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AGNIESZKA KARASZEWSKAY*) JADWIGA BUCHENSKA?

Poliestrowe protezy naczyniowe — antybakteryjne i atrombogenne

biomaterialy

Cz. 1. DWUETAPOWA MODYFIKACJA PROTEZ NACZYNIOWYCH

Streszczenie — Przeprowadzono dwuetapowq modyfikacje poliestrowych protez naczyniowych
— DALLON®H z poli(tereftalanu etylenu) (PET), w wyniku ktorej otrzymano implant medyczny
o wlasciwosciach antybakteryjnych i atrombogennych. Na pierwszym etapie modyfikacji protez
szczepiono kwas akrylowy, a nastepnie, na drugim etapie, napawano ja biocydem — amikacyna
lub amoksycyling. Za pomoca spektroskopii IR oraz *C NMR wykazano chemiczny charakter
przylaczenia grup karboksylowych i biocydu do protez naczyniowych. Oceniono, ze stopien
napawania protez biocydem (Z,,,;x i Z 4,,,0¢) T0OSnie wraz ze stopniem szczepienia (X) kwasem akry-
lowym, zalezy zatem od ilosci wprowadzonych do tanicucha polimeru grup karboksylowych. Zba-
dano kinetyke uwalniania biocydu z modyfikowanych protez do wody;, soli fiziologicznej lub do
odpowiedniego buforu stwierdzajac, ze uwalnia sie on do ww. roztworéow stopniowo i w matych
stezeniach.

Stowa kluczowe: protezy poliestrowe, szczepienie, napawanie biocydem, widma IR i °C NMR,
kinetyka uwalniania.

POLYESTER VASCULAR PROSTHESES — ANTIBACTERIAL AND ATHROMBOGENIC BIO-
MATERIALS. Part I. TWO-STAGE MODIFICATION OF VASCULAR PROSTHESES

Summary — A two-stage modification of polyester vascular prostheses, DALLON®H, based on
poly(ethylene terephthalate) (PET), has been carried out, resulting in medical implants possessing
antibacterial and athrombogenic properties. In the first stage of the modification the prostheses
were grafted with acrylic acid, then in the second stage they were padded with a biocide: amikacin
(aminoglycoside) or amoxicillin (penicillin derivative). The chemical character of the addition of
carboxyl groups and biocide to vascular prostheses was confirmed by FT-IR and *C NMR spec-
troscopy (Figs. 1, 2). It was observed that the degree of prostheses padding with the biocide (Z 4,1
Z i) increases with an increased grafting degree (X) of acrylic acid, thus it depends on the
amount of carboxylic groups introduced into the polymer chain (Table 1). The rates of biocide
release from the prostheses into water, saline (0.9 % solution of sodium chloride) or to a buffer
(citrate-phosphate) were also examined (Fig. 5). It was found that the biocide is released to these
solutions gradually and in low concentrations.

Keywords: polyester prostheses, grafting, padding with biocide, IR and '>C NMR spectra, kinetics
of release.

Poliestrowe, dziane protezy naczyniowe stanowia
grupe biomateriatéw implantowanych do organizmu,
zajmujacych szczegélne miejsce wsrdd wszczepdw sto-
sowanych w chirurgii naczyniowej. llos¢ implantu wpro-
wadzona w ten sposob jest niewielka, jego jako$¢ ma na-
tomiast duze znaczenie praktyczne. Implanty takie maja
wiele zalet, moga jednak wywotywac odczyny zapalne w
tkance, spowodowane przez szczepy gronkowcdw S. au-
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reus i S. epidermidis lub Candida albicans. Zakazenia po
wszczepieniu syntetycznych protez naczyniowych sa
uwazane za najpowazniejsze powiklania, stanowigce
ogromny problem w chirurgii naczyniowej. Niezaleznie
od zastosowanej taktyki postepowania chirurgicznego
i profilaktyki antybiotykowej, zakazenia wszczep6éw na-
czyniowych wystepuja u ok. 1—11 % operowanych cho-
rych, Smiertelnos¢ w takich przypadkach moze siggac 90
%, odsetek amputacji zas 30 —50 %. Podkresli¢ nalezy, ze
ryzyko wystapienia zakazenia wszczepu zwiekszaja
czynniki zwigzane ze stanem chorego, ktéry bardzo czes-
to jest nosicielem bakterii, w tym réwniez opornych
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szczepdw szpitalnych, a takze wiek, ew. otylos¢, cukrzy-
ca, itp. Zrédtem infekcji moze by¢ réwniez skazenie im-
plantu w czasie operacji [1—4].

Z analizy doniesien literaturowych wynika, ze mody-
fikacji powierzchni protez naczyniowych mozna doko-
nac za pomocg czynnikdw o charakterze fizycznym, che-
micznym lub biologicznym [3]. Skutecznos¢ modyfikacji
powierzchni jest uzalezniona od prawidlowego natoze-
nia powloki i trwalosci jej zwigzania z podtozem. Mody-
fikowane protezy naczyniowe, dostepne na rynku me-
dycznym, sq poddawane nieustannym badaniom mikro-
biologicznym, ktorych celem jest porownanie efektyw-
nosci ich oddzialywania na oporne infekcje. W licznych
publikacjach mozna znalez¢ zaréwno opis sposobu mo-
dyfikagji protez, jak i wyniki uzyskane podczas ich zasto-
sowania. Czesto badania efektywnosci oddzialywania
prowadzi sie porownawczo, aby wytypowac proteze o
optymalnych parametrach. Przykladem moga by¢ bada-
nia Brissoniera [5], w ktérych protezy poliestrowe z zela-
tyna i rifamping charakteryzowaty si¢ lepsza odpornos-
cig na infekcje bakteryjne niz protezy pokryte srebrem.
Izabelle Javerliat i wspotpr. [6], do protez poliestrowych
uprzednio uszczelnionych zelatyna, wprowadzata jed-
noczesnie, w celu poszerzenia spektrum dziatania, dwa
biocydy — Rifampin i Tobramycin. Blanchemain z zespo-
fem [7] poliestrowq proteze napawali za$ pochodnymi
cyklodekstryn (B-CD, y-CD, HP-B-CD, HP-y-CD).

Celem niniejszej pracy byto nadanie poliestrowym
protezom naczyniowym wilasciwosci antybakteryjnych i
atrombogennych na drodze dwuetapowej modyfikagji.

CZESC DOSWIADCZALNA
Materiaty

W badaniach wykorzystano dwa rodzaje poliestro-
wych protez naczyn krwiono$nych DALLON®H prod.
Tricomed (L6dz) (dziane dwustronnie, welurowe, $wia-
dectwo rejestracji nr 11113M/98) o zwigkszonej hydrofi-
lowosci:

— proste, o $rednicy wewnetrznej 10 mm, dtugosci
w stanie swobodnym 60 cm i dtugosci uzytkowej 100 cm,

— rozwidlone, o srednicy wewnetrznej 14/8 mm, dtu-
gosci w stanie swobodnym 10/20 cm i dtugosci uzytko-
wej 16/32 cm.

Do ich modyfikacji uzyto nastepujacych zwigzkoéw
chemicznych:

— kwas akrylowy (KA) (Fluka) cz., stabilizowany
0,02-proc. eterem metylowym hydrochinonu, temperatu-
ra wrzenia 301,5 K/4 mm Hg, np? = 1,421. Oczyszczony
przez destylacje pod zmniejszonym ci$nieniem w atmo-
sferze odtlenionego azotu, w obecnosci metalicznej mie-
dzi;

— difenyl cz. (DE, C¢Hj; - C¢Hs), prod. POCh, Gliwice;

— dyspergator NNO (mieszanina soli skondensowa-
nych wielordzeniowych sulfokwaséw aromatycznych),
POCh, Gliwice;

@
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— amikacyna [C,,H;3sN50,3, wzér (I)], prod. Bris-
tol-Myers Squibb S.r.l. (Wlochy) [8];

— amoksycylina [C;H;oN;3;O5, wzér (II)], prod. Polfa
Tarchomin S.A., Warszawa [8].

Szczepienie i napawanie protez naczyniowych

W celu nadania poliestrowym protezom wtasciwosci
antybakteryjnych i atrombogennych poddawano je dwu-
etapowej modyfikacji. W ramach wczesniejszych prac re-
alizowanych w Katedrze Wtokien Sztucznych Politechni-
ki Lédzkiej przeprowadzono szereg wariantow dwueta-
powej modyfikacji wtokien poliestrowych, przeznaczo-
nych do zastosowan medycznych [9—15].

— I etap modyfikacji protez polegat na wprowadze-
niu do makroczasteczek polimeru grup karboksylowych
na drodze szczepienia poli(kwasu akrylowego).

Kopolimery zawierajace ugrupowania karboksylowe
w swojej budowie maja te przewage nad innymi biopoli-
merami, ze mogga inhibitowac tworzenie si¢ zakrzepow
w okreslonych miejscach organizmu. Pozwala to na uzy-
cie tak modyfikowanych protez w charakterze zamienni-
ka uszkodzonego naczynia krwionosnego.

Szczepienie protez naczyniowych kwasem akrylo-
wym prowadzono w reaktorze okragto dennym, z udzia-
fem rownych czesci masowych aktywatora (DF) i dysper-
gatora NNO. Proteze mocowano na mieszadle fopatko-
wym tak, aby nie byla naprezona, reaktor umieszczano
w tazni wodnej z mozliwoscia ptynnej regulacji tempera-
tury.

— Na II etapie, w celu nadania antybakteryjnych
wlasciwosci zaszczepionym protezom naczyniowym (o
stopniu szczepienia X =4—10 %) wprowadzano roztwor
biocydu amikacyny (Amik) lub amoksycyliny (Amok).
Wybér biocydow byt poprzedzony wnikliwa analizg lite-
raturowq oraz badaniami in vitro wrazliwosci bakterii
charakterystycznych dla warunkoéw szpitalnych [8, 16].

Jak ustalono wczedniej [9—15] optymalne warunki
dwuetapowej modyfikacji protez naczyniowych sa nas-

tepujace:
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— szczepienie: stezenie kwasu Cyg, =7,5 %, czas szcze-
pienia ¢ = 45 min, temperatura reakcji T =95 °C;

— napawanie: stezenie biocydu Cy,,.. = 12,5 %, C ik =
12,5 %, czas napawania t = 120 min, temperatura kapieli
napawajacej T =80 °C.

llos¢ dodatkow — dyspergatora-NNO i aktywato-
ra-DF — byta stata i wynosita po 0,4 % kapieli szcze-
piacej. Modut kapieli we wszystkich doswiadczeniach
wynosit 1:50.

Powyzsze warunki umozliwiaja otrzymanie w szcze-
pionych protezach odpowiedniej ilosci grup karboksylo-
wych, ktére przytaczajg nastepnie optymalng ilo$¢ anty-
biotykow.

Metody badan

— Widma IR protez naczyniowych rejestrowano za
pomoca spektrofotometru FT-IR MATSON 1000, w za-
kresie 4000 —500 cm™'. W celu uzyskania linii bazowej i
jednego widma probki, wykonano 16 pomiaréw (ska-
now) wykorzystujac preparaty tabletkowe zawiera-
jace ok. 0,002 g badanej substancji, rozdrobnionej w
spektralnie czystym KBr jako nosniku. Widma inter-
pretowano na podstawie literatury [17—19]. Do badan
wytypowano prébki: protezy naczyn krwionosnych —
prostej o Srednicy wewnetrznej 10 mm, wzorca amika-
cyny, protezy szczepionej PKA (X = 9,35 %), protezy
szczepionej PKA z przylaczong amikacyna (X =9,35 %,
Z =749 %).

— Badania >C NMR szczepionej protezy naczyniowej
(X = 9,35 %) wykonano w Centrum Badan Molekular-
nych i Makromolekularnych PAN, stosujac spektrometr
MSL 300 BRUKER MSL 300 MHz. Pomiaru dokonano
wykorzystujac technike CPMAS, w nastepujacych wa-
runkach: czestos¢ rezonansowa 75,468 mHz, odleglos¢
miedzy impulsami 20 s, czas pomiaru 6 min, liczba po-
miarow 1024 skany. Wzorcem przesunigcia sygnatu byt
sygnat wegla karbonylowego glicyny (176 ppm).

Przygotowana probke (o masie 100 mg) w postaci tab-
letki umieszczano w glowicy a nastepnie wktadano do
magnesu nadprzewodzacego o stalym strumieniu pola
magnetycznego (7,02T).

— Kinetyke uwalniania biocydu z modyfikowanych
protez naczyniowych badano metoda spektrofotome-
tryczna, przy uzyciu spektrofotometru JASCOV-570
UV/VIS/NIR (o zakresie A = 190—2500 nm). Amoksycyli-
ne z modyfikowanych protez uwalniano do: wody, soli
fizjologicznej (0,9-proc. roztworu chlorku sodu, pH = 7) i
buforu (cytrynianowo-fosforanowego, pH = 7). Prébki
modyfikowanych protez o masie 0,200 + 0,001 g, zawiera-
jace biocyd, umieszczano w wodzie (soli fizjologiczne;j,
buforze) o temp. 40 °C. W okreslonych odstepach czasu
roztwor wstrzasano, w pobranej objetosci oznaczano za-
wartosc¢ biocydu. Po odczytaniu stezenia biocydu pobra-
na probke roztworu natychmiast zawracano do kolbki
miarowej. Czynno$¢ powtarzano az do catkowitego
uwolnienia biocydu z modyfikowanej protezy.

WYNIKI BADAN I ICH OMOWIENIE

Nowatorskim elementem przedstawionej pracy jest
szczepienie protez naczyniowych (gotowych wyrobow),
polegajace na wprowadzeniu do wyrobu grup karboksy-
lowych, a nastepnie chemiczne zwiazanie z tymi grupa-
mi $rodka leczniczego (biocydu).

Przeprowadzona analiza spektroskopowa IR oraz *C
NMR udokumentowata chemiczny charakter przylacza-
nia grup karboksylowych i biocydu do protez naczynio-
wych (rys. 112) [7].
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Rys. 1. Widma IR: a — poliestrowej protezy naczyniowej (nie-
modyfikowanej), b — protezy naczyniowej szczepionej PKA,
¢ — protezy szczepionej PKA z dofgczong amikacyng, d —
wzorca amikacyny

Fig. 1. IR spectra of: a — polyester vascular prosthesis (not mo-
dified), b — poly(acrylic acid) (PKA) grafted vascular prosthe-
sis, c — PKA grafted prosthesis with attached amikacin, d —
amikacin standard

W spektrogramie poliestrowej protezy (niemodyfiko-
wanej — rys. la) wyrdznia sie charakterystyczne pasma
w zakresie liczb falowych: 3432 cm'odpowiadajace
drganiom wolnych grup -OH pochodzacych od grup
koricowych PET, 2966 cm™ zwiazane z obecnoscig grup
metylenowych obecnych w makroczasteczce PET, 1716
ecm™ odpowiadajace silnym drganiom walencyjnym
grup C=0 oraz 1015, 871720 cm™ pochodzace od drgan
pierscienia benzenowego, charakterystyczne dla polies-
trow.

W wyniku szczepienia poliestrowych protez nastapi-
ly dos¢ istotne zmiany uwidocznione w widmie (rys. 1b).
Zauwaza sie¢ przesunigcie pasma absorpcyjnego odpo-
wiadajacego drganiom grupy C=0do v=1734 cm™, oraz
pasma odpowiadajacego drganiom grupy COOH do v =
1086,7 cm™.. Swiadczy to o zwigkszeniu udziatu w wyro-
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bie grup karboksylowych, pochodzacych od zaszczepio-
nego kwasu akrylowego. Zwigksza sie rowniez inten-
sywnos¢ pasma przy liczbie falowej 2073 cm™.

W widmie amikacyny (rys. 1d) wystepuja charakte-
rystyczne drgania: 3623 cm™ — charakterystyczne dla
drgan grupy OH i 3342, 3544, 1645, 1577, 668, 760 cm —
charakterystyczne dla drgan grupy NH,.

W widmie poliestrowej protezy szczepionej kwasem
akrylowym z przytaczona amikacyna (rys. 1c) mozna
zauwazy¢ zmiany wywolane modyfikacja wyrobu
i obecnoscia przytaczonego do niej biocydu. Wyraznie
rosnie absorpcja, co jest spowodowane zwigkszeniem sie
liczby grup OH, pochodzacych od antybiotyku. Zaobser-
wowano pojawienie si¢ nowych pasm przy v= 16271562
cm™, ktére moga pochodzi¢ od drgan jonéw karboksyla-
nowych powstatego wigzania miedzy amikacyna a
szczepionymi wczesniej grupami karboksylowymi.
Zaobserwowano takze szerokie pasma przy v = 2700—
2200 cm™ oraz v =1482 cm™, ktére mozna przyporzadko-
wacé jonom amoniowym.
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Rys. 2. Widmo 13C NMR poliestrowej protezy naczyniowej
szczepionej poli(kwasem akrylowym)

Fig. 2. 13C NMR spectrum of poly(acrylic acid) grafted vascu-
lar prosthesis

Rysunek 2 przedstawia widmo >C NMR protezy na-
czyniowej szczepionej poli(kwasem akrylowym), z cha-
rakterystycznymi pasmami:

— 180,046 ppm, pochodzace od grupy karbonylowej
kwasu akrylowego;

— 163,621 ppm, pochodzace od grupy karbonylowej
poli(tereftalanu etylenowego);

— 140,389 ppm, przypisane pierscieniom fenylowym
PTE zwigzanym z grupa karbonylowa;

— 61,585 ppm, pochodzace od grup -CH, w PTE 45,1
ppm od ugrupowan -CH, w tancuchu PKA przytaczo-
nym do tancucha PET.

Sygnaty w widmie pochodzace od jonow karboksyla-
nowych, amoniowych, jak réwniez dimerow COOH w
modyfikowanej protezie zawierajacej amikacyne, po-
twierdzaja utworzenie wigzan jonowych i wodorowych

pomiedzy szczepiong proteza a wprowadzonym do niej
biocydem.

Przytaczenie biocydow (amikacyny lub amoksycyli-
ny) do szczepionych protez PET-COOH moze zachodzi¢
wg réwnania (1) lub (2).

PET-COOH + H,N-An —» PET-COOH [HN*An] (1)

...HO
PET-COOH + HOOC—An ——> PET*C/\/ />Cf An
OH...O
i )
*HO...... "~
PET- C// QC* PET
N/
-0......OH"

gdzie: PET — tancuch poliestrowy (proteza poliestrowa),
AnCOOH, AnNH, — amikacyna, amoksycylina z uwi-
docznionymi grupami karboksylowymi lub aminowymi,
ktore tworza z wyrobem (proteza poliestrowa) wiazanie
jonowe (1) i/lub wodorowe (2).

Stopnie napawania amoksycyling i amikacyna sa po-
rownywalne przy jednakowych wartosciach stopnia
szczepienia protez. W przypadku protezy niemodyfiko-
wanej, stopieri napawania (Z) ww. antybiotykami jest nis-
ki: 0,54—0,61 %, w poréwnaniu z wartoscia stopnia
napawania protez wstepnie szczepionych poli(kwasem
akrylowym) (tabela 1).

Tabela 1. WartoSci stopnia szczepienia (X) oraz stopnia napa-
wania amikacyna (Z,,,;,) i amoksycylina (Z,,,,) modyfikowa-
nych protez

T able 1. Degree of grafting (X) and degree of padding with
amikacyne (Z,

) and amoxicillin (Z,,,,,) of the modified pros-

mik mok
theses
Lp. Stopien szoc/zepienia X Stopien napawania
° Z pmiks %o Z pmoks %o
1 0,00 0,54 0,61
2 4,14 3,15 3,60
3 5,25 4,69 5,20
4 8,70 6,32 6,94
5 9,35 7,49 8,32

Aby oceni¢ korelacje miedzy stopniem napawania
amikacyna (Z,,,;) a stopniem napawania amoksycyling
(Z gpnor) zbadano zaleznos¢ Z i = fZ 40r) W Obszarze X
(rys. 3). Z analizy statystycznej wynika, ze zalezno$¢ jest
liniowa, ze wspdtczynnikiem korelacji bliskim jednosci
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Rys. 3. Zaleznos¢ stopnia napawania amikacyng (Za,y) od
stopnia napawania amoksycyling (Zau.) protez naczynio-
wych, w obszarze stopnia szczepienia (X, %)

Fig. 3. The relation between the degree of amikacin padding
(Z amir) and the degree of amoxicillin padding (Z 4,,01) of the vas-
cular prostheses, in the range of the grafting degree (X, %)

(0,997) oraz bledem standardowym estymacji rownym
0,005.

Aby dotaczony do protez biocyd spetniat swa pozy-
tywna rolg, musi, w okreslonym czasie, uwalnia¢ si¢ do
srodowiska, zachowujac swa aktywnos¢ wobec mikroor-
ganizmow chorobotwdrczych. Wykonano proby kontrol-
nego uwalniania biocydu (amoksycyliny) z modyfiko-
wanych protez w czasie t, w warunkach symulujacych
parametry ptynéw tkankowych.

Zalezno$¢ stezenia uwalnianego z modyfikowanych
protez biocydu w funkcji czasu uwalniania ilustruja
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Rys. 4. Zaleznos¢ stezenia amoksycyliny (Cay) od czasu jej
uwalniania z modyfikowanych protez do wody (opis krzywych
por. tabela 2)

Fig. 4. Dependence of amoxicillin (C ) concentration on the
release time from the modified prostheses to water (description
of profiles in Table 2)

Rys. 5. Krzywe uwalniania amoksycyliny do wody (Cuyersw),
5011 (C gporss) 1 buforu (Caposy) z protezy o stopniu napawania
Z pmok = 8,32 %

Fig. 5. The profiles of the release of amoxicillin to water
(Camoksw), salt (Caporss) and to buffer (Caporsy) — from the
prostheses with a degree of padding Z ser = 8.32 %
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Rys. 6. Wykres rozrzutu danych uwalniania amoksycyliny z
protez (o stopniu napawania Z gye = 8,32 %) do soli (Caporss)
Tlub buforu (Capeksy) w stosunku do danych wwalniania amo-
ksycyliny do wody (C aporsw)

Fig. 6. Scatter diagram the data on the release of amoxicillin
from prostheses (with a degree of padding Z .= 8.32 %) to sa-
line solution (Capekss) or buffer (Camorsy) in relation to the data
on the release of amoxicillin to water (C yorsw)

rysunki 4—6. Dane charakteryzujace krzywe zestawiono
w tabeli 2.

T a b el a 2. Charakterystyka krzywych uwalniania biocydu
z modyfikowanych protez do wody

T able 2. Profiles of the release of biocide from the modified
vascular prostheses to water

uvlj;fri,i‘gr?ia X, % Zamots bioi;fizt? trl‘l(ao ‘}l)vrez)ﬂ—:gsig, g
Amok5 4,14 3,60 0,0015
Amok6 5,25 5,20 0,0035
Amok7 8,70 6,94 0,0078
Amok8 9,35 8,32 0,0198
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Na podstawie analizy statystycznej stwierdzono, ze
pomiedzy uwalnianiem amoksycyliny do wody
(Capmoksw), do soli (C4,0k8s) 1 buforu (Cy,,,oksp) istnieje silna
korelacja liniowa. Wspotczynnik korelacji wzajemnej
zbiorow wynosi:

— Cuapmorsw oraz Cyosst R = 0,9838, wspotczynnik
determinacji R? = 0,9679 z btedem 0,00057,

— Capmorsw 0raz Cyoer: R = 0,9515, wspodtczynnik
determinacji R?>=0,9054 z btedem 0,0001.

Przeprowadzone préby kontrolnego uwalniania
amoksycyliny z modyfikowanych protez, w czasie f, w
warunkach symulujacych parametry ptynéw tkanko-
wych wykazaty, ze stopniowe uwalnianie biocydu umo-
zliwia utrzymanie jego stezenia na poziomie zapewnia-
jacym wymagana aktywno$¢ mikrobiologiczng w sto-
sunku do typowych dla warunkéw szpitalnych bakterii.

Planowane badania kinetyki uwalniania biocydu me-
todami chromatograficznymi, NMR i IR postuza do po-
twierdzenia takiej samej budowy chemicznej uwalniane-
go biocydu, jak zwigzku immobilizowanego.

PODSUMOWANIE

— W wyniku szczepienia protez poliestrowych kwa-
sem akrylowym otrzymano kopolimery szczepione, za-
wierajace w swojej budowie ugrupowanie karboksylowe
-COOH.

— W szczepionej protezie napawanej amoksycyling
lub amikacyna stwierdzono obecnosc¢ jonow karboksyla-
nowych i amoniowych, oraz dimeréw COOH $wiad-
czacych o utworzeniu sie¢ wigzan jonowych i wodoro-
wych pomiedzy szczepiona proteza a wprowadzonym
do protezy biocydem.

— Stopient napawania biocydem (Z) zalezy od ilosci
wprowadzonych na powierzchnie protezy grup karbo-
ksylowych -COOH, zwigksza si¢ zatem wraz ze wzros-
tem stopnia szczepienia (X).

— Stopniowe uwalnianie biocydu z modyfikowanych
protez umozliwia utrzymanie jego stezenia na poziomie
zapewniajacym wymagana aktywno$¢ mikrobiologiczna
w stosunku do typowych dla warunkéw szpitalnych
bakterii.

W drugiej czesci artykulu zostang przedstawione wy-
niki badan wptywu dwuetapowej modyfikacji protez na
wybrane ich wlasciwosci fizykochemiczne, mechaniczne
oraz mikrobiologiczne (aktywnosci in vitro i wstepne
badania in vivo dziatania draznigcego).

W publikacji wykorzystano fragmenty Rozprawy Doktor-
skiej , Antybakteryjne i atrombogenne widkna poliestrowe”
wykonanej w Katedrze Widkien Sztucznych PL pod kierun-
kiem dr hab. inz. Jadwigi Buchenskiej, prof. PL. Badania byty
finansowane przez Ministerstwo Nauki i Szkolnictwa WyZsze-
go w ramach grantu promotorskiego 3 TOSE 072 27.

LITERATURA

1. Niedzwiadek J., Mazur E., Terlecki P. i inni: Polski Merku-
riusz Lekarski 2006, XXI, 423.

2. Pupka A., Szyber P., Abrahamow A.: Polimery w Medycynie
2005, XXXV, nr 2, 41.

3. Zalewski W.: ,,Biomateriaty”, tom IV, Wydawnictwo Komu-
nikagji i Laczno$ci, Warszawa 2003, str. 169.

4. Reslinski A., Glowacka K., Dabrowiecki S.: Zakazenia 2011,
11, nr 2, 96.

5. Goeau-Brissoniere O. A., Fabre D., Leflon-Guibout V., Di
Centa L. i inni: . Vasc. Surg. 2002, 35, 1260.

6. JaverliatI., Goeau-Brissonniere O., Sivadon-Tarrdy V. i inni:
J. Vasc. Surg. 2007, 46, 1026.

7. Blanchemain N., Haulon S., Boschin F. i inni: Biomol. Eng.
2007, 24, 149.

8. Chmiel A., GrudzinskiS.: ,Biotechnologia i chemia antybio-
tykow”, PWN, 1998.

9. Karaszewska A.: ,Antybakteryjne i atrombogenne wtokna
poliestrowe”, praca doktorska 2007.

10. Buchenska J., Karaszewska A., Urbaniak-Domagata W.: , IV
International Conference Science MEDTEX’2002”, £6dz
6—7.10.2002, mat. konf., str. 43.

11. Pat. pol. 196 213 (2007).

12. Karaszewska A., Buchenska J.: ,V International Conference
MEDTEX'2005”, £.6dz 28 —29.10.2005, ISBN 83-911012-3-1.

13. Karaszewska A., Buchenska J.: Zeszyty Naukowe PL, W16-
kiennictwo nr 64, £.6dz 2008, str. 59—73.

14. Karaszewska A., Bucheniska J.: Polimery 2010, 55, 668.

15. Karaszewska A., Bucheniska J.: Polimery 2010, 55, 851.

16. Dzierzanowski D.: , Kompendium antybiotykéw”, o-medi-
ca Press, BZG, 1996.

17. Pielichowski J., Puszynski A.: ,,Chemia polimerow”, Wy-
dawnictwa AGH, Krakow 1998.

18. Kazicyna L. A., Kupleteska N. B.: ,,Metody spektroskopowe
wyznaczania struktury zwigzkéw organicznych”, PWN,
Warszawa 1974.

19. Alpert N. L., Keiser W. L., Szymanski H.: ,Spektroskopia
w podczerwieni”, PWN, Warszawa 1974.

Otrzymano 9 IX 2011 r.




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (Adobe RGB \0501998\051)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.5
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages false
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket true
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize false
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo true
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Preserve
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue true
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects true
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
    /PLK ()
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice


