucinkll (Woodruff & Hutmacher, 2010).

3.2.1 Typy degradace

Tokiwa a Suzuki dokazali, ze PCL je biologicky odbouratelné houbami tzn. ze PCL mize degradovat
enzymaticky (Chandra & Rustgi, 1998). Dal$imi organismy, které PCL dokazou odbourat jsou plisné
a bakterie, které narozdil od lidského ¢i zvifeciho téla maji potfebné enzymy. ipfes to je PCL
biologicky vstfebatelny material, k jehoz vstfebavani dochazi tfemi zptisoby (viz. Obr. 11) (Woodruff

& Hutmacher, 2010).
e Povrchovéa degradace

Vstiebavani PCL probiha casoveé naro¢nou povrchovou nebo hromadnou hydrolytickou degradaci.
Stépeni polymeru miiZze probihat difuzi. vtomto piipadé se povrch polymeru ziedi bez zmény
molekulové hmotnosti vnitini ¢asti polymeru (viz. Obr. 11a). Tento proces se vyuziva
pti kontrolovaném uvoliiovani 1é¢iv, jelikoz rychlost uvolfiovani lze urcit jiz pied aplikaci

(Woodruff & Hutmacher, 2010).
e Hromadna degradace

Dalsim zplsobem je hromadna degradace. K tomuto zplsobu degradace dochazi, kdyz voda
prostoupi cely objem polymeru. Tim padem zapocne hydrolyza celé polymerni matrice,

tzn. polymer se rozpousti po celém priiezu (viz. Obr. 11b) (Woodruff & Hutmacher, 2010).
e Hromadna degradace s autokatalyzou

Pokud ovsem hromadnd degradace vytvari vedlejsi produkty, které se hromadi v oblasti polymeru,
muze pak dojit k autokatalyze (viz. Obr. 1lc). Tento proces pak zméni degradaci vnitiniho
polymeru, jelikoz pfiautokatalyze muze dojit ke zméné prostfedi uvniti polymeru na kyselé
z divodu nové vytvorené koncové karboxylové skupiny. Autokatalyza tak urychluje wvnitini
degradaci, a proto se vnitiek polymeru degraduje rychleji nez jeho vné&jsi ¢ast. Dostate¢né malé
oligomery odchazi difuzi mimo polymer, a proto nema polymer konstantni molekulovou hmotnost.
Poslednim stadiem polymeru pii hromadné degradaci s autokatalyzou je dutinka uvnitf polymeru

(Woodruff & Hutmacher, 2010).

Pti tomto procesu miize dochazet k zanétlivym reakcim in vivo, které jsou zpisobeny uvoliiovanim

oligomert a vedlejsich kyselych produktt (Woodruff & Hutmacher, 2010).
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Dle vychozi molekulové hmotnosti implantatu ¢i zatizeni degraduje PCL 3—4 roky faktorem (Woodruff
& Hutmacher, 2010). Tento ¢asovy usek lze snizit kopolymeraci s jinymi latkami. Pfednosti tohoto
polymeru je i fakt, Ze pfi rozkladu nedochazi ke katalyze a tim padem nedochazi k zanétim. Studie
zabyvajici se touto skutecnosti prokazala, Ze oba zptusoby degradace (in vivo v krali¢im téle a in vitro
ve fyziologickém roztoku) probihaly podobné. Tudiz zapojeni enzymi v prvni fazi degradace PCL

nebylo rozhodujicim faktorem (Woodruff & Hutmacher, 2010).

Rozklad PCL je zpisoben nahodnym neenzymatickym hydrolytickym Stépenim esterovych skupin.
Pokud je polymer vice krystalicky a ma niz$i molekulovou hmotnost, tak zde dochazi k intracelularni
degradaci a k nasledné absorpci fragmentli imunitnim systémem a tim padem je tento polymer znovu

vstiebatelny (Woodruff & Hutmacher, 2010).

Stupenn degradace

Cas degradace

v

Produkty degradace

Obr. 11 Modelova degradace polymerii: Povrchova degradace (a). Hromadna degradace (b). Hromadnd degradace
s autokatalyzou (c). Obrazek upraven dle (Woodruff & Hutmacher, 2010).

3.3 Reakce polykaprolaktonu s ostatnimi latkami
e Rozpustnost

Pti pokojové teploté je PCL rozpustny v chloroformu, benzenu, toluenu, cyklohexanonu, dichlormetanu,
tetrachloridu karbonatovém a 2-nitropropanu, dile ma malou rozpustnost v acetonu, 2-butanonu,
ethylacetatu, dimethylformamidu a acetonitrilu aje nerozpustny v alkoholu, petroletheru

a diethyletheru (Woodruff & Hutmacher, 2010).
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e  Misitelnost

PCL ma velmi dobrou schopnost misit se s latkami jakymi jsou propionat celuldzy, octan butyrat
celulozy a kyselina polymlécna. Tyto latky zlepsSuji fyzikalni i chemické vlastnosti polymeru, zejména
pak odolnost proti praskani, schopnost barveni a schopnost adheze. Pro zvySeni rychlosti uvolnovani

l1é¢iva z mikrokapsle je vhodna naptiklad glykokyselina (Woodruff & Hutmacher, 2010).
o Kompatibilita

Jiz v 70. letech 20. stoleti pfi znovuobjevovani biokompatibilnich materidl se zjistilo, Ze je vyhodné
kombinovat PCL s dal§imi polymery pro zlepSeni vlastnosti. Polymerni smési zalozené na PCL by se
daly rozdélit do tfi skupin kompatibility. Prvni skupina je zalozena na vystaveni smési polymerti pouze
jednomu c¢asu gelace, ktery je uréen pro smes polymert. Tato skupina mé dobré mechanické vlastnosti.
Pro druhou skupinu je charakteristické, Ze slozky této smési podstupuji gelaci samostatné, tudiz kazda
slozka mé individuélni ¢as gelace. vyhodna z mechanického hlediska, jelikoz tyto smési polymert
vykazuji vynikajici mechanické vlastnosti. Tteti skupina je tzv. nekompatibilni, smési zatazeny do této

skupiny maji horsi vlastnosti nez samotné slozky této smési (Woodruff & Hutmacher, 2010).

3.4 Pouziti polykaprolaktonu
o Podavani léki vyuziti

Diky biokompatibilité a skveélé schopnosti vyloucit se z téla je PCL vhodny pro fizené podavani 1é¢iv.
Ve srovnani s jinymi polymery je biodegradace polymeru pomala, a proto se PCL hodi na dlouhodobé
podavani 1éCiv, které trva déle nez 12 mésich (v z&vislosti na zplsobu pfipravy a obsahu PCL).
Pro ovlivnéni rozkladu vysledného materialu se mize PCL misit s jinymi biokompatibilnimi polymery,
aby se dosahlo pozadovanych vlastnosti, jako naptiklad rychlost rozkladu, ¢i snazsi barveni vysledného
materidlu. Zkombinovanim PCL s jinymi latkami 1ze dosdhnout vétsi odolnosti viici prasklindm a mensi
propustnosti. Vyhodou pouziti tohoto polymeru je i tvarovatelnost, diky které mutze byt polymer
vytvafen na miru danému pacientovi. Dalsi pfednosti je snizovani frekvence a mnozstvi doddvaného

1é¢iva, jako jsou rizné peptidy, proteiny, vakciny a mikromolekuly (Woodruff & Hutmacher, 2010).

PCL je jednim z nejrozsitengjsich polymeri v oblasti podavani 1ékd, a to hlavné diky své propustnosti
pro malé molekuly 1éCiva a zanedbatelnému vytvareni kyselého prostfedi béhem rozkladu (Woodruff

& Hutmacher, 2010).
e Mechanicka podpora

Ve formé vlaken ziskal PCL dalsi uplatnéni v tkafovém inZenyrstvi a v regenerativni medicing, kde se
pouziva jako biologickd mechanicka podpora napodobujici mimobunéénou matrici. Tyto vlakna lehce

narusi okolni tkané a zpisobi tak lokalni endogenni opravny mechanismus (Manar & kol., 2021).
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Vn¢éjsi mechanickou podporou jsou pak obvazy, které jsou z kompozitu a obsahuji bakterialni celulozu
a PCL. Tyto dv¢ latky pak zajisti vhodné vlastnosti bandaze bez velkych nezadoucich ucinkt (Kotcharat
& kol., 2021).

Dal§im odvétvim, kde se pouziva PCL je kostni tkanové inzenyrstvi. Kde je pravé z PCL
a hydroxyapatitu pfipraven kompozit technikou kryogenniho tisku. Zde se klade dlraz hlavné

na biokompatibilitu, pevnost a morfologii povrchu.
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r

4 Kyselina polymlééna

Kyselina polymlé¢na (PLA) neboli polylaktid je alternativa k petrochemickym produktim. Je to
termoplasticky, biokompatibilni, biologicky odbouratelny krystalicky polymer. Dtlezitymi vlastnostmi
PLA jsou zejména prithlednost, dobré mechanické vlastnosti a nizké naklady. PLA je schvalen Uiadem
pro kontrolu potravin alééiv v USA, a protojej lze pouzit v biomedicinskych aplikacich. PLA
po implantaci in vivo nezpisobuje toxické ani karcinogenni tc€inky v pfilehlych tkanich (Luzi & kol.,
2015). Tento materidl existuje ve tfech stereochemickych formach poly(L-laktid), poly(D-laktid)
a poly(DL-laktid) (Nampoothiri & kol., 2010).

V roce 1954 si firma DuPont nechala patentovat PLA s vysokou molekulovou hmotnosti a nyni je
lidrem v technologii mlé¢nych polymert spole¢nost Nature Works. Tato firma se zabyva vyvojem

produktti na bazi PLA (Nampoothiri & kol., 2010).
4.1 Syntéza kyseliny polymlééné
Sumarni vzorec PLA: (C3H402)q

Kyselina polymlécnad miize byt vyrabéna v masovém meétitku mikrobidlni fermentaci zemédélskych

vedlejsich produktt bohatych na uhlohydraty (Nampoothiri & kol., 2010).

Kyselina mlé¢na (LA) obsahuje hydroxylové i karboxylové skupiny a to umoziuje jeji pfimou preménu
na polyester. Konvenéni kondenza¢ni polymerace kyseliny mlécné ovSem nedosahuje pottebné
molekulové hmotnosti. Po pfidani katalyzatord a zvyseni teploty predkondenzatu na 180 °C muzZeme

syntetizovat malé mnozstvi PLA s vysokou molekulovou hmotnosti (Nampoothiri & kol., 2010).

Dal$im procesem ziskavani vysokomolekularniho PLA je decyklizace polymeru laktidu. V prvnim
kroku se vytvoii meziprodukt laktidu, dimer cyklické kyseliny mlé¢né, a pii oligomeraci se odpaii voda
(viz. Obr. 12). Z tohoto procesu dostaneme kyselinu L-mlé¢nou, kyselinu D-mlé¢nou, jejichz smési se
polymeruji na poly (kyselinu mlécnou), kterd se zp€tn€é depolymerizuje na tfi stereoformy laktidu L-
laktid, DL-laktid, D-laktid. Dal§im krokem je pievedeni na poly(L-laktid), poly(D-laktid) a poly(DL-
laktid) (viz. Obr. 13), tyto produkty dale pfevedeme na vysokomolekularni polyester za pomoci octanu
cinatého nebo chloridu cinatého jako katalyzatoru. Produktem reakce alkoholu a octanu cinatého je
alkoxid cinaty, ktery iniciuje polymeraci. Mnozstvi alkoholu urychluje reakci a tim i zvySuje rychlost
produkce PLA, ale snizuje kone¢nou hmotnost polymeru. Zpomalovani procesu zpusobuje karboxylova

kyselina, jejiz koncentrace nijak neovlivni molekulovou hmotnost PLA (Nampoothiri & kol., 2010).
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Obr. 13 Stereoformy laktidu. Obrazek upraven dle (Nampoothiri & kol., 2010).

Pro syntézu PLA muze byt pouzito vice nez 100 riznych katalyzatort. PLA vykazuje krystalinitu,

jejiz stupent a mnoho dal$ich vlastnosti ovliviiuje pomér D k L enantiomerdm.

Prolyza, neboli chemicky rozklad latky zahtivanim je jednim z mnoha zpiisobt zpracovani PLA a to
hlavn¢ proto, ze je to alternativni zpisob pfeménovani odpadu na palivo. Vyhody tohoto procesu jsou
napiiklad sniZeni objemu odpadu, vyuziti chemickych latek a nahrazeni fosilnich zdroji (Nampoothiri
& kol., 2010).

4

4.2 Rozklad kyseliny polymlééné

K rozkladu kyseliny polymlécné dochézi diky §tépeni hlavnich ¢i postrannich fetézcti makromolekul.
Tato degradace se da iniciovat hydrolyzou, teplotou, biologickou aktivaci, oxidaci, fotolyzou
nebo radiolyzou, jako je tomu v piirod¢€. Pti rozkladu PLA dochazi k mnoha biotickym i nebiotickym
procesum, a proto miizeme proces degradace tohoto polymeru také oznacovat jako degradaci zivotniho

prosttedi. Faktory prostiedi ovlivhujici degradaci polymeru maji podil i na Cetnosti a aktivité
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mikroorganismd. Tyto faktory, jako jsou naptiklad vlhkost, pH, teplota, slanost ¢i pfitomnost kysliku,
maji velky vliv na mikroorganismy. Pfi degradaci PLA musime brat v potaz molekulovou hmotnost,

krystalinitu, ¢istotu, pH a mnoho dal$ich faktorti (Nampoothiri & kol., 2010).

Kyselinu polymlécnou Ize jednoduse hydrolyzovat vrouci vodou nebo parou na kyselinu mlécnou, ktera
se da pak zpétné recyklovat. Po tomto procesu miizeme pozorovat zkraceni polymeru. DalSim krokem
je degradace uvniti molekul, ke které dochazi nahodnym alkalickym ptisobenim na uhlik esterové
skupiny a nasledna hydrolyza esterové vazby. Vysledkem jsou nové molekuly s nizkou molekulovou
hmotnosti a snizeni stupné polymerace PLA (Nampoothiri & kol., 2010). Tyto mensi fragmenty jsou

dale preménény metabolickymi procesy a nasledn¢€ odvedeny bezpecné z téla (Langer & kol., 2016).

Dalsim specifickym hydrolytickym zpiisobem je kompostovani. Kompostovani je zrychleny rozklad
na oxid uhli¢ity a vodu za méné nez 90 dni (Nampoothiri & kol., 2010). Za idealnich podminek

ve specifickém prostfedi miizeme dobu rozkladu snizit az na jeden mésic (Luzi & kol., 2015).

Pokusy degradace in vivo provedené skupinami Pistner a spol. a Gutwald a spol. se zaobiraly strukturou
tohoto polymeru. Amorfni struktura s vy$§im po¢tem molekul se po 116 tydnech téméf upln¢ vstiebala,
kdezto amorfni struktura tohoto stejného polymeru s nizs§i molekulovou hmotnosti zistala 116 tydni
stabilni a tim padem se metabolizovala. Pti rozkladu a nasledném vstfebavani vznikl u implantatu mensi

zanét (Woodruff & Hutmacher, 2010).
4.3 Pouziti kyseliny polymlécné

PLA mizeme zpracovat vstfikovanim, vytlaCovanim filmu, vyfukovanim, formovanim za tepla
a zvlaknovanim. Vyhodou tohoto polymeru je lepsi tepelna zpracovatelnost ve srovnani s PCL,

nebo polyhydroxyalkanoatem (Luzi & kol., 2015).
e Bioplasty, potravinarstvi

Poslednich par desitek let se celosvétove fesi téma plasty a jejich problém s recyklaci, a proto jsou
bioplasty jednim z moznych feseni. PLA se vyrabi v mnoha formach naptiklad jako obalovy material.
Biologicky odbouratelny obalovy materidl se pouziva hlavn€ u biopotravin a biovyrobku, coz ptispiva

k udrzitelnosti (Nampoothiri & kol., 2010).
e Textilni priamysl

Dalsi formou tohoto polymeru je vldkno. Vldkna z PLA se pak pouzivaji napfiklad na sit¢ a netkané

materidly vyuzivané v zeméd¢elskych ¢i rybatskych odvétvich (Nampoothiri & kol., 2010).
e Lékarstvi

PLA se vice avice uplatiiuje v lékarstvi, ato ve form¢ vlakna na vstiebatelné chirurgické stehy,

jako podpora ve formé stentti, nebo jako mechanicka podpora neboli scaffold pro tkanové inzenyrstvi
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(Langer & kol., 2016). Dale se objevuje ve formé obalu pro podavani 1€éka. Dalsi vyuziti ma PLA
v kosmetické chirurgii a ortopedii, a to ve formé implantatd, (Nampoothiri & kol., 2010). ortopedickych
desek a sroubti (Langer & kol., 2016).
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5 Vyroba kolagennich materiali

Tkéanové inzenyrstvi je obor, ktery kombinuje l€kaiské, biologické a technické poznatky. Jednim
tématem, kterym se tkdnové inzenyrstvi zabyva, je scaffold, pro které jsou kolagenni materialy velkym
ptinosem (Xianrui & kol., 2020). Pro rizné aplikace kolagennich materiald jsou i rtizné zpisoby vyroby.
Nejprve si musime urcit, jak komplexni je problém a jaka aplikace bude nejlep$im feSenim (Meyer,

2019).
e Jednoduché struktury

Porusi-li se struktura bunck tkansové casti, kterou je naptiklad stfevo, perikard, kuze,
nebo chrupavka, tak se membrana z daného biomaterialu ptipoji k porusené Casti. Tyto membrany
se pouzivaji v mistech s nizkou vaskularizaci a postupem casu si okolni tkan revaskularizuje

a metabolizuje implantovany material (Meyer, 2019).
o Komplexni struktury

Komplexnim problémem je implantace celych organt, jakymi jsou naptiklad jatra, srdce, ledviny,
mozek, nebo plice. Dulezité je, aby implantovany organ m¢l zachované slozité struktury organt.
Vyuziva se zde jiz vybudované vaskularni sit¢, mechanické stability tkani a dalSich dualezitych
vlastnostech. proto se pfi implantaci celého organu pouze napojuji dané sit¢ a struktury a télo si
posléze nemusi tyto tkané revaskularizovat. Nevyhodou této metody je velmi obtizna kontrola

Cistoty struktur daného organu (Meyer, 2019).
e Hybridni struktury

Hybridni struktury jsou jakymsi pojitkem mezi jednoduchymi membranami a komplexnimi organy.
Cilem je vyrobit mechanickou podporu houbového typu, tzn. objemné porézni struktury
pfipominajici struktury jater nebo ledvin. Jiné membrany pak mohou napodobovat svymi
vlastnostmi svaly ¢i kiizi. Poslednim typem jsou tubuldrni struktury, které mohou substituovat
napiiklad Cast stfeva, nebo cévy. VSechny tyto struktury jsou z mikroskopického hlediska

membrany (Meyer, 2019).

Tyto aplikace nelze pouzit pro vSechny problémy, pro nékteré je potieba pouzit rizné tvarovani,
zohlednit pozadované vlastnosti, kterymi mohou byt biologické vstiebavani, porovitost membranové
struktury a mnoho dalSich. Pro tyto specifické zalezitosti existuje specialni techniky vyroby téchto
kolagennich materialti. Témito technikami jsou elektrostatické zvlaknovani, vytlacovani, liti do forem,

vvvvvv

pozadované vlastnosti (Meyer, 2019).
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5.1 Aditivni technologie

Tyto technologie si zakladaji na 3D tisku, ktery spociva ve fotopolymerizaci, fizi praskového loze,

tryskani materialu, vytlacovani a 3D biotisku.

Nevyhodou kolagenu je jeho tepelné chovani. Termoplasticky kolagen neni doopravdy termoplasticky
atato vlastnost je dulezitd pro vytlacovani. Kolagen se spiSe chova jako pryz, a proto musi byt
vytlatovan ve smyku, a tato specifickd vlastnost neni u plotrovacich stroji zajisténa. proto se pro tuto
technologii mohou pouzivat zelatinové roztoky, pro které musi byt zajistény vhodné piimési

a podminky pro spravnou aditivni vyrobu (Meyer, 2019).
5.2 Elektrostatické zvlaknovani

5.2.1 Historie

Na pocatku 20. stoleti byl objeven princip elektrostatického zvlaknovani. v roce 1980 byl Patentovym
uradem Spojenych statli zvefejnén dalsi postup elektrostatického zvlaknovani, ato elektrostatické
zvlaknovani z taveniny polymeru. Vysledkem tohoto procesu jsou vlakna az o 2 fady vétsi nez vlakna
ziskana stejnou metodou z roztoku. Tento proces nemusi vyhovovat v§em aplikacim. K nejvétsimu
vyvoji na poli elektrostatického zvlaknovani pak doslo na prelomu 21. stoleti, kdy zacal rist zajem
o tkanové inZzenyrstvi. v roce 2003 uvedli Sun a kol. Elektrostaticky zvlaknovana nanovlakna, ktera maji
strukturu plasté na jadra. Tohoto pokroku bylo dosazeno pomoci koaxialni trysky, ktera zajistuje
obaleni materialu jadra jinym materialem. Po dal$im zkoumani byl do procesu zapojen vodni vir, ke
sbéru nanovlaken, ktery pfispél k vyrobé vysokoporézniho vldkna. Objeveni zvlaknovani do porézniho

& kol., 2020).

Nova metoda valcového elektrostatického zvlakiiovani nanovlaken byla vyvinuta profesorem
Oldtichem Jirsakem. Nanovlakna vyrobena touto technologii jsou kontinualni a jednotna (Yener &

Jirsak, 2012).
5.2.2 Material

Pro elektrostatické zvlakiiovani mizeme pouzit syntetické polymery, které maji jiné mechanické
vlastnosti nez polymery na ptirodnim bézi. Z tohoto dtivodu se pro elektrostatické zvlaknovani pouziva
roztok smési syntetického a pfirodniho polymeru, které po zvldknéni dosahuji pozadovanych
chemickych a fyzikalnich vlastnosti. Pro medicinské pouziti jsou dilezité vlastnosti daného materialu
napiiklad podpora hojeni ran, které docilime pouzitim polymert jako jsou kolagen, zelatina, chitosan,

fibrogen, fibronektin a kyselina hyaluronova (Adrian & kol., 2020).
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5.2.3 Rozpoustédla

Rozpoustédla maji dilezitou funkci na zac¢atku elektrostatického zvldknovani, kdy z danych polymeri
vytvoii roztok, ktery se po kapi¢kach pfeméni na vlakno. Rozpoustédlo musi byt odstranéno diive,
neZ se vlakno dostane na nosi¢, aby neposkodilo chemické a mechanické vlastnosti nové vzniklého

materialu (Meyer, 2019).
5.2.4 Princip
A. Tradi¢ni zptisob elektrostatického zvlaknovani (viz. Obr. 14A)

Na polymerni roztok se aplikuje vysoké napéti a tim se po vystiiknuti z trysky, kterou je obvykle tupa
jehla, vytvori Taylorlv kuzel. Z této trysky pak vytryskne polymerni roztok fizeny injekéni pumpou.
Paprsek kapaliny pokracuje ke kolektoru a pii tomto procesu se z néj odpaii rozpoustédlo (Xianrui
& kol., 2020). Rozpoustédlo, které je pouzito, musi byt odstranéno, nez se vlakno dostane na kolektor,
kde vznika netkana textilie. Kolagen, ktery se zvlaknuje z vodného roztoku je obvykle denaturovan.
Rozpoustédlem pro kolagenové materialy muze byt 1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-propanol (Meyer, 2019).

Tvar nanovlaken zavisi na tvaru kolektoru. Struktury mohou byt trubkové nebo membranové.
B. Koaxialni elektrostatické zvlaknovani (viz. Obr. 14B)

Koaxialni elektrostatické zvlaknovani funguje na podobném principu jako tradi¢ni elektrostatické
zvlaknovani. Jedinym rozdilem je tryska, ktera je v tomto pfipad¢ slozena ze dvou trysek kde jedna
tryska je vlozena do druhé. Tryska s menSim primérem pak vytvaii jadro vlakna a tryska s vétSim
pramérem vytvari obal vzniklému nanovlaknu. Samotné nanovlakno je pak tvoreno stejné jako tradi¢ni
metodou pomoci potencidlového rozdilu. Vyhodou této metody je to, Ze jadro muze obsahovat
nezvlaknitelné prvky jako jsou napiiklad 1éky a dalsi piimési, jelikoz je obaleno skofapkou, ktera je

zvlaknéna a tim padem tvoii obal té¢zko zvlaknitelnému jadru (Xianrui & kol., 2020).
C. Emulzni elektrostatické zvlaknovani (viz. Obr. 14C)

Polymerni roztok pouzity pro tento typ zvlaknovani obsahuje i nezvlaknitelné prvky. Proces je opét dost
podobny jako u pfedchozich a rozdil je opét v trysce. Pii tomto typu zvlakiovani je tryska jednoducha.
Béhem procesu emulzniho zvlaknovani se mlze vytvofit struktura jadro-obal, nebo struktura s vice

jadry (Xianrui & kol., 2020).
D. Vodni dynamickeé elektrostatické zvlaknovani (viz. Obr. 14D)

Tato metoda se 1iSi od ostatnich az na konci pii shromazd’ovani vlaken. Kolektor je slozeny ze dvou
vodnich nadrzi, které jsou umistény nad sebou. Voda z prvni nadrze volné teCe do druhé nadrze
a nasledné se ¢erpadlem odvede do horni nadrze a tento proces se opakuje. Pii dynamickém zvlakinovani

se vlakna nejprve shromazd’uji na vodni hladiné prvni nadrze, protékaji vodnim virem a navinuji se
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do pfize na rota¢ni pfijimac. Vysledkem je drsnéjsi povrch, vétsi pory a vyssi porovitost. Tyto vlastnosti
jsou zadanymi vlastnostmi pro mechanické podpory pouzité ve tkanovém inzenyrstvi.

Injekéni pumpa
A f B Jadro Generator vysokého napéti

=

L Injekeéni pumpa__ -
Generator vysokého napéti .

e Obal Nanovlakno
L L g {_;__:__- 1
= _ .
{Kolektor ! Kolektor
C D

Generator vysokého napéti

e ———— .
lNanovlékno Nadrz
Cerpadlof Rota¢ni pfijimac

Obr. 14 Schémata odlisnych zpisobu elektrostatického zvldknovani. (A) Tradicni elektrostatické zvlaknovani, (B) Koaxialni

Nadrz

elektrostatické zvidknovani, (C) Emulzni elektrostatické zvidknovani, (D) Vodni dynamické elektrostatické zvidknovani.

Obrazek upraven dle (Xianrui & kol., 2020).

E. Valcové elektrostatické zvlaknovani uzemnény kolektor
(viz. Obr. 15) podpumy
material
. . <1 S S I T i
Valcové elektrostatické zvlaknovani je WSS VA 1
\ \\\\\‘\\“ i 1"‘./}!' 2
. .. e, , , odvod —— N ’f'l/:'
zalozeno na principu rotujiciho valce, ktery odvad | e
. e M p ““T= alec
e z Gasti polozen do polymerniho roztoku =
J p p ’ nanovlakna
na ktery pusobi vysoké napéti. Valec P piivod
.., , ., polymerni ¢ vzduchu
vymr$ti polymerni roztok nauzemnény - |
kolektor, nakterém je umistén netkany _
= ECC

podpirny material, kde se nanovlakna
generator vysokého napéti
sbiraji. Nespornou vyhodou tohoto procesu
je mnoho Taylorovych kuzell, které se tvoii
. . ) Obr. 15 Vialcoveé elektrostatické zvlaknovani. Obrazek upraven
souCasné. Tato vyroba je velice efektivni, die (Yener & Jirsdk, 2012).
jelikoz probiha kontinualné (Yener & Jirsak,

2012).
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F. Elektrostatické vyfukovani

Elektrostatické vyfukovani funguje na velmi podobném principu jsou elektrostatické zvlaknovani,
jediny rozdil je v tom, ze okolo zvlaknovaci trysky je jesté jedna tryska. Vnéjsi tryskou je vyfukovan
plyn, ktery zlepSuje proces vyroby, jelikoz nedochazi k nezadoucimu suseni roztoku a tim nedochazi

k nechténym vlastnostem, jako napiiklad ke zvyseni viskozity (Balogh & kol., 2015).

5.2.5 Vyhody

Elektrostatické zvldknovani je velmi vyhodna technika pro vyrobu mechanickych podpor, jelikoz tento
proces je univerzalni a ptizplsobitelny témeét jakékoliv aplikaci. Jako polymerni roztok miize byt
pouzita vétSina biokompatibilnich polymert samostatné ale i v kombinaci s dal§imi polymery. Dalsi
vyhodou je moznost regulace orientace nanovlaken, aby vznikly material odpovidal pozadovanym
vlastnostem. Do vlakna mohou byt zabudovany bioaktivni faktory a laky, které se mohou uvolinovat
v prubéhu ¢asu. Této technologie se da vyuzit na hojeni chronickych ran, a to jak ve formé dodavani

1€Civa, tak ve formé ochrany od okolnich necistot (Xianrui & kol., 2020).

5.3 Odlévani

Pro odlévani se pouZivaji specifické formy, diky kterym lze doséhnout sloZitych tvari. Zelatinovy
roztok s vysokou viskozitou smichany s cukrem, kyselinou citronovou, nebo aromatem se nalije
do ptedem pripravenych skrobovych forem. Formy pro tento typ odlévani jsou vytlaceny pozitivni
formou do skrobového prasku. Negativni forma ze Skrobového prasku je jen na jedno pouziti (Meyer,

2019).

Trvalé formy jsou vyrobeny vétSinou z kovu. Pro 1ékatské ucely jsou formy vyrobeny aditivné a tim je
dosazeno presné&jSich tvart. Smés na bazi kolagenu pak mutize nabyt tvaru usniho boltce nebo napodobit

mechyt (Meyer, 2019).
5.4 Textilni techniky

Po marnych pokusech ptenést kolagen do vldken se stal prvnim materidlem pouzivanym jako
chirurgicka Sici nit byla ocisténa, vapnéna a kroucena stfeva dobytku. Nyni se na vyrobu této nité

pouziva naptiklad technologie vytlacovani (Meyer, 2019).
5.5 Vstrikovani

Metoda vstiikovani pracuje na principu vstfikovani horké taveniny termoplastického polymeru
do predem ptipravené formy. Forma se pak i s taveninou ochladi a vznikly predmét opusti formu. Tento
proces je velice rychly a zabere jen nékolik malo vtetin v zavislosti na velikosti predmétu a rychlosti
chlazeni. Tato technika funguje i pro meziprodukt kolagenu, ktery je na rozdil od samotného kolagenu

termoplasticky (Meyer, 2019).
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5.6 Vytlacovani

Tato technika se pouziva na vytlacovani urcitych tvard. Pres kruhovou formu se vytlaci valcovy tvar,
pres obdélnik, kde jedna dvojce stran je vyrazné delsi nez druha, je vysledkem tenky film a pres dveé

soustfedné kruznice se vytlaci trubka (Meyer, 2019).

Vytlacovani kolagennich suspenzi ve studeném stavu skrz matrice s rotujicim zafizenim zpusobi,
ze jsou kolagenova vldkna orientovana ve specifickych smérech. Tato skuteCnost ovliviluje
mechanickou pevnost vytlacku. Tato technika se d4 dale pouzit i pro vytlacovani kolagenové suspenze
skrz dvé soustfedné kruznice, a to se vyuziva naptiklad v potravinéistvi pro vyrobu nékterych obald.

Dalsim vysledkem mohou byt nité, nebo vldkna (Meyer, 2019).
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6 Cévni bandaz

6.1 Kombinace a vyuziti novych materiali

Kombinace stavajicich materialii pfispiva k novym moznostem v primyslu. Novy material muze
prekonat jistou dosavadni hranici a miize byt lepsi nez material predchozi. Mlze mit lepsi fyzikalni
a chemické vlastnosti a mize byt lepsi i po ekonomické strance. Poptipadé s pro novy material najdou

nové moznosti pouziti i v jiném odvétvi, neZ je prvné zamysleno.
6.2 Zkoumana bandaz

Zkoumany material, ktery je kombinaci PCL a PLA v kolagenové matrici je zamyslen jako cévni
bandaz. Rozlozitelnost zkoumanych bandazi je zajisténa pravé kombinaci kolagenu, PCL a PLA. Cévni
bandaz je urCena hlavé ke skrceni cév, a to ma za nasledek nasledné omezeni pritoku krve. v oblasti
krevnich cév by tento material mohl vyznamn¢ pomoci napf. pti bypassu. Pti bypassu neboli pfemosténi
je pouzit zilni $tép z zily dolni koncetiny. Tento §té€p je pouzit pro premosténi kornaté (zuzené,
&i ucpané) tepny. Zilni §tép neni zvykly na provozni tlak tepny a nezadoucim faktorem na tento problém
je zvétSeni zily priprocesu arterizace. Tomuto nezadoucimu zvétSeni se da predejit diky pouziti

bandaze, ktera ulevi zile od tlaku a zila mlze projit arterizaci bez zmény priméru.

Bandaz nabéazi kolagenu a PCL by mohla zlepSit mnoho operacnich postuptl, jelikoz je v téle
rozlozitelna, a tudiz neni potieba dal§i operace na vyndani této bandaze z t€la. DalS$im vyuziti mize

tento materidl najit diky svému pozitivnimu vlivu na regeneraci (Mercier & kol., 2003).

Zanétlivost materialu polykaprolaktonu a kyseliny polymlécné v kolagenové matrici byla podrobné
pozorovana Pittem a spol., ktefi implantovali samctim laboratornich potkanti kopolymer PCL a PLA.
Tato implantace vedla k mirnému lokalnimu zanétu zptisobenému aktivaci neutrofilii. Dalsim krok
degradace tohoto kopolymeru byl zpiisoben zvysenou koncentraci bilych krevnich bunék v daném misté
atim paddem hlavnim Obrannym mechanismem vylucovéni tohoto materidlu se stala fagocytdza
polymernich mikrosfér, diky které byl material vyloucen z téla. Dal§im poznatkem, ktery tento pokus
ptinesl, bylo zjisténi, Zze ve svalech probiha vyrazngjsi zanétliva reakce nez v kostech, coz mohlo byt
zpusobeno veétSim mnoZzstvim implantovaného materidlu, ¢i vySSi vaskularizaci svalové tkané

(Woodruff & Hutmacher, 2010).

6.2.1 Historie

Historie rekonstrukce cév se zaobirala hlavné biokompatibilitou nahrazujiciho materialu. Prvnim
materialem byl v roce 1939 uzit celofan, ktery byl vyroben z rostlinnych zdroji. Dal§imi materialy byly
napiiklad nylon, plast ¢i teflon (ktery posléze nasel své vyuziti pti dialyze). Tyto materidly mély vetsi
¢1 mensi nezadouci reakce a télni systém je nepfijal, proto se pfi vyvoji zvysil diiraz na biokompatibilitu

(Prispévatelé WikiSkript, 2018).
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6.2.2 Vyhody

Nespornymi vyhodami banddze je rozlozitelnost, moznost kontrolovani pratoku krve v cévach
a pozitivni vliv na regeneraci. Piesto ze je bandaz rozlozitelna in vivo, potrva velmi dlouho, nez se
rozlozi, jelikoz obsahuje PCL, které se v téle rozklada 3—4 roky (Woodruff & Hutmacher, 2010), a

proto muze do doby, nez se bandaz rozlozi ptsobit jako scaffold.
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CiL PRACE

Cilem této bakalarské prace je shrnout poznatky o kolagenu, jako naptiklad slozeni, strukturu, typy
kolagenu, metabolismus kolagenu a roli, kterou hraje v lidském téle. Déle popsat vyrobu kolagennich
matriald, jakou je naptiklad elektrostatické zvldknovani, aditivni technologie, odlévani a vstfikovani.
Dal$im bodem je popis vyuziti kolagenu v primyslu, kde se uplatni naptiklad v potravinaiském
pramyslu jako soucast bioobalu, v lékafském pramyslu jako v téle rozlozitelnd banddz, anebo

ve farmaceutickém primyslu pfi podavani 1écCiv.

V experimentalni ¢asti je cilem vyhodnoceni tahovych zkousek riznych biokompatibilnich materialt
bandazi, které se skladaji z kolagenové matrice, polykaprolaktonu a kyseliny polymlécné, které mohou
slouzit dale k vylepseni tohoto materialu a tim padem i k inovaci v lékaiském primyslu, a to hlavné
v odvétvi tkanového inZzenyrstvi. Je dulezité potvrdit, nebo vyvratit, ze slozeni i obsah polymerd
v kolagenové matrici ma vliv na mechanické vlastnosti téchto cévnich bandazi. Na zavér je pak dalezité

porovnani a zhodnoceni vSech posuzovanych typii biokompatibilnich bandazi v této bakalatské praci.
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II. EXPERIMENTALNI CAST

7 Metody

7.1 Material

Pfi experimentu byly pouzity Ctyfi typy vzorkt odlisného slozeni. VSechny mély spole¢nou matrici

z kolagenu, dva z nich obsahovali PCL a dalsi dva kombinaci PCL a PLA.

Kolagen byl pouzit zejména diky svym vlastnostem, jakymi jsou pruznost, pevnost, biokompatibilita

a moznost elektrostatického zvlaknéni.

Polykaprolakton je polymer se sumdrnim vzorcem (CsHi00O2)n. PCL je syntetizovana sloucenina se
a presto biokompatibilni. Dal$imi vlastnostmi, které ptispéli k vybéru tohoto polymeru jsou dlouha doba
degradace, tvarovatelnost, pevnost, viskoelasticita a moznost kombinace s dal§imi polymery. Bod tani

tohoto polymeru je okolo 60 °C, coz znaci Ze je tento polymer i tepeln¢ odolny pii pouziti in vivo.

Kyselina polymlé¢na se sumarnim vzorcem (C3;H4O»), je vhodna hlavné diky schopnosti degradovat
in vivo na kyselinu mlé¢nou, ktera je zcela odbouratelnd pfirozenou cestou. Dalsi dtlezité vlastnosti
PLA jsou tepelnd odolnost pro pouziti in vivo, termoplasticita, biokompatibilita a dobré mechanické
vlastnosti. Nespornou vyhodou je skutecnost, Ze PLA nezpisobuje intoxikaci organismu a neptsobi

karcinogenné pii pouZiti in vivo.
7.2 Soubor vzorku

7.2.1 Pocateéni stav vzorkua

V téle rozlozitelné bandaze byly vyrobeny pomoci elektrostatického zvlaknovani a vlakna byla ndhodné
usporadana. Vzorky bandaze byly dvojiho typu. Prvni dva obsahovali PCL a PLA v kolagenové matrici.
Pocatecni oznaceni 15 a 30 znaci kolik gramii smési PCL a PLA bylo v daném vzorku. Dal$i dva méli
pocateCni oznaCeni 45-15 a 45-30 a obsahovali pouze PCL v kolagenové matrici. Posledni ¢islo

ve znaceni opét znaci, kolik gramii PCL bylo ve vzorku.
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7.2.2 Priprava vzorku

Dehydratované vzorky byly rozstithany na 6-7 podobné tzkych a dlouhych prouzki (viz. Obr. 16).
Textura dehydratovanych vzorkli byla podobna zptehybané Ctvrtce. Tyto uzké prouzky pak byly
hydratovany ve vodni lazni pfi teploté 37 °C po pomoci piistroje pro otevienou cirkulacni topnou lazen

znacky Julabo (viz. Obr. 17). Takto prichystané vzorky byly pfipravené na testovani.

Muwme HRAUBISSNd @ @  woviom/suwem mmmas wol

g | m e -
moja)

Obr. 16 Dehydratované vzorky obsahujici 30 g PCL a PLA v kolagenové
matrici.

Obr. 17 Hydratace vzorkit ve vodni lazni.

Na konce hydratovaného vzorku byl lepidlem ptipevnén kus kartonu, aby se naslednym piipevnénim
vzorku do Celisti biaxidlniho zkuSebniho stroje opatfenych jehlickami vzorek neponicil. na takto
pripraveném a predepjatém vzorku byly naneseny dvé pricné a dvé podélné znacky ¢ernou ocni linkou

(viz. Obr. 18).

Obr. 18 Pretrzeny vzorek s cernymi znackami a prohlubnémi od jehlicek celisti.
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7.3 Popis experimentalni metody

7.3.1 Tahova zkouSka

Zkouska tahem je nejpouzivanéjsi statickou zkouskou pro hodnoceni pevnosti a plasticity materialu.
Zkouska samotna probiha konstantni rychlosti vétSinou az k pretrhnuti. Zkouska probiha pii pokojové

teploté (Sobotova & kol., 2014).

Tahova zkouska probihala na biaxialnim zkuSebnim stroji pro mechanické testovani mekkych tkani
a elastomerd znacky Zwick/Roell s —25 az 25 N silovym snimac¢em U9C. na tomto univerzalni trhacim

stroji byla provedena pouze jednoosa tahova zkouska (viz. Obr. 20). Posun byl nastaven na 0,5 mm/s.

Pomoci mikroskopu znacky Dino-Lite byl zaznamenan prib¢h tahové zkousky. Snimkovaci frekvence

mikroskopu je 30 snimkt za sekundu (viz. Obr. 19). Pfi tomto méteni byla pouzita snimkovaci frekvence

20 snimka za sekundu

A :: mi =
Obr. 19 Trhacti stroj s upnutym vzorkem. Pohled shora.

Provedeni tahové zkouSky

Tahova zkouska byla provedena dvéma zplsoby. Kazda "/
[ 8

skupina méla nékolik vzorkl zatéZovanych monotonné Obr. 20 Trhaci stroj s upnutym  vzorkem
a s ¢iselnym oznacenim Celisti.

a dva vzorky zatézované cyklicky.
Monotonni zatéZovani probiha kontinualnim navySovanim sily zavislé na ¢ase (viz. Obr. 21).

Cyklické zatéZzovani probihd za opakujicim se zatéZzovanim a odlehcovanim zkuSebniho materialu

(viz. Obr. 22).
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Obr. 21 Monotonni zatézovani Obr. 22 Cyklické zatéeZovani

7.3.2 Metoda mérieni deformace

Tato metoda ma za tikol detekovat hrany ve fotkach. Fotky jsou digitalizovany ve stupnich Sedi v bitové

mapé v osmibitové hloubce, tudiz existuje 2* moZnosti pro vyhodnoceni jednoho pixelu.

K méfeni byl pouzit zkalibrovany videoextenzometr, ktery zaznamenava obraz. Kazda fotografie se
rozd¢lila na pixely a kazdému pixelu bylo pfifazeno ¢islo od 0 do 255. 0 reprezentuje barvu Cernou,
protoze ¢erna barva ma nulovy jas a ¢islo 255 reprezentuje barvu bilou. Diky tomu mize systém
vyhodnotit kde presné se na fotografii nachazi skok mezi ¢ernou a bilou (viz. Obr. 23). Pokud tento
proces udéla i na nasledujicich fotografiich, dostaneme podrobny posun skoku z ¢erné na bilou. Tato

data jsou postupné vyhodnocovana, ptevedena do digitalni formy a ulozena do datového souboru.

‘BB N RN E: "
I-I?Iil.{lililli

ZTEEEZEeweeE  E
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Obr. 23 Vyhodnoceni vzorku metodou detekci hran.
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7.4 Metody vyhodnoceni

7.4.1 Bodové charakteristiky

Youngiiv modul je materialova konstanta definované vzorcem:

o

E=—
€

Po dalsich upravach miizeme vyjadfit deformaci jako:

AL L1,

T o

&

Pokud tyto dva vzorce spojime dostaneme vztah pro Youngiv modul pruznosti zavisly na napéti,
pocate¢ni délce a momentalni délce vzorku.

O"lo O"lO

E=—r =a=1

Smluvni napéti neboli momentalni sila vztazena k pocate¢nimu prifezu:

»_F
=5

7.4.1.1 Pocate¢ni modul pruznosti

PocateCni modul pruznosti E, je definovan jako teCna k pocatku pracovni kfivky. Derivaci funkce
tahové kiivky ziskdme pocatecni modul pruznosti, ktery fikd, Ze zména napéti za zménu poméerného
prodlouzeni se rovna t g(ap), kde a,, je thel svirany s osou x (viz. Obr. 24).

dpP d*w
Ey ~de tg(“p) ~ de2 >0

Tecna k poc¢atku byla vypoctena z bodi, které odpovidali rozmezi mezi 1 az 1,02 mm protazeni. Tyto
body byly prolozeny linearnim modelem y = k - x + b, kde k je smérnice kiivky a pfedstavuje odhad

pro pocate¢ni modul pruznosti.
7.4.1.2 Mez pevnosti v tahu

Mez pevnosti v tahu je dosazeno pfi takovém napéti, které vede k nezvratnému poruseni struktury

vzorku, popfipad¢ az k pretrzeni celého vzorku (viz. Obr. 24).

Fm

B, =2
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7.4.1.3 Taznost

Taznost je vlastnost materidlu, kterd popisuje schopnost plastického pietvareni materidlu
pted dosazenim meze pevnosti. Toto Cislo znazornuje procentudlni zménu délky v momentu, kdy se

materidl zacina porusovat v zavislosti na pocatecni délce vzorku (viz Obr. 24).

Taznost byla vypoctena pro kazdy vzorek zvlast’ dle vzorce:

=1

A= - 100

lo

Ry,

-
B o

e
N
1

napéti P [MPa]
N - TN

w
™~
I

/a p

o
1

2 3 4

protazeni ¢ [-] Em

o
[

Obr. 24 Pocatecni modul pruznosti (oranzova), mez pevnosti v tahu (zelenad) a taznost (Cervenda).

Kromé bodovych charakteristik, jako je taznost, mez pevnosti a poc¢ate¢ni modul pruznosti byl pouzit

materialovy model pro odezvu bandaze.
7.4.2 Model pouZity pro regresi napéti

Odhad parametrit materialového modelu zaloZzeného na teorii nelinearni pruznosti (hyperelasticité).
Hyperelasticky material je elasticky material, ale na rozdil od pfistupu, kdy zavislost mezi slozkami
tenzoru napéti a slozkami tenzoru deformace je vyjadfena pfimymi rovnicemi jako je to u zobecnéného
Hookova zakona, tak u hyperelastického materialu existuje piedpoklad, Ze existuje elasticky potencial
W, kterému muizeme byt nazvan hustota deformacni energie. Kdyz mé hustota deformacni energie
vyznam elastického potencialu, tak se slozky tenzoru napéti ur¢i z potencidlu pomoci derivace, tak jako

je to v teorii potencidlu. Derivaci W podle slozek tenzoru deformace se ziskaji slozky tenzoru napéti.

Pro regresi byl pouzity Ogdentiv model (Horny, 2021), pro hustotu deformacni energie:
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n
R N CHEF P
k
k=1

Pti vypoctu byl Ogdentiv model pouzity v prvnimn = 1.
Dale byly odhadnuty materidlové konstanty p, a ay.

Pivodni vzorek pred zacatkem zatézovani
mél tvar kvadru suréitou délkou, Sitkou 1
avyskou. Behem tahové zkousky byla
predpokladana  kinematika  deformace,
takova ze rovnoméerné zmenily veliCiny. Za
téchto predpokladil plati ze:

W
xlzﬂ.l'Xl H h

w

X, = AZ X, Obr. 25 Puvodni vzorek (zelend) Vzorek v pritbéhu tahové zkousky
(Cervena) (Horny, 2021).

X3 = ).3 - X 3
Smluvni napéti P vypoctené pomoci Ogdenova modelu:

a
1
A e — <—,/1—>
1

M

P =

7.4.3 Kruskaluv-Wallisav test

Tento test je odvozen od neparametrického Mannova-Whitneyho testu. Je zalozen na srovnani dvou

a vice skupin. Pro srovnani je dilezité urcit si hypotézy.
Ho: F;(x) = F(x) = -+ = F(x)
H,:nejméné jedna F; je odliSna

Tento test bude pouzity k porovnani, zda pocatecni moduly pruznosti, taznosti a meze pevnosti jsou

odli$né pro vSechny skupiny materiali, a tudiZ se na tyto skupiny musi pohliZet jako na jednotlivce.
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7.4.4 Test Dunnové

Tento test je neparametrickym parovym postupem vicenasobného porovnani. Tento test nasleduje
po zamitnuti Kruskalova-Wallisova testu, jelikoz urcuje, jak moc se lisi jednotlivé skupiny mezi sebou.

Hypotézy pro srovnani jsou nasledujici.
Hy:P(Xy > Xg) =0,5provSechny A,B€ 1, ...,k
Hy: P(X4 > Xg) # 0,5 pro alesponi jedno A + B

Pokud vysledek Kruskalova-Wallisova testu potvrdi, ze jsou materialové skupiny velmi odlisné, bude

pouzit test Dunnové, ktery porovna jednotlivé skupiny mezi sebou.
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8 Vysledky

Po provedeni tahové zkousky se z naméfenych dat vyhodnocovalo nékolik vysledkii sledovanych
veli€in, které byly pfi namahani méteny ¢i pozorovany. Pro vypoctovou ¢ast byly pouzity programy
Microsoft Excel, ve kterém byla data pribéhu zkousky zaznamenana a program Maple, ktery slozil

k vypocetni Casti této prace.
8.1 Vypocet prifezu

Z méteni byly potizeny fotografie bandazi s cernymi markery. Pro dalsi vypocty bylo potieba zjistit
prifez materialu, a to zejména pro zjiSténi prabehu smluvniho napéti. Pro tyto ucely byl zvolen program
XN View, kde je mozné zjistit prifez pomoci jednotlivych pixeld a méfitka, které je téz zachyceno

na fotografii.

Pro zjisténi jednotlivych rozméra vzorku bylo provedeno méfeni na 3 mistech a byla ur¢ena smérodatna

odchylka pro sitku i tloustku materialu.
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smérodatnd smérodatna smérodatnd
Vzorek Sirka odchylka Sivky toustha odchylka privez odchylka
[mm] [mm] [mm]
[mm] tloustky [mm] prirezu [mm]
15-1 10.3658 0.0280 0.7133 0.0411 7.3939 0.0012
15-2 10.3957 0.1377 0.6053 0.0392 6.2928 0.0054
15-3 10.5006 0.0106 0.7556 0.0324 7.9338 0.0003
15-4 10.0287 0.0212 0.8249 0.1193 8.2729 0.0025
15-5 11.6074 0.0318 0.9207 0.0840 10.6875 0.0027
15-6 10.3646 0.0927 0.6367 0.1103 6.5988 0.0102
30-1 8.2451 0.0945 1.1938 0.1177 9.8428 0.0111
30-2 6.9937 0.0487 0.8483 0.0218 5.9329 0.0011
30-3 7.9595 0.0839 1.0678 0.0427 8.4992 0.0036
30-4 7.2595 0.2452 0.7877 0.0082 5.7184 0.0020
30-5 8.8226 0.0583 1.1166 0.0249 9.8514 0.0015
30-6 8.2728 0.0913 1.0909 0.0787 9.0244 0.0072
45-15-1 | 10.6321 0.2957 1.1459 0.0490 12.1831 0.0145
45-15-2 | 10.6171 0.0549 0.8258 0.0257 8.7677 0.0014
45-15-3 | 11.2546 0.1211 0.8576 0.0437 9.6516 0.0053
45-15-4 | 10.1188 0.0556 1.1500 0.0510 11.6366 0.0028
45-15-5 | 10.2792 0.1197 1.0759 0.0123 11.0594 0.0015
45-15-6 | 10.4359 0.0915 0.9390 0.0861 9.7989 0.0079
45-15-7 | 10.6190 0.2463 1.3667 0.0712 14.5131 0.0175
45-30-1 9.4893 0.0181 0.7001 0.0718 6.6435 0.0013
45-30-2 9.8119 0.0643 0.7547 0.0712 7.4056 0.0046
45-30-3 | 10.9329 0.1599 0.8133 0.0125 8.8916 0.0020
45-30-4 | 10.2950 0.1040 0.8663 0.1126 8.9183 0.0117
45-30-5 | 10.0636 0.1284 0.6183 0.0084 6.2219 0.0011
45-30-6 | 10.7988 0.1221 0.7271 0.0082 7.8521 0.0010
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8.2 Zaznamy krivek

Tato kapitola se bude zabyvat kazdou skupinou vzorkt zvlast. VSechny vzorky byly vyhodnoceny
a kazdou skupinu bude reprezentovat jeden monoténn¢ zatézovany vzorek a jeden cyklicky zatéZovany

vzorek, aby se ukazalo na mozny vyvoj materidlovych vlastnosti.

82.1 15

Vzorky s timto pocate¢nim oznacenim obsahovali 15 grami smési PCL a PLA. Vzorki v této skupiné
bylo 6, znichz 4 byly zatéZovany monoténné az po plastickou deformaci ¢i pretrhnuti a 2 byly
namahany cyklicky. Pro cyklické vzorky byl vyhodnocovan prvni a posledni cyklus zatézovani, aby

bylo mozné prokazat ptipadné zmény v chovani biokompatibilni bandaze zavislé na cyklickém zatizeni.

V grafu pribéhu sily v zavislosti na ¢ase (viz. Obr. 26) je porovnanych vSech 6 tahovych zkousek.
Z teéchto tahovych zkousek byl vybran jeden monoténné zatézovany vzorek 15-3 ajeden cyklicky

zatézovany vzorek 15-5. Pro ndzorné porovnani byly pro jednotlivé vzorky zvoleny specifické barvy.

legenda
» 15-1
«15-2
15-3
« 154

| 15-5
17/ 15-6

T Ts' ' & T I=" * & T + 7 7 T 77
500 1000 1500 2000
¢as 1 [s]
Obr. 26 Graf zatézovani vzorkit 15 sloZenych z kolagenové matrice a 15 g PCL a PLA.

A. Monoténné zatéZované vzorky
Vzorek 15-3 byl zvolen jako zastupce této skupiny, jelikoZ jeho naméfena data obsahovala nejméné

nepiesnosti.

Pro vzorky byl ur¢en pocate¢ni modul pruznosti pro prvni 2 % zatéZovani a podle toho byla vypoctena

smérnice teény ke grafu smluvniho napéti (viz. Obr. 27).
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Smluvni napéti vzorku 15-3 bylo prolozeno Ogdenovym modelem (viz. Obr. 28).

0.81 0.8
0.71 0.7
0.6+ 0.6
—0.57 = 0-57
o
2.0.41 = 04
R
5 0.3- legenda ?5 0.3 legenda
. o (0.3 .15 . vpr
§_, . 15-3 smluvni napéti g, 15-3 smluvni napéti
0.21 « tetna k 15-3 = 0.2 o kiivka smluvniho napéti
proloZena Ogdenovym
0.11 0.1- modelem
O T T T T 0 T T T T
1.1 1.2 1.3 1.4 1.1 1.2 1.3 1.4
protaZeni & [-] protazeni ¢ [-]
Obr. 27 Smérnice tecny k pritbéhu smluvniho napeéti. Obr. 28 Smluvni napéti vzorku 15-3 bylo prolozeno Ogdenovym

modelem.

Tab. 3 Materidalové konstanty pouzité v Ogdenove modelu pouzité pro vzorek 15-3.

e [MPa] — ox [-]
15-3 0.6032 14.668

B. Cyklicky zatéZované vzorky
Zastupcem této skupiny je vzorek 15-5. Tento vzorek byl vybran kvili malému poctu nepiesnosti,

a protoze se v prub&hu zatézovani nezacal poskozovat narozdil od vzorku 15-6.

Pro cyklické vzorky bylo vyhodnoceno prvni a posledni zatizeni. Posledni zatizeni vedlo k poskozeni
vzorku, kdezto predchozi zatézovani se pohybovaly v mezich elasticity. Vyhodnoceni zahrnovalo
vypocéteni smérnice te¢ny ke grafu (viz. Obr. 29 a Obr. 30) a prolozeni grafu smluvniho napéti vzorku

15-5 Ogdenovym modelem (viz. Obr. 31 a Obr. 32).
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Obr. 29 Smernice tecny k priibéhu smluvniho napéti. Prvni
zatizeni vzorku 15-5.

Obr. 30 Smérnice tecny k priitbéhu smluvniho napéti. Posledni
zatizeni vzorku 15-5.
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Obr. 31 Smluvni napéti prvniho zatizeni vzorku 15-5 bylo

proloeno Ogdenovym modelem Obr. 32 Smluvni napéti posledniho zatizeni vzorku 15-5 bylo
g .

prolozeno Ogdenovym modelem.

Z téchto Ctyt grafii jde poznat vyvoj vzorku po opakovaném zatézovani, kdy se material zacal

prodluzovat s mensim pfirtistkem sily ve srovnanim s prvnim zatéZovanim.

Pocate¢ni modul pruznosti udava smérnice teny v pocatku, ktera pro prvni zatézovani vzorku 15-5

vys$la 4,915 a pro posledni zatéZzovani vysla 3,527.
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Tab. 4 Materialove konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro prvni a posledni zatézovani vzorku 15-5.

u [MPa] ok [-]
15-5 prvni 0.376 24.886
15-5 posledni 0.541 12.86

C. Porovnani

e Kiivky smluvnich deformaci (viz. Obr. 33)
0.9+
0.81
0.7

1.1 1.2 1.3 1.4 1.5
protazeni ¢ [-]

Obr. 33 Krivky smluvnich napéti vzorkii 15.

V grafu jsou porovnané vsechny smluvni napéti. U vzorkd, které byly zatézovany cyklicky byly vybrany

smluvni napéti odpovidajici poslednimu zatizeni vzorku.
Ze srovnani je mozné vidét, ze vSechny vzorky maji podobnou mez pevnosti.

Nepresnosti v grafu 15-1 a 15-4 byly zplisobeny zaznamenanim dat pomoci detekce hran. Tato metoda
fungujici na hledani prechodu cerné a bilé na fotkach selhala, jelikoz hydratované vzorky a c¢erna linka
se pii urcitém natoceni leskly kvili odrazu osvétleni laboratote.

Tab. 5 Mez pevnosti vzorkii cislo 15. Tabulka je serazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota taznosti pro vzorky s cislem

15.

stredni
15-1 15-2 15-3 15-4 15-5 15-6
hodnota
Mez pevnosti
[MPa] 0.844 0.820 0.864 0.961 0.820 0.795 0.851
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Tab. 6 Taznost vzorku cislo 15. Tabulka je sefazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota taznosti pro vzorky s cislem 15.

stredni
15-1 15-2 15-3 15-4 15-5 15-6
hodnota
Taznost
[%] 25760 23.639 41949 55328 55.163 19.133 36.829

Tab. 7 Pocatecni modul pruznosti vzorkii cislo 15. Tabulka je serazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota pocatecniho

modulu pruznosti pro vzorky s cislem 15

stredni
15-1 15-2 15-3 15-4 15-5 15-6
hodnota
Pocatecni modul
pruznosti [MPa] | 7.599 7.713 6.512 5.563 4915 9.059 6.894
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822 30

Pocatecni oznaceni 30 nesly vzorky s 30 gramovou smési PCL a PLA v kolagenové matrici. v této
skupinég bylo 6 vzorki a stejné€ jako v pfedchozim ptipadé dva z nich byly cyklicky naméahany (viz. Obr.
34).

201
157
z legenda
N ] «30-1
'_ﬂ' |
@107 . 302
j 30-3
] * 30-4
Sa
1 30-5
1 30-6
0 .

1000 1400 1800

Cas t [s]

1 T I
200400600
Obr. 34 Graf zatézovani vzorkii ¢islo 30 slozenych z kolagenové matrice a 30 g PCL a PLA

A. Monoténné zatéZované vzorky
Zeleny vzorek 30-3 byl zvolen jako zastupce této skupiny, jelikoz jeho naméfena data obsahovala
nejméné nepiesnosti a poruSeni vzorku nastalo az pti dosazeni ur€ité hodnoty napéti, po kterém se

nekontrolovatelné porusovala struktura vzorku.

Pro vzorky byl uren pocate¢ni modul pruznosti pro prvni 2 % zatézovani a podle toho byla vypoctena

smeérnice teCny ke grafu smluvniho napéti (viz. Obr. 35).
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Smluvni napéti vzorku 30-3 bylo prolozeno Ogdenovym modelem (viz. Obr. 36).

3_ [ ]
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« teéna k 153 0.57 prolozena Ogdenovym
modelem
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1.1 1.2 1.3 1.4 Lo
protazeni ¢ [-] protazeni ¢ [-]
Obr. 35 Smérnice tecny k pribéhu smluvniho napéti vzorku Obr. 36 , Smiluvni' napéti vzorku 30-3 bylo. proloZeno
30-3 Ogdenovym modelem.

Tab. 8 Materialové konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro vzorek 30-3.

i [MPa] oy [-]
30-3 1.675 33.258

B. Cyklicky zatéZované vzorky
Vzorek c¢islo 30-5 byl zvolen. Tento vzorek byl vybran kvili malému poctu neptesnosti narozdil

od vzorku 30-6.

Pro cyklické vzorky bylo vyhodnoceno prvni a posledni zatiZeni, aby se ukdzala piipadnd zmeéna
v integrité struktury. Posledni zatiZzeni vedlo k poskozeni vzorku a prvnich 5 zatizeni probéhlo mezich
elasticity. Vyhodnoceni zahrnovalo vypoéteni smérnice teény ke grafu (viz. Obr. 37 a Obr. 38.)

a prolozeni grafu smluvniho napéti vzorku 30-5 Ogdenovym modelem (viz. Obr. 39 a Obr. 40).
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Obr. 37 Smérnice tecny k pritbéhu smluvniho napéti. Prvni  Opy. 38 Smérnice tecny k priibehu smluvniho napéti. Posledni
zatizeni vzorku 30-5. zatizeni vzorku 30-5.
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Obr. 40 Smluvni napéti posledniho zatizeni vzorku 30-5 bylo

Obr. 39 Smluvni napeti prvniho zatizeni vzorku 30-5 bylo
prolozeno Ogdenovym modelem.

prolozeno Ogdenovym modelem.
Podle srovnani téchto ctyf grafii lze pozorovat, ze po opakovaném zatéZzovani vzorek povolil

a prodluzoval se s mensim pfirGstkem sily nez pfi prvnim zatéZovani.

Pocate¢ni modul pruznosti udava smérnice tecny v pocatku, ktera pro prvni zat€zovani vzorku 30-5

vys$la 27,349 a pro posledni zatézovani vysla 18,495.

Tab. 9 Materialove konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro prvni a posledni zatézovani vzorku 30-5.

wr [MPa] oy [-]
30-5 prvni 1.175 50.566
30-5 posledni 1.597 24.584
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C. Porovnani

e Kifivky smluvnich deformaci

3-
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Obr. 41 Krivky smluvnich napéti vzorki 30.

Vsechna smluvni napéti vzorkti zacinajici ¢islem 30 byla srovnana v Obr. . Pro cyklické vzorky bylo

vybrano smluvni napéti odpovidajici poslednimu zatiZzeni vzorku.

Srovnani ukézalo, ze pét ze Sesti vzorkl jsou si dost podobné. Pouze vzorek 30-1 se odliSuje. Tato
skute¢nost mohla byt zplsobena naptiklad poskozenim pted tahovou zkouskou, nebo vynechanym

mistem v netkané latce.

Nepiesnosti ve vzorcich 30-2, 30-5 a 30-6 mohla byt zptisobena vyhodnocovaci metodou.

Tab. 10 Mez pevnosti vzorkii c¢islo 30. Tabulka je serazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota taznosti pro vzorky

s cislem 30.

stredni
30-1 30-2 30-3 30-4 30-5 30-6
hodnota
Mez pevnosti
[MPa] 1.321 3.122 2.465 2.280 2.195 2.275 2.276
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Tab. 11 Taznost vzorkii cislo 30. Tabulka je serfazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota taznosti pro vzorky s cislem

30.

stredni
30-1 30-2 30-3 30-4 30-5 30-6
hodnota
Taznost
[%] 17.107 54350 42.275 13.764  40.601 30.702 33.133

Tab. 12 Pocatecni modul pruznosti vzorkii ¢islo 30. Tabulka je serazena vzestupné a je vyznacena stiedni hodnota pocatecniho

modulu pruznosti pro vzorky s cislem 30.

stredni
30-1 30-2 30-3 30-4 30-5 30-6
hodnota
Pocatecni modul
pruznosti [MPa] | 22.250  30.463  30.430 44492 27.349  23.168 29.692
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8.2.3 45-15

Cislo 45-15 nesla sedmiélenna skupina vzorkil. Cislo 15 znaéi kolik gramii PCL bylo v kolagenové

matrici vzorku. Pét vzorkil bylo namahano monoténné a dva vzorky byly namahéany cyklicky.

3_
legenda

— « 45-15-1
é 2 * 45-15-2
S| 45-15-3
| * 45-15-4
1- 45-15-5
45-15-6
45-15-7

A v

1000 1500 2000

cas 7 [s]

500

Obr. 42 Graf zateZovani vzorkii Cislo 45-15 sloZenych z kolagenové matrice a 15 g PCL.

A. Monoténné zatéZované vzorky
Opét byl zvolen referenénim vzorkem tieti vzorek 45-15-3 jako zastupce této skupiny. Nameétena data

tohoto vzorku méla nejméné nepiesnosti a tento vzorek vydrzel nejvétsi napéti.

Pro vzorky byl uren pocate¢ni modul pruznosti pro prvni 2 % zatézovani a podle toho byla vypoctena

smeérnice teny ke grafu smluvniho napéti (viz. Obr. 43).
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Smluvni napéti vzorku 45-15-3 bylo prolozeno Ogdenovym modelem (viz. Obr. 44).
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protazeni ¢ [-|
Obr. 43 Smérnice tecny k pribéhu smluvniho napéti vzorku 45-  Obr. 44 Smluvni napéti vzorku 45-15-3 bylo proloZeno
15-3. Ogdenovym modelem.

Tab. 13 Materidlové konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro vzorek 45-15-3.

 [MPa] — ox [-]
45-15-3 0.395 11.268

B. Cyklicky zatéZované vzorky
Cyklicky zatéZované vzorky byly 45-15-6 a 45-15-7. Z téchto dvou vzorki byl zvolen vzorek 45-15-7,

jelikoz byl zatézovan nejprve v pétkrat v pasmu elastické deformace a posléze se napéti zvysilo az k

mezi pevnosti.

Bylo vyhodnoceno prvni a posledni zatizeni. v grafu je zndzornéna smérnice te¢ny ke grafu(viz. Obr.

45 a Obr. 46) a prolozeni smluvniho napéti vzorku 30-5 Ogdenovym modelem (viz. Obr. 47 a Obr. 48).
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Obr. 45 Smérnice tecny k pritbehu smluvniho napéti. Prvni Obr. 46 Smérnice tecny k priibéhu smluvniho napéti.

zatizeni vzorku 45-15-7. Posledni zatiZeni vzorku 45-15-7.
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protazeni ¢ [-] protazeni & [-]
Obr. ‘{7 Smluvni nap ,étip rvniho zatizeni vzorku 45-13-7 bylo Obr. 48 Smluvni napéti posledniho zatizeni vzorku 45-15-7
prolozeno Ogdenovym modelem. bylo prolozeno Ogdenovym modelem.

Podle srovnani téchto Ctyf grafii lze pozorovat, ze po opakovaném zatézovani vzorek povolil

a prodluzoval se s men$im pfirGstkem sily nez pfi prvnim zatézovani.

Pocatecni modul pruznosti udava smeérnice tecny v pocatku, kterd pro prvni zatézovani vzorku 45-15-7
vysla 1,879 a pro posledni zatézovani vysla 2,049.
Tab. 14 Materidlové konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro prvni a posledni zatéovani vzorku 45-15-7.
t [MPa] o [-]
45-15-7 prvni 1.963 1.978
45-15-7 posledni 0.659 4.14
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C. Porovnani

e Kifivky smluvnich deformaci
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Obr. 49 Krivky smluvnich napéti vzorkit 45-15.
Smluvni napéti vSech vzorkl s pocate¢nim €islem 45-15 byla srovnana v Obr. 49.

Ze srovnani lze vyvodit Ze vSechny vzorky maji kiivky smluvnich napéti maji podobny sklon. Nejasnosti

ve vzorku 45-30-2 byly zptisobeny metodou vyhodnocovani tzn. metodou detekei hran.
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Tab. 15 Mez pevnosti vzorku ¢islo 45-15. Hodnoty jsou sefazeny vzestupné. Je vyznacen median a stfedni hodnota vzorka

s Cislem 45-15.

stredni
45-15-1 45-15-2  45-15-3  45-15-4 45-15-5 45-15-6 45-15-7
hodnota
Mez
pevnosti
[MPa] 0.279 0.274 0.397 0.229 0.248 0.092 0.238 0.255

Tab. 16 Taznost vzorku ¢islo 45-15. Hodnoty jsou sefazeny vzestupné. Je vyznacen median a stfedni hodnota vzorki s ¢islem

45-15.

stredni
45-15-1 45-15-2 45-15-3  45-15-4 45-15-5 45-15-6 45-15-7
hodnota
Taznost
[%] 14.178 7.473 14.006 8.708 6.120 1.193 9.927 8.816

Tab. 17 Pocdtecni modul pruznosti vzorki cislo 45-15. Tabulka je serazena vzestupné aje vyznacena stiedni hodnota

pocatecniho modulu pruznosti pro vzorky s cislem 45-15.

45-15-1 45-15-2  45-15-3  45-15-4 45-15-5 45-15-6 45-15-7

Pocatecni modul

pruznosti [MPa] 2.133 3.437 2.082 2.806 2.883 2.579 1.879

68



Mechanické vlastnosti materiald pro bandazovani cévnich stén

8.2.4 45-30

V této skuping je 6 kontrolnich vzorkl. Tyto vzorky obsahovaly 30 grami PCL v kolagenové matrici.

Ctyii vzorky byly namahany monoténné a dva cyklickym.

legenda
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» 45-30-2
45-30-3

* 45-30-4

1- "‘u‘ 45-30-5

( 45-30-6

200400600 1000 1600 2000

cas 7 [s]
Obr. 50 Graf zatézovani vzorku cislo 30 sloZenych z kolagenové matrice a 30 g PCL.

A. Monoténné zatéZované vzorky
Cerny vzorek 45-30-2 byl zvolen jako zastupce této skupiny, jelikoZ jeho naméfena data obsahovala
nejméné nepiesnosti a poruSeni vzorku nastalo az pti dosazeni ur¢ité hodnoty napéti, po kterém se

nekontrolovateln¢ poruSovala struktura vzorku.
Pro posledni skupinu byl zvolen zastupce monotdnnich vzorki vzorek s ¢islem 45-30-2.

Pro vzorky byl ur¢en pocateéni modul pruznosti pro prvni 2 % zatézovani a podle toho byla vypocétena

smérnice teény ke grafu smluvniho napéti (viz. Obr. 51).
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Smluvni napéti naméfené na vzorku 45-30-2 bylo proloZzeno Ogdenovym modelem (viz. Obr. 52).
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Obr. 51 Smérnice tecny k pribéhu smluvniho napéti vzorku Obr. 52 Smluvni napéti vzorku 45-30-2 bylo prolozeno
45-30-2. Ogdenovym modelem.

Tabulka 18 Materidlové konstanty pouzité v Ogdenové modelu pouzité pro vzorek 45-15-3.

w [MPa] — ox [-]
45-30-2 1.347 15.068

B. Cyklicky zatéZované vzorky

Zastupcem cyklicky zatézovanych vzorkli byl zvolen vzorek 45-30-6. Pro tento vzorek bylo
vyhodnoceno prvni a posledni zatizeni. Posledni zatizeni vedlo k poSkozeni vzorku a prvnich 5 zatizeni
probéhlo mezich elasticity. Vyhodnoceni zahrnovalo vypocteni smérnice tecny ke grafu (viz. Obr. 53
a Obr. 54) a proloZeni grafu smluvniho napéti vzorku 30-5 Ogdenovym modelem (viz. Obr. 55 a Obr.
56)

Podle srovnani téchto Ctyt grafi 1ze pozorovat, Ze po opakovaném zatézovani zustal vzorek stale stejné

elasticky a opakované zatézovani nemélo velky vliv na vyvoj materialu.
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Obr. 53 Smernice tecny k priibéhu smluvniho napéti. Prvni
zatizeni vzorku 45-30-6.
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Obr. 55 Smluvni napéti prvniho zatizeni vzorku 45-30-6 bylo
prolozeno Ogdenovym modelem.
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Obr. 54 Smérnice tecny k priibéhu smluvniho napéti. Posledni
zatiZzeni vzorku 45-30-6.
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Obr. 56 Smluvni napéti posledniho zatizeni vzorku 45-30-6 bylo
prolozeno Ogdenovym modelem.

Pocatecni modul pruznosti udava smérnice tecny v pocatku, ktera pro prvni zatézovani vzorku 45-30-6

vysla 8,729 a pro posledni zatézovani vysla 3,603.

Tab. 19 Materialové konstanty pouzité v Ogdenove modelu pouzité pro prvni a posledni zatézovani vzorku 45-15-7.

tx [MPa] — ax [-]
45-30-6 prvni 1.473 9.984
45-30-6 posledni 6.069 2.744
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C. Porovnani

e Kifivky smluvnich deformaci
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Obr. 57 Krivky smluvnich napéti vzorkii 30.

V Obr. 57 jsou zndzornéna vSechna smluvni napéti skupiny 45-30. Pro cyklické vzorky bylo vybrano
smluvni napéti odpovidajici poslednimu zatizeni vzorku, kde je vidét pretrvavajici napéti z predchoziho
zatizeni.

Tab. 20 Mez pevnosti vzorkl ¢islo 45-30. Hodnoty jsou sefazeny vzestupné. Je vyznacen median a stfedni hodnota vzork
s Cislem 45-30.

strredni
45-30-1 45-30-2  45-30-3  45-30-4 45-30-5 45-30-6
hodnota
Mez pevnosti
[MPa] 1.074 1.133 0.848 0.888 0.935 1.106 0.997

Tab. 21 Taznost vzorku ¢islo 45-30. Hodnoty jsou sefazeny vzestupné. Je vyznacen median a stfedni hodnota vzorkd s ¢islem

45-30.

stredni
45-30-1 45-30-2 45-30-3 45-30-4 45-30-5 45-30-6
hodnota
Taznost
[%] 12.554 13.664 13.294 13.082 10.648 14.578 12.970
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Tab. 22 Pocdtecni modul pruznosti vzorkii cislo 45-30. Tabulka je serazena vzestupné aje vyznacena stiedni hodnota

pocatecniho modulu pruznosti pro vzorky s cislem 45-30.

stredni
45-30-1 45-30-2 45-30-3 45-30-4 45-30-5 45-30-6
hodnota
Pocatecni modul
pruznosti [MPa] | 11.085 11.304 8.017 9.007 12.301 8.729 10.074
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Tato podkapitola se zabyva srovnanim vSech zkoumanych materiald.

8.3.1 Smluvni napéti

Smluvni napéti vSech vzorkli bylo zaneseno do jednoho grafu (viz. Obr. 58). Modfe jsou zaneseny

viechny vzorky &islo 15 s kolagenovou matrici, 15 g PCL a PLA. Cervené jsou zaneseny viechny

vzorky ¢islo 30 obsahujici 30 g PCL a PLA v kolagenové matrici. Zelena barva oznacuje vzorky ¢islo

45-15 s 15 g PCL v kolagenové matrici a Cerna barva reprezentuje vzorky cislo 45-30 s 30 g PCL

v kolagenové matrici.

napéti P [MPa]

3_

.

legenda
/ .15
15%*
* 30
30 %
* 45-15
©45-15*
* 45-30
45-15 *

1.1 1.2 1.3 14 1.5

protazeni ¢ [-]

Obr. 58 Srovnani smluvnich napéti vsech vzorkii. * znaci posledni zatézovani cyklickych vzorkai.

Z tohoto souhrnného grafu Ize vyvodit, Ze vzorky s ¢islem 45-15 dosahnou meze pevnosti nejdiive a

naopak vzorky 30 maji nejleps$i schopnost odolavat napéti. Obsah PLA zvySuje elasticitu materialu

a vétsi obsah PCL zvysuje odolnost vic¢i vys$Simu napéti, a tudiz tyto vzorky maji vétsi pevnost.
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8.3.2 Mez pevnosti
e Kruskaliv-Wallisav test

Mez pevnosti jednotlivych vzorkli byla zpracovana do nasledujici tabulky a byl uni vyhodnocen

Kruskaltiv-Wallistiv test, aby se urcilo, zda je mezi skupinami vyrazny rozdil.

Tab. 23 Hodnoty mezi pevnosti vSech zkoumanych materialii.

Mez pevnosti
[MPa] 15 30 45-15 45-30
1 0.8440  1.3210 0.2790 1.0740
2 0.8200 3.1220 0.2740 1.1330
3 0.8640  2.4650 0.3970 0.8480
4 0.9610 2.2800 0.2290 0.8880
5 0.8200  2.1950 0.2480 0.9350
6 0.7950 2.2750 0.0920 1.1060
7 0.2380
Vysledek: a=0,05>p=174374-10"°

Kruskaltv-Wallistv prokazal, ze mezi testovanymi skupinami je velmi vyznamny rozdil v mezich

pevnosti, proto se musi na jednotlivé skupiny pohlizet z tohoto hlediska jednotlive.

Box Plot
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Skupiny vzorka

Obr. 59 RozlozZeni vysledkit vsech mezi pevnosti v grafu.
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e Test Dunnové

Kruskaltiv-Wallistv test prokazal ze skupiny se vyrazné li§i v mezich pevnosti, byl proveden i test

Dunnové, ktery porovna a vyhodnoti, jak moc se 1isi jednotlivé skupiny mezi sebou.

Tab. 24 Vyhodnoceni mezi pevnosti jednotlivych skupin dle Dunnové.

Prvni Druha

skupina  skupina

15 30 0.008 o>p Vyznamné se lisi
15 45-15 0.080 a<p Nelisi se
15 45-30 0.272 a<p Nelisi se
30 45-15 0.000 o>p Vyznamné se 1isi
30 45-30 0.117 o<p Nelisi se

45-15 45-30 0.004 o>p Vyznamné se 1isi
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8.3.3 TazZnost
e Kruskaliv-Wallisav test

Taznost jednotlivych vzorkl byla zpracovana do nasledujici tabulky a byl u ni vyhodnocen Kruskaliiv-

Wallisiv test, aby se urcilo, zda je mezi skupinami vyrazny rozdil.

Tab. 25 Hodnoty taznosti viech zkoumanych materiali.

Taznost
1] 15 30 45-15 45-30
1| 257600 17.1070 14.1780 12.5540
2] 23.6390 54.3500 @ 7.4730 13.6640
3| 419490 42.2750 14.0060 13.2940
4| 553280 13.7640  8.7080 13.0820
51551630 40.6010 6.1200 10.6480
6| 19.1330 30.7020  1.1930 14.5780
7 9.9270
Vysledek: a =0,05>p =0,00056507

Kruskaltiv-Wallistiv prokazal, ze mezi testovanymi skupinami je velmi vyznamny rozdil v taznostech,

proto se musi na jednotlivé skupiny pohliZet z tohoto hlediska individualné.

Box Plot
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Obr. 60 RozloZeni vSech vysledkii taznosti v grafu.
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e Test Dunnové

Jelikoz Kruskaltv-Wallistiv test prokazal Zze skupiny taznosti se vyrazné li§i, byl proveden i test

Dunnové, ktery porovna a vyhodnoti, jak moc se 1isi jednotlivé skupiny mezi sebou.

Tab. 26 Vyhodnoceni taznosti jednotlivych skupin dle Dunnove.

Prvni Druha

skupina  skupina

15 30 0.666 a<p Nelisi se

15 45-15 0.000 o>p Vyznamné se lisi

15 45-30 0.009 o>p Vyznamné se lisi

30 45-15 0.002 o>p Vyznamné se 1isi

30 45-30 0.028 o>p Vyznamné se 1isi
45-15 45-30 0.422 a<p Nelisi se
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8.3.4 Pocate¢ni modul pruZnosti
e Kruskaliv-Wallisav test

Pocitecni modul pruznosti jednotlivych vzorkli byl zpracovan do nésledujici tabulky. Déle byl

vyhodnocen Kruskaltv-Wallistiv test, aby se urcilo, zda je mezi skupinami vyrazny rozdil.

Tab. 27 Hodnoty pocatecnich modulii pruznosti viech zkoumanych materiali.

Pocatecni modul

orusnosti [MPa) 15 30 45-15 45-30
1 7.599  22.250 2.133 11.085
2 7713 30.463 3.437 11.304
3 6.512  30.430 2.082 8.017
4 5.563  44.492 2.806 9.007
5 4915 27.349 2.883 12.301
6 9.059  23.168 2.579 8.729
7 1.879

Vysledek: a=0,05>p=683-10"°

Kruskaltiv-Wallistiv prokazal, Ze mezi testovanymi skupinami je velmi vyznamny rozdil v poc¢atecnich

modulech pruznosti, proto se musi na jednotlivé skupiny pohlizet z tohoto hlediska individudlné.
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Obr. 61 RozlozZeni vsech vysledkii pocatecnich modulii pruznosti.
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e Test Dunnové

Z Kruskalova-Wallisova testu bylo jisténo, ze se skupiny pocate¢nich modull pruznosti vyznamné lisi,
a proto byl proveden i test Dunnové, ktery porovna a vyhodnoti, jak moc se lisi jednotlivé skupiny

mezi sebou.

Tab. 28 Vyhodnoceni pocatecnich modulii pruznosti jednotlivych skupin dle Dunnové.

Prvni Druha

skupina  skupina

15 30 0.007 o>p Vyznamné se lisi

15 45-15 0.087 a<p Nelisi se

15 45-30 0.239 a<p Nelisi se

30 45-15 0.000 o>p Vyznamné se 1isi

30 45-30 0.126 a<p Nelisi se
45-15 45-30 0.003 o>p Vyznamné se 1isi
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9 Diskuse

Tato prace se zabyva mechanickymi vlastnostmi materidlti pro bandazovéani cévnich stén. Je zaméfena
na jejich slozeni, vyrobu a mechanické vlastnosti ziskané z provedené tahové zkousky, kterymi jsou
vyhodnoceni smluvnich napéti materiald, jejich poc¢ate¢ni moduly pruznosti, meze pevnosti, taznosti.
Experimentalni ¢ist se zabyvala ctyfmi typy vzorkt. Prvni skupina vzorkd, s ¢islem 15, obsahovala 15 g
PCL aPLA v kolagenové matrici. Tato skupina citala Sest vzorkd, znichz ctyfi byly namahany
monoténne a dva cyklicky. Dalsi skupina, s ¢islem 30, obsahovala vzorky s30g PCL aPLA
v kolagenové matrici. Tato skupina opét Citala Sest vzorkl, kde Ctyfi byly naméhany monoténnim
zatézovanim a dva vzorky byly namahany cyklicky. Tieti skupina, s ¢islem 45-15, obsahovala pouze
PCL o hmotnosti 15 g v kolagenové matrici. Skupina 45-15 ¢itala sedm vzorkd a opét pouze 2 byly
namahany cyklicky. Posledni skupina s ¢islem 45-30 obsahovala 30 g PCL v kolagenové matrici a méla

dohromady Sest vzorki, z toho ¢tyfi namahané monotonné a dva namahané cyklickym zatézovanim.

Byla stanovena zékladni otdzka: Zavisi mechanické vlastnosti materialti pro bandazovani cévnich stén
na obsahu i hmotnosti pfidanych polymerti? Za timto ucelem byly provedeny tahové zkousky na vSech
dostupnych vzorcich na biaxidlnim zkuSebnim stroji pro mechanické testovani meékkych tkani
a elastomerd. Z tohoto meéfeni byla nasbirana data pro dal§i vyhodnoceni. Data byla zpracovana
a pro kazdy vzorek byl vytvotren graf pritbéhu tahové zkousky a smluvniho napéti, dale byla vypoctena
taznost a mez pevnosti. Po porovnani ktivek tahovych zkousek byli vybrani dva zéstupci z kazdé
skupiny. Jeden ze zastupcti byl zaté¢Zovan monotonné a druhy cyklicky. Pro cyklicky zatéZzovany vzorek
bylo vyhodnoceno prvni a posledni zatézovéani. Prvni zatéZzovani se nachazelo v mezich elasticity
a posledni zatézovani vedlo k poruseni sktruktury vzorku az k pretrzeni. Smluvni napéti téchto zastupct
pak bylo prolozeno Ogdenovym modelem a dale bylo porovnano s vypoc¢tenou smérnici tecny ke kiivee

smluvniho napéti.

Nasledné bylo porovnano smluvni napé€ti vSech vzorkii. Mez pevnosti, taznost a pocatecni modul
pruznosti vSech vzorkl byly podrobeny Kruskalové-Wallisové testu, ktery potvrdil, Ze na vSechny Ctyti
skupiny musi byt pohlizeno jako na jednotlivce, jelikoZ se od sebe vyznamné odlisuji. Dale byl proveden
test Dunnové, ktery ukdzal, Ze nékteré skupiny jsou si podobné nékterymi svymi vlastnostmi. Ze
srovnani v§ech smluvnich napéti 1ze vyvodit odpoved’ na zékladni otdzku: Ano, mechanické vlastnosti
bandazi zamyslenych pro bandazovani cévnich stén zavisi na obsahu a hmotnosti pfidanych polymerd.

Ptidani PLA zvySuje pruznost materialu a zvySeni obsahu PCL zvySuje pevnost dan¢ho materialu.

V laboratofi zjisténé mechanické vlastnosti se budou lisit od vlastnosti pii aplikaci in vivo. Vzorky byly

hydratovany pfi teploté 37 °C, ale pfi méfeni nebyla tato teplota dodrZena.
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Hodnoty naméfenych tahovych  zkousek PLAPCL (500 mm/min)

muzeme povazovat za diveéryhodné, jelikoz b

grafy tahovych zkouSek vytvofené pomoci 10 —

/

téchto hodnot se shoduji s tahovymi zkouSkami

polymernich materialt z polymerd PCL a PLA
z (Vieira & kol., 2014) a (Kumar, 2017). Dle 2 /
Obr. 62, se kombinace nabotnalého PLA a PCL, 0

Force (N)
]

4] U5 1 1,5 2
Displacement {mm)

coz je mezi vzorky Cislo 15 ac¢islo 30, tudiz
e Fibre PLAPCLDry = Fibre PLAPCL Swelling Fibre PLAPCL Dry {30 mm/min}

mezi 15 az 30 g PLA aPCL v kolagenové Obr. 62 Nabotnalé PLA a PCL pri tahové zkousce (Vieira & kol.,

matrici. 2014).

Dalsim otazkou je, zda byl pouzit vhodny model na prolozeni kiivky smluvniho napéti. Na vybér bylo

z nékolika modell pro polymerni materialy.

Neo-hookeovsky model je elementarni model, ktery 0.9
kopiruje linearni chovani pti kone¢nych deformacich. 0.8
Hustota deformacni energie pro neo-hookeovsky model 0.7
: 0.6
Je -
E 0.5
_ K : 04 legenda
Wyp =51 —3) o
2 ’% 0.3 + 15-3 smluvni napéti
= « kiivka smluvniho napéti
(Horny, 2021). Tento model nebyl pouzit z divodu 0.2 prolozena Neo-hookeovskgm
. . [ . modelem
jednoduchosti. Jelikoz tento model obsahuje pouze 0.1
jeden invariant a v tomto invariantu je linearni, neni 0 11 1.2 1.3 1.4

. NIRRT protazeni g [-]
schopen se svym grafem dostate¢né priblizit tvaru
Obr. 63 Smluvni napéti vzorku 15-3 prolozeno neo-

kiivky smluvniho napéti zkoumanych vzorka (viz. Obr. 63). hookeovskim modelem

Mooneytuv-Rivliniv.  model  je  hyperelastickym 0.81
materidlovym modelem. Hustota deformacni energie 0.7
pro tento model je 0.6
Uu = 0.5
Wyr =5 lal; =3) + (1 —a)(I; — 3)] =
2 2. 0.4-
‘Q: 1 d:
z ehoz vyplyva 7e hustota deformaéni energie je 8 0.37 cgenca
) . . S » 15-3 smluvni napéti
kombinaci dvou invarianti levého Cauchy-Green 0.2 + kivka smluvniho napéti prolozena
tenzoru deformace (Horny, 2021). Tento model nebyl 0.1 Mooneyovym-Rivlinovjm modelem
zvolen (viz. Obr. 64), jelikoz byl vyvinut pro pryz, také 0 - : . :
- 1.1 1.2 1.3 1.4
se pouziva k modelovani biologickych tkani a v dnesni protazeni ¢ [-]

dobé& ho piekonal diimysInéjsi Ogdentiv model (viz. Obr. 65). ),

64 Smluvni napéti vzorku 15-3 prolozeno
Mooneyovym-Rivlinovym modelem.
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Ogdeniiv model slouZzi k popisu nelinearniho chovani 0.8-
polymernich materialti. Stejné€ jako predchozi modely 0.7-
je zalozen na popisu hustoty deformacni energie 0.61
Horny, 2021
(Horny ) 0.5+
C MUy a a a E‘ 0.47
W, = Z—-(Alkuzkugk—s) S legenda
=1 % ’% 0.37 + 15-3 smluvni napéti
. o ) . ) = 0.2 « kiivka smluvniho napéti
Tento model byl pouzity, jelikoz nejpresnéji prolozil prolozena Ogdenovym
. , “ s 0.1 modelem
kiivku smluvniho napéti (viz. Obr. 65) .
0 . . : :
Z porovnani obrazkd Obr. 63, Obr. 64 aObr. 65 L1 1.2 L3 1.4

protazeni & [-]
vyplyvd, Ze Ogdendv model proloZil nejpfesnéji Obr. 65 Smluvni napeéti vzorku 15-3 prolozeno
kfivky smluvnich napéti amdZeme ho povazovat Ogdenovim modelem.

za dtvéryhodny.
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10 Zavér

Tato bakaléiska prace se zabyvala vyhodnocenim tahovych zkousek materialti zamyslenych pro cévni
bandaze. Cévni banddz je velkym piinosem tkanového inzenyrstvi, jelikoz muize plsobit jako
mechanickd opora neboli scaffold, a proto mtze byt vhodna na Skrceni a rekonstrukei cév nebo ve formé
vlakna na rozlozitelné stehy. Zkoumany byly Ctyti typy vzorkid. Material zkoumanych vzorki se skladal
z kolagenové matrice, PCL aPLA, coz predikuje biokompatibilitu adal$i vhodné vlastnosti
z biologického hlediska.

V motivacni Casti byly popsany vSechny latky, ze kterych se bandaz sklada. Kolagen, PCL a PLA byly
popsany z chemického i biologického hlediska, véetné jejich struktury, syntézy i rozkladu. Dale bylo
popsano vyuziti kolagennich materialti v primyslu se zamétenim na farmaceuticky a 1ékatsky primysl.
Dalsi kapitola se zabyvala vyrobou kolagennich materiald, kde byla zvlastni pozornost vénovana hlavné
elektrostatickému zvlaknovani, jelikoz touto formou byly vyrobeny vzorky pouzité pti tahové zkousce.
Posledni kapitola motivacni ¢asti se zabyvala cévni bandazi a historii cévnich nahrad. V experimentalni
¢asti byla popsana jednoosa tahova zkouSka, metoda vyhodnoceni tahové zkouSky pomoci metody
detekce hran, déale byly popsany jednotlivé skupiny vzorkli ajednotlivé metody vyhodnoceni.
Vyhodnoceny byly pocatecni moduly pruznosti, meze pevnosti, taznost a vyhodnoceni kiivek

smluvnich napéti pomoci prolozeni Ogdenovym modelem.

Hodnoty vzorkli naméfené na biaxialnim zkuSebnim stroji pro mechanické testovani mékkych tkani
a elastomerd byly naméfeny bez mé pritomnosti. Data z této zkousky mi byla poskytnuta v excelovém
sesitu ve formatu .xIsx a pro vyhodnoceni byly pouzity programy Excel, XN View a Maple. Program
XN View v kombinaci s Excelem byl pouzit pro vypocet prufezu. Excel s doplitkem Real Statistics byl
pouzit pro provedeni Kruskalova-Wallisova testu a Maple pro vyhodnoceni tahovych zkousek a vyrobu

grafil pouzitych v této bakalafské praci.

Kazda skupina obsahovala 4-5 vzorkli zatéZovanych monoténné a 2 vzorky zatézované cyklicky. Pro
kazdou ze Ctyr skupin byli vybrani dva zastupci, jeden monotonné zatéZzovany a jeden zatézovany
cyklicky. Smluvni napéti monoténné zatéZzovaného vzorku bylo proloZzeno Ogdenovym modelem a byla
uréena smérnice te¢ny k prib&hu smluvniho napéti. Pro cyklicky zatéZovany vzorek bylo vyhodnoceno
prvni aposledni zatéZzovani. Prvni zatézovani probihalo v mezich elastické deformace a posledni
zatizeni vedlo k poruseni struktury vzorku a k naslednému pfetrZeni. Pro prvni a posledni zatézovani
byla uréena smluvni napéti a tyto kiivky byly proloZzeny Ogdenovym modelem a byla uréena smérnice

tecny.

Model Raymonda Ogdena byl vybran, jelikoz popisuje nelinedrni chovani komplexnich materiald,
jakymi jsou kaucuk, biologické tkan¢€ a polymery, do kterych spada i zkoumana cévni bandaz. Ogdentiv

model popisuje chovéani materialu pomoci hustoty deformacni energie.
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Pro kazdy vzorek byla uréena mez pevnosti, taznost a pocateéni modul pruznosti. Tyto hodnoty byly

zpracovany do tabulek a pro kazdou skupinu vzork byla urcena stiedni hodnota.

Posledni podkapitola experimentalni ¢asti se zabyvala srovnanim vsech skupin vzorki. To spocivalo
v porovnani v§ech vypoctenych smluvnich napéti v§ech vzorki dohromady. Z tohoto srovnani vyplyva,
ze obsah PCL a PLA v kolagenové matrici ma vyznamny dopad na vlastnosti materialu. Mez pevnosti,
taznost a pocateéni modul pruznosti vSech vzorkd byly podrobeny Kruskalové-Wallisove testu, ktery
potvrdil, ze se jednotlivé skupiny vyznamné li$i a neni mozné na n€ pohlizet jako na jednu skupinu
polymernich materidlti zamyslenych pro cévni bandaze. Dale byly tyto vlastnosti podrobeny testu

Dunnové. Tyto vysledky poskytly pichled o tom, jaké vlastnosti dvou skupin se od sebe vyznamné lisi.

Z provedenych vyhodnoceni je mozné urcit, ze vysledkem vyhodnoceni tahovych zkousek je
skute¢nost, ze vyssi obsah PCL zvySuje pevnost materialu a obsah PLA zvySuje elasticitu materialu.
Z tohoto dtivodu lze fici, Ze velmi zalezi na obsahu polymernich materidlii v kolagenové matrici, a to
jak na vybéru polymert, tak na procentualnim podilu jejich hmotnosti v materidlu zamysleném pro

bandazovani cévnich stén.
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SEZNAM SYMBOLU, ZKRATEK a ZNACEK

Seznam symbolu

A [%] taznost

E [MPa] modul pruznosti v tahu

E, [MPa] pocate¢ni modul pruznosti v tahu

F [N] deformujici sila

F,, [N] mezni sila

[ [mm] délka

ly [mm)] pocatecni délka

Al [mm)] zména délky

P [MPa] smluvni napéti dle Ogdenova modelu

P,, [MPa] mez pevnosti v tahu

Sy [mm?] pocatecni kolmy prifez vzorku k deformujici sile
t[s] Cas

w hustota deformacni energie

Wyr hustota deformacni energie — Mooneytv-Rivlintiv model
Wny hustota deformacni energie — neo-hookeovsky model
w, hustota deformacni energie — Ogdentiv model

a, [rad] uhel

ay materialova konstanta (mocnitel)

o stupen presnosti

£ protazeni

A zakladni protazeni (strec)

U materialova konstanta

o [MPa] napéti v tahu
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Seznam zKkratek

AMK aminokyselina

CL g-kaprolakton

HYL hydroxolysin

HYP hydroxyprolin

LA kyselina mlé¢na

PA polyamid

PCL polykaprolakton

PE polyethylen

PET polyester

PF fenol formaldehydu
PG propylenglykol
PGA polyglykolid

PHA polyhydroxyalkanoat
PI polyimid

PLA kyselina polymlécna
POM polyformaldehyd

PP polypropylen

PS polystyren

PUR polyuretan

PVC polyvinylchlorid
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