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Abstrakt

Pr &cee zabl viBatymmria¥lowvi ch soustav na sy
do podoby hierarchickg t r uk t ur o vd n tae h kvisteva Prd tgtd
“w ely byly poug?v§8nyctospimondgu ,adfi 82 vwn® své
a |l eptsg8nz, Upravovanl mi materi 81l vy byl
polykaprolakton,  poly(vinylidenfluorid-trifluorethylenchlortrifluorethyler),
fibroin, polystyrenan | i iy lkrr an® s ubst ra&thya rhaklity rti 2oty
zhl edi ska materi 8l ovlich Vil s b e dkundlit |kelt cTh

kompatibilitypr ok 8zaly z8sadn2? vlIiv topasigrafie
avpS2padhD hierarchicky strukturovanlch
kmenovI|I chPrbountDkst ov 8n?2 pSipravenl ch S

sohl edem na busiiRmwnI®o wdNoprEthrA2 vk §ndnut b y |
novli typ piorchktooukPRroe @k a® experi menty pouk:!
viiv vznikaj?2c?2omhkunemr adhazidd | njoaishto2g wz § k |
byla provedena studie vivn r 0z d 2 | nT aé stabilguppplymeré lc th
povrchT

Abstract

This work is focused omodification of magrial systems on a synthetic or
natural basis in the form of hierarchically structured scd$fahdthin layers. For
this purpose, the methods of additim@nufacturing electrospinning, phase
separation, etching were used. The materials treated werecphettle resins,
polycaprolactone, poly (vinylidene fluoridafluoroethylene
chlorotrifluoroethylene), fibroin, polystyrene and aluminuidot only the
material properties, but also the cytocompatibility was evaludted results of
showed a fundamentahpactof surface topography on cell proliferation and, in
the case of hierarchically structured surfaces, on the change in stem cell
morphology. A new type of bioreactor was developed to test the prepared
structured surfaces with respecstady ofcell behaviorundersimulatedin vivo
conditions. Theesults confirmedhe fundamental influence of flow irregularities
on cell adhesion, on the basis of which a study of the influence of different types
of flow on the stability of polymer surfaces was perfedn
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1.bvod

Pogkozen? o0orgs8nT a tk8SndJskedkuerz®mtu
jedn2m z kriticklch zdravotn2ch ri zi

regenerace, avgak nejrTznDjg?2 chor ob)
pS2kl adych hoa menmadkd Dn 2, kter ® tetlinoom nec
mognost 2, jak al espoR ut[l2] Rme ye &SR atnia
medi c?2 na zach§gz? zZ a hrani ci ZproahI®rh2o

a vyug2vsg sv® oborwivwo jiintreowli stti p®f @
spotenci 8l em nahr a1305)Jad d npdobgokizoTz esnpRa dt akj &
regenerati vn8Rome® iichqqainijresttv2 (T&). D
TE vyug2v§g z9IBRkadwhd gahitnedpryi ky pro v
ng§hrad, kter ® obuwjovutjk§Rauw® gfujyrtkdd. z|

Pokud se pod?v8me zjednodugeniD na b
zextraceliuiim@&izmnd umdtl(BCH), bhumallkg i gn 81 n2 ch
TE je zalogeno pr8vnND na tRNchto Kkompc
t k SRoviemgenTrstv2ai, kter§ sdt&@RODYWH
nosile (geafyf slldowg?2 jako | egen2 pro
bi ol ogicklch funkc2ch), bunhDk a bi ol ¢
bunhRk a t2m ir of emyottwopSetnk?§ nMo)v.® Pt kK §n N
zdTl egitTch aspektT, kter®mu je pots$S
scaffoldem by byhat ECNM?2m?bba®@ut krmbaxk
Kompl exn? sl ogen? a dynamiaplkdobiptov al
materi 8 T a metod pro vytvg&§Sen?2 scaff
kagdl materi 8l mgniocdh i @Iny®n ovu ca2st (nroes)t v |
syntetick® materi 8ly maj?2 skvDljiskkumech
homogeni t odii sstlroigbeunc22 amo | e RS&®2Iroovdinczh nhantc

vykazuj?2 dobrou biokompatibilitu, ale
D2lgy rok®mu spektru dostupnlch mater |
mezi nimi, cog je vkelxkoedewmthodecel azl
tk&§n2. NapS2klad kTgi |l ze zaSadit mez
vel k8 smykovg8 naphDt 2. NapvypsokawmpeKr
vtl aku, kterT mus2 n®st hmetndsts§v Pl a)
materi 8l u, jeng by byl vgestrannbD vyu
Vhneposledn2 SadhR je tSeba zm2nit, §c¢
rekonstrukce tkg8n2z, ale velmif] | asto |

PSi vytvg§Sen2 scafpotdn 1§ epodglrlaefgiiit
vliastnosti, jeg maj2 z8sadn? vliv na



pougitT mi materi 8§l vy, postprocesn?2mi
chemi c p®p adn vBnD[ gtei sbkiut povrchovs8 topogr
pSi model ovS8pnttwaabf ovdetupky, prohl ubi

Tato pr 8ce jeopziam®diSenacinamateri §l ov
azpracovatel skl chpBdptapD ¢edpopsoStndyf . k J
origingln2 3DpStipsmaly®opdFkepnplch struk
el ektrostat i ck ®tospnningy)! § DBdued®ni skel evEny
mo ¢ n osukturalizacevyt vs§ SpadrcdgbT gi t2m f8§zov®

achemi ck®hao ol e/dtedny2 .t et ov_8n? vliivu no
soustav na cshiomBInéinadwoinothkk o wl ch podm2nk 8§
navrgen origins8ln?2 prTtokovl bi oreakto
pol ymer n2uzoa matzedr2il§lT ch tokovich podm2n

2.Soul asnil stav Segen® probl ema

Posl edn2 dvhD desetilet?2 se stomdtoy vI zn
vivoji pSispRly zej m@®rea hmdw®& 1 xrha lodotrie ce
vRDdy o m@)t ebuBNEkEnB agief910] ognaectoldgifly | o

a rychl ® prototypov 8tskl2]( RP) tak® zn§m®

Bi omateri §8ly pro virobu scaffoldT | ze
kerami ky a Kkovy. Kerami £c&k® aas nloewov @ og
zej m@®rbd awt i kost[IB28ja i a@®nj ak[WwA.osi | e

Aktu§8§l nD mezi bRgN® z8&stupce TEynptaettSzc k
kyselina [38i®26],y nkl y&sl enl 8i n a [27 29], jgjighlkogpddymérp v §
[30,31] a polykaprolakton[32i 34]. PS2rodn? pol ymeay y | so
kyselinou hyaluronovou, chitosanem, fibrinem, kolagenemeaj | ast Nj i ]
k o mb i [B5830]2 .

Vned8§vn® dobhD dos8&8hl[#0i42Qlackhekogi ekkma:
asi stovan®hBEPA 3Dtiskt MH4k]w e [ k @kraku na poli
mal os®ri ov® viroby tk8&8Rovich nghrad.

3D tisk
Vsoul asnosti j sou nRkter® 3D tisk8rny
z8roveR, cog umogRuje kombinovanl ti sk

IA3D tiskfi nebo tak® A3D pr@tnotiipnogdfin ajlsoovus§ Ambd jtvif yc,re? jmerirodd b ly
(str.16).



kvirazn®mu wusnadnhDn?2 btuinddd inT k b mp Ike§xnre 2
[45i147]Cui a kol . pougil wécbbiNDkdudR| b?o
gt DpTgani zovandBWoow®v np2S2ss2ttuzp. Want et

kompl exn2ch scaffoldT pro tvorbu rege
t K§M®JIJinTmi pS2stupy za pougdgit2 rTzn
vyt voSen? dal g2 c H50],t k § nd e |vnl2d&tfn N ckhkl Fofpe
a chrupavef52]a v aj @3] n2 kT

Stereolitografie

Nedg8vnl aplikaln2 pokrok sterolitogr
rozd2lnich typT fotos2Sovatelnlich pc
materi 81 T pr o |[B4d56]nVpkosr eeldmi2 c\nl tlieske ¢ h
kvivoji novich polymerT n&i b8egr adalf
vlastnostmi. [40] Ro z v 0 j t ®t o met ody dgl e vI

rozligen2 tisku na Y%roveR jednotek mi
[57] Pr 8viND dostupnost vysok®ho rozliger
vyug2vsg8na pSi pS2pBSliVebkhf fpolte@dhcpgb
technologiewk o st n2 m ieA,6Re nididtevzpro pS2pravu
scaffoldT pro | B3dbut ple®ipSir nRPichkmes ovq
chrupavky[64].

Electrospinning

Vposleh2 dobnRD se pSi pS2pravhD scaffol
zalogenTch na elektrost BEvogk@mSzhvi §b
el ectrospinningu biokompatibiln? scaf
t v o $Se elihou tyalwsonovoua kolagenemN RNkt er ®s est uamRS|
na tvorbu chitosan/ gel at i n[666F]cDal § ¢ a f
vizkumy Segily tvorbu tubul 8&rn2ch sca
polykaprolatkonu (PCL), kopolymeru kgny gl y kol oeli® ma ®kiy ®
(PLA) a[6§slcafifowmydy tvoSen® pomoc?2 el ¢
pougity pr o r[€9, e nneerf@idoiv &koohsdZbkay h BB n Bd
v a 177

Elekti c kT m pol em asistovanl 3D tisk

Pomoc?2 t &EPA3Ddidkosge ej i g podaSilo vyt ve
sS2zenou vl 8knitou mikrostrukturou po
vhDrnD napodobuje anizotropn? a Vvisko



a podporuje rTst bunhDk | i dsk®ho vasku
schopny produkovat ECM73]Vj i n® st ud i [74] zPraixR wjne ap K2op r.
kaprolaktonovi?chubabgenh?tcklIclscanelf ol dT
electrowritingu MEW) v kombinacis ot uj 2 c2 m sbBhDralem vI 8Kk
ve tvaru trubilek se pSi protagen2 pro
u kar dimavahl kdip)lSirk de?2 by byl o zabr 8§nhDno m
Jin® vyugttea TEepnal ®[éékonstrukce j2cnu.

Dal g2 m aktu8ln2m uplatnDmpommoMBWTf pei ¢\
kterl jsou nasazenyukohvV® harDivo® ®s ft REm
utvs§pehykaprolaktonu do por®zn2d¥trukt
350380 Om), kdy se prTmRr jednglos | ®m.T ch
Takto pSipraven® scaffoldy jsou d§l e

a vel kou vihodou je [fBjich snadn§8 pSenct

3.C2 ]l e pr8ce

Navr hnout mat erd §¢ pw®e tsioaga@pasiugyp S2 r o d
jejich zpracovg§n? do podoby pokrol il

- Znavrgenich mate$ipgtavichssoulkt avo\pa
objekty pomoc?2 procesu f8zov® separ a

- Otestovat rozd2| n® hnad ckirs k8d o wm® § rkmanb
zpracovsg8§n2 pomoc?2 vybraalecirosginninge c hnol oqg

- Pomoc?2 3D t ibierkaktor goSsinulacairv vivo p o d m2 n e k

vbi ol ogi ckT ch | aboratorn2ch testech
povrchT.
- Zhodnoti't vIiv nov RN naustav e michc h ma t

pSipravenlich strukturowanich povrchT

2Auxeti kum je materi §8l, jep62be®mSsmbarhov®m zat2gen?2 r

10



4.TeoretickI r 8mec

Scaffoldy jsou s2Sovit®, por ®zn?2 s
azast8vaj? nespol F&79 & TMe Giet Tjcehd ifnuen knd
slogemloteinT a sacharidJ] vytvgSej 2c?
poskytueme chani ckou pevnost , ale sl oug?
i nformac?2 mezi buRkou a ok d808lidetadyt a k
nezby n®, p&BypawdN nutnosti byla ECM nahr:
je schopen zcela |i al[®8p8R | §stel nh

HI avn2 %l oha scaffoldT spol2v8 v zaj
uvnitS pojivov® tYdoHhy. nmdrgemnNs csatf & toil al
dynami ckou, kdy mTge definovat bunhnl
[83,84] D8 | e zabezpeluje chemick® a fyzi
proliferaci a diferenciaci{85]

41 Pogadovan® vlIastnosti scaffoldd

Scaffoldy mus2 spl Rovat vegker® n8ro
uspoS8d&n2m pak url| [B§]Poj éjmpl aotzaOr y «
organizmu scdfol d vypl RujneapdM&h &f a& kwtay oa § n 2
odpov2dala pTvodn2 3D anatomii. Dol as
(obvykle mechani ck®), dokud nen? vyt
pSevezme§lV2m pS2padiD vk&pBHufemregent
prost Sed2 pro hromadnl t[87pTabslzabratuje §i v i
pSehled z8kladn2ch vlIastnost ?2 scaffo
i de8l n2th®t u.mpl an

11



Tab.1ip Se llyédd aproigcardovanl ch v.28)st nost?2 sca

Vlastnost Pogadavek

T Netoxick® produkty de

Biokompatibilita
T Materi 8l nezpTsobugRkRa

t k8n2z2,
T Kontrolovan8 degradac
Si soul asn®m zachov
Biodegradabilita P L §:
T Rozb gi tel nl bi ol ogi ckl
procesy.

T Materi 8l scaf f ol hdgtitelskol
tk8n2 a v8zat se na n

Bioaktivita .
I Stimulacep o ma [t ovIi ch f akt
bunnDk.
T Propojen® p-ry wumo g Ru
pS2vod ¢givin a odvod
f Mi kroporozita zajigS$S
speC|f|ck®ho povrchu
buRk ami a caf fol dem.
Morfologie f Makrop-ry umogRuj 2c?2
T Veli kost p-r T uzpTsob
T DostatgbkoR8 vporozita
zachovs8§n2m mechanickl
Mechanic g Mechanick® vlastnost.i
vlastnosti vlastnostmh ost i t el sk® t k 8n

4.1.1 Biokompatibilita

Jednou k1 2| ovIch v | a scdaffold sntu?s,? kstpel rRoow a t

biokomppt i bi | it a. Bi okompatibilita scaffo
bunhRDlnou aktivitu bez vyvol 8mRoljn&kelhc h
t k8nz2ch. Post udefmicedlops m Dbhwpl @ t af @or maci ,

12



by mDI fadpow?ad a?js? o 6 s trietaeklce has tziStr elvel
prost Sed2 nemRlI vyvol §vat n@pys&douc?2 |

Dal g2m vIiznamnim poznatkem | e, ge
nepSedpblklo§d&§nNn inertn? materi 81, ] ¢
bi oinertnost Il nNndiukag¢ie, gpapo malue nvaskeed

mTge v ®sntk agpgs uk aci scaffol du. M2 rn8§ :
stimul al n? dopad na regeneral n? proc
[89i 91]

Z8sadn? pro posouzeomdl BN o Edm@d &S0 bli O ¢
(Biologick® hodrdoaemdt np c & €DISeedct®dick yn
bi ol ogick8 aktivita zdr avoinwtocikvive h pr
Kompatibil i thaniDinml anmt &Ktud t &1 r a mn vitmT ¢ e
def nov&n2m adheziown2ckH,ch a diavitestyh v I
maj 2 vel kd unelzaenich ¢tdoadnosty st ®mov ® reaka k c e,
I muni tn?ho syst ®mti c&lbr@*h oc etnf?l ab i oPkroor
s caf tabrhugimplanfan2 t est y[929] zv2 Satech.

4.1.2 Biodegradabilita

C2lem tk8Rov®ho ingenlTrstv2 je mognc
vI aEGVvhab u Rk apmiTbvDh B4 $@aauf ol dy blTvaj2 p
podporou pro buRKky, kter® posdgawpleans R
sieghodegr adac?2 se buRky r ¥iRglachée Elun2 I|da
pr TbNDh degradace scaffoldu a Obrvlor by
Vedl ej g2 produkty biodegradace mus?2 |
j ak®kol i vorign§Biagyr.ak c e s

o=
[—
-
———
-
—
-
—

—— tvorba nové matrice "

--- degradace scaffoldu \

mechanicke vlastnosti
Fa

W

cas

Obr.lisch®ma opti m8§l n2ho vivoje Imagd8@lani ckl

13



413Mechani ck® vlIastnost.

Vide&8§l nz2m pS2padhn by scaffold mnI m’
sm2 st em, do kter ®po akti cikn®hloanhloe&ins k aZ
dostatel nD2prevmdh!| ablylts bRDhem i mpl ant ac
Je potSaeab@apodWEt mechani ck® pevnost.i a |

mTge m2t vI1 bor peenostanvegoabka sk ok owysok® por
mMTge donb8astakel n@iAvaskul ari zaci

Dal g2m dTlegitlim aspektsecnafjfeolsdtuer idlei tf
aby byl scaffold snadno stefekcZzovataeal
hostitele [99]

4.1.4Porozita

Viznam velikosti a propojkln2| @vircTh vi sk
pro vRtginu apli kac[200ilOk]§ Rov®ho ingenirst

P.-ry mohou blTt dvoj2ho druhu propojene

|l de8l n2 m pS2pademsgkeo u s tpr-yrkdow otdoesnsi2mi
(otevSenimi) p-ry, kter® umogRuj2 difu
ECM vytvoSen® tNDmi yovboRkaemipotBebm t ak
| 8§t ky a degradalml2awm2cdh kgryob [J@mdTh 2m w§
scaffol du, kde kvTIi nNz2zk®mwWostapel n®r
odvodu odp §1651806¢NMI kit &tre®k .st udi e uv8§dDnDj 2,
(>100 Om) a z&roveR mikro (<20 Om) p-rT
scaffold, avgak tento utkyoypafl@mloesfity nen:

Dal g2m dTlegitim faktorem je pr TmRrné§
scaf ol du pri m8rnhD interaguj? prost Sedni
Scaffoldy sp®areddmr2ooutEngxtzracel ul §rn2ch
tyto |ligandy pSirozenhD obsahuj 2, zat?2m
nutno ogetd®i tnia hzalylteoniltigandy napS2kl a
Hustota | igandT | epovehemi ozovdtnwap nsipne cp d v rcd
vp-ru, ke kter®mu mbbba wbyRklyv $,Sid@opt
dostatelnh vel k®, aby u murg scaflolgu, deeu Rk § m
z§roveR dostatelnhD mal ®,  aby tvoSily

mi ni m8l nz2 mnogstv2 |ligandT prO®liCk] i nn® |
PS2kladem velikosti pl-anTt §tey sptruod ikeo sztan
kde autoSi wuvgd2, ¢ge pro viznamnl r Tst

14



1001 35 [QdPr o regeneraci chprupralkiys jweel
p-rifoxme 52 01 H.

Zvi ge uoedgp®hvE,hlgaev nj2ecchn 2fmakzt or T, K
p-rovitost scaffoldu zvolit, je typ p

PS2prava por®zn2ch scaffoldT je pomn
postupT. Me z | bNgn® postupy p adcs? Z
Jedn2m ze zaj 2 mavtivcohs bpdSi2ksttuppov a8 & & é p2a
f8zovs8 separace.

42 Virobn?2 technologie scaffoldT

Metoda pougit§ pro virobu scaffioldT
porozitu, velikost p-®Tj ejmect ayisfk &d n

Vel mi dTl egitTm faktorem je tak® mat
protoge ne kagd8 technologie je vhoc
virobou scaffoldu je nezbytn® vyhodno

m2tjak®ho mhatder v§r&bnNDn a dle tDchto
vhodnou technol dyri2zj sopr azcoobvr8anzie.n yNas n 2
vytvoSenTch rTznl mi pobtuppbn2mi technol

4210dI| ®v §n?2 a |l uhov§gn?

Jednoummet od pS2pravy snc8asflfeod ndlum jleu hoodv §&r
krokem t®to@dtethnirlogtpku pol ymeru (1
v chloroformu) na porogerfl14Por ogeny mohou bTt nap

gluk-zy, gel atiny, kter® jsou vhod
a snadn®mu odstranhDnz2, kdy | etruktmye r 0z
[115]NevTi hodou bTvg& nerovnomRrng distr.i
hust ot ami pol ymeru a porogenu. Pro z?2

vhodn® poug2t napS$S2klad ultraz[tlélk ov ou

421ZpNRovE&n?2

Pomoc2 metodyfapmMRoggEnite (m@adn® pSiopr

matrice bez pougit? rozpougt nNDdI a. ADb
jelikog tak mo h o u b Tt do matri ce p C
mol ekul vy, anavgl ivywDddglj@®j kch biol ogi
zmognlch postupT pS2pravy je | isovgns:
di sku. Takto pSipravenl polymernz di .
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komoSe za pS2tomnosti owiawi dihubhlliilti®hTlo .
do polymeriav y t v § S2 [117418] p - r vy .

Obr.27i SEM sn2mky scaffoldT vyrobenlTch rT
scaffold pSipralvevddn, | 9t ibceodwvi&bnll scaf
lu h onv28ms ovl | a naphRDRov§g§n2m, c) PLA scaf
superkriditk@kRkaoa 200 ®,ard) al5 % pP oA Dp Brba A
termicky indukovanou f8zovou separac?,
vli 8ken, f) scaffold pSipravenl vlogen2n
h) 7,3% PLA scaffold vyrobenT ffodl ekt r a
pSipravenl st er gszdffold wyrgbera3Ditiskem, k) scaff@ldh Si O
p Si p r fasedededosition modellingDM) t echnol ogi 2, |l ) sc

metodou Bioplotte119]

4.2.2Lyofillizace

Freezedrying nebdi s u g e n 2 mrazem je technol ogi ¢
pomRDrnhD jednoduge z2skat por®zn?2 struk
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rozplddget (nap$S. ky diehlormettanu)pac8 syl nel d&nl h §) ev
ochl azena pod bod mrazu, kdy j e rozpoc
procesemsublimace v 1 s | stiukumsp rjcepoj eni mi p-ry.

smhNs ochl azend gra doomd 8t éHemkt 2r om pou gt |
tak strukturuohbBr @nirlyenytgol® meromuz s |
rozpou[@@]dhadou t®t o techniky je vyhn
a mognost regulace velikosti [12]r T pon

423 Aditivn?2 viroba

Aditivnj2e vibedbml n§zev prdoatteecchh nzi kwl,
podporovani ch p oeaidédtdedige nCAD) pSmpedenT ch
form8§tuaSkh pzkr AStereolitographyi, (
jsou AStandard Triangle Languagefi ne
[122] Po u @idti 2 i v nw®t kw8TRroor®Ym i ngenlTrstv2 um
scaffpopbddbl sl ogi tvlecthmi g g cermentirmi2 sst r u
pougit2 pol2tale pSi navrhov§&nmtmkbze |

strukturu cog ovii aRupestmechaaftk®d
skutelnostem | ze n8§vrhl ®gasdski cthl s ke o
vislednl scaffold vyhovoval i f#&3 vi du §

Vytl al ovS8nlFased)ext rusi on
Tato technika je zn8&8m§ tak® jako Af

filament fabricationfi a | e mmladsotgiemkal
filament po jednotlivich vrstvg§ch do
S2zen®ho extruderew.t rMatemni le viyocr Bz 2t
okamgithD tuhne. Pro zajigtBhDn? dobr ®

pSedchoz?2 pordsttwepl|ltoMouNt uh[@24]t 2 dan®ho
Roz | i g e n %chmlegie pohyb@evoo ztnb€-2 8 0 [dDiMViodely

pro tuto technologi. | ze z2 s kcaet |pio nbh
model ov&n2 m[1B5aNepvol| iPotdaolui .t ®t 0 met ody
materi 8l T, kter® mus2?2 blt dostupn® v

kterTm je materi€RchystaneehhodNmobo®
pougit2m alternativn2ch e»tS”Pkmadc B Dt
Deposition[102], 3D plotting[126] neboPrecision Extruding Depositida27].

3-D tisk (three dimensional printing)

Tato technologie jel[l28oanNDbyhNa di¥ydbbo
apli koowblneastvi RP pr o Y| el[}9,180kEcRo@nkeh o
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procesu je @Gn3IJzoPrrnvihrPom nkar okem j e rozpr .
pr8gku na platformu pomoc?2 v§8lelku. N 8
selektovanTch m2 st ech spopehnodli sgioiv § z i
vhejvygg?2 poloze a postupniD sj2gd2z smh
pojen, dolasnh pSeb2r§ YW ohu podpRhRr a
kart 8] e nebo ] e of ukovsgn. Proces b1
a sint [IM4yE22kni.adem materi 8 T mohu bl

naplS2dk hydroxyapatit [131ifl38s f kroeslyn ani  vpSopl ey
[139]. Typickimi pojivy pak mohou blt pol
b § 71B9,140]

Valecek

Tiskova hlava

Prasek

| f

Platforma se zasobou prasku Tiskova platforma

Obr.3is c h®ma pDtieka B4&lu 3

4D tisk

Pojem 4D tisk nelze definovat jako samastatu t ec hnol ogi i . Av(
ksoul asn®mu stavu2 mobangBapfmehkdyetsles\ws8 me
vhodn® vDnovat tomuto pojmu pozornost.
vroce 2013[142] Tent o koncept ti sku se prol 2ns§s
prototypingu. Pringiepenatjre 23 Dttoipok oghp
funkcemi s caisepl nalsnei (vl yt w2rjte8a kdciimennaz er)T zvn ®
prost Sed?2 jako | e [1421g4]ld], avsrv2Dm | p$Se dosHt aa
prodikk t T, kter ® posjonuems pdod) emryi nsti ng | sou
st var ov o [145p47/mDt 2 .

3D tisk za pougit2 fotosenzitivn2zch pi

Technologie3 D ti sku, jeg vyug2vs§ vytlzer zov§sr
rozdDbDl it na dwly damgectraygpe® pogut208 zvo v 8n?
met odou je stereolitografie (SLA), jeg

body model u. TDRQriuwgh& aimetlodaht processing
na vytvrzovsg§n?2 cel ® vrstvy model u za p¢

18



Sterolitografie p | a vy vi nutkao mearklon 2pcrhyv nRP zmet o
3D Systems. Tato aditipoRPymémrabin2 | encd
vistev fotosenzitivn? pryskySice pom
postupniD vr dtsku jmo mMorgante®v IPru@hii§ d Btdyt 7 \e.
postupnhD odspoda nahoru tisknut a | a
pl atformy. Druhl m zdo[vwsrofb,e nt g dey nseht cordaa
ve kter® je pryskySicrs§ ja tzies ksopvogd npg
pSitisknuta tak, Obed s®Sldeot [ kdudmagmw
vytvrzovsgn?z, Prvn2 zpTsob je vytvrzo\
bod aktu§ln2 vrseuwg, BtehBmmEphEobemnmt
vistvy modelu najednou pomoc?3-DlPyoj ek
[148,149Pomoc2 stereolitografie je mogn®
vysokou pevnost?2 &SspechHhdrenl B oent ai l

BOTTOM-UP TOP-DOWN

Pracovni hlava laseru

Tiskova platforma I—ﬁ—]_ 9 - )
4

Tiskova platforma

Vana
s pryskyfici
Cotky

Laser

Prasvitné pruzné dno /

Vana
s pryskyfici

Zrcadlo —

Obr.4isch®ma procesu dvou ty[pdl] stereol i
4.2.4 Electrospinning

El ectrospinning nebol i el ektrostat.
Vyug2vsg elekviosb®dt vt E® garfzd zthkksTec ad d loy
[150] 28kl adn? apar atiurjaek lsm2 slkd r§pda8dl| & 1y
vysokonaphRSov®ho nap8jec? ho ikdektay e a
kterTm obvykl e BB Be klornvmlvasg idee sjkea. z al
proudu visk-zn2 tekutiny Krerzlkt ok§ nelbe
potenci 81 . Pokud jsou molekuly polym
krozdDIl ovgn? proudu tekudifsyedhu kBRa X!
nestabilitf152], al e je tage[@s8]Viel edkmih yles§k at
s2S vIig8ken o prTmhRDru od de[dx,154%6]nanon
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425 El ektrickIm polem asistovanl tisk
electrowriting)

Pro pochopen?2 melt electros§mitkagal (™
oku. Proud nenabit® kapaliny, tekouc?
ekouc? voda nebo med) . JRayieiglonestakilta, z n §n
je z8visllj alkouytchk otsitma keé¢e®Rapadg® Ta
med, kterT simuluje tok pRaylgggmestability m§ p S
viraznhD ni g% @tyc ttlhogtl it dkew & ekutinou |
nezal al a t[30o8pl i kapkynapht 2 me z i tryslil
k eliminaci PlateatRay |l ei gh nestability, jeg by
projevil a. Tok se tak st8vsg§ stabiln2zm
Vysok®, el ektrick® nesitcakblinm,i t yakzpijleob
z electrospinningu vibr. 5A. [43]

~ ~—

El ectrospinni wytvéeédenvyppd ynekn2ch v

I
pr8vihnD tokov® nestability, kdegto pro M
mogn® tekutinu pSi n2zk®m przJsvoiksul oksotnit i
konfiguraci a vlastnosteche kut i ny | ze tok omezit na
a | e mogn® z2skat v | B5kon a (M HadmotoumDr e ¢ h
aplikovar® h o napnt?2 tedy ovli VvRuj eme, zda
chaotick®mu pohybu nebo zd%2 zjken st d enrae
kol ektor. Zaj2mavost?2 je, ge pSi pSekrc

vykazuje stabilabPede@PResnggeh2tihykdat ng
proud tekutiny nadGt5B.[48]Tst 8v8 stabil n?2|

AW[—v G V =] r— *-‘_] B “ v
[
o [
- ]
C) i
. | = B |
(! \/ N F . |
s —_— FOi
A ‘ M W TE P |
0kV =>10.7kV =>15kV =  17.5kV 3kV. = 6kv = 7.8kV > 4kv = 17kV

Ob,r.5'|'pSZkI~ady t peTksuot bi ennr2bne ke® beokstn ap Dt 2. A) zn§
pSi rTznl ch hodnot8ch aplikovan®ho naphDt 2
hraniln2ho naphDt?2[152kdy se st8v§ stabil nzm.
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426 El ektrickim polem asi sttoovkalnT ( 3D sj
writing)

Technologie 3D jet writing je schopna tisknoutr » zt ok T bnNg

bi odegradabil n2ch a bi okompaéexbr ®mha €
pSesnost 2 a rozli gen?2 m. Oproti ch
electrospinningu, stabilita rokou p Si 3D jet writingu |
sekund8r n? el ekt ipochy,bl kveus8 pspof el mb
stohovat a ukl &dat konti nu§!lothRe vwSyetnvisn
p-ry,Obr.6.iTento proce umo gRuj e v r ddiinova®bD st
geometri 2[15] pSesnost 2.

Obr.67 3Djetwr i ti ng. A) Sch®ma a ppatmautelektrodoup r o
zajigSuj2c2 stabilitu toku tekutiny. B, C
jet writingu D, E,F) TigthDn® geometrie
Svazkycthi @g@aln st vweindicthe lvli 8k emSessnost?2 tis
vi 8ken od 500ni54gH) po 60m (1)

43 Bi mameri 8ly pro virobu scaffold

Jako biomateri 8ly oznal ujeme skupint
sbi ol ogi ckT1 m60jsZy dti@meerma.t ury je zng&mo d\
Prvn2m je loldedDm? $igaht pdrduchki@n j e pak
keramiky, kovy a polymeri98,162]
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Kagd8 ze skupin biomateri 8l T m8§8 sv® v
kdosagen2 pogadovanlich visledkT poug?2\
hydroxyapatit a kolagen|163]

Protoge se tato pr&ce zablvg pSevg&gnh

syntetick® a pS2rodn2. Kovy a keramiky
Keramiky

Bi omateri 8ly na DbS8§zi kerami k (naps§.

bi oskl o) jsou poug2v8riypronemdRk® pkEnid§
vhodn®. Kerami ky vykazuj?2 n2zkou el ast

vhodnT mi adeptiymppramtiBoeyt n jeli kog se s
miner 8l nz2mu sl ogen? kost 2 a vykazuj?
a proliferacfié3lkostn2ch buniDk.

Kovy

Kovov® biomateri 8ly jsou navrgeny tal
bi ol ogickIm tk§&gn2m. Jejich kVogbnh2ch a
n§hr ad@kkxmz ch i mpl an[l&}Teycphi ce&k T onr tzoSpse duipic.e
poug2vanim jako implanté&klijrei ¢tckiiam.aplei
je jig dobSe zn8&m, nav2c se d8§ zprac:«
kovovlTl ¢83] pnRn.

Jednou il avn2ch nevlihod vRtginy keramik
biodegradacg163]

431 Syntetick® polymern2 biomateri 8ly

Syntetick® pol ymery jtskoSuR oweB nnii2n|gaednsl o us

|l evnNDj g2 a | ze je snadno funkcionali zo:
synteticklich polymerT je viroba vel k®hc
d2ky |lemug je mogn® ovlivnit visledn®
degr adnecd alnii ck® vlastnosti. Dal g2 vIiho
a snadn® zpracovs8§n?2, na druhou stranu

drsnich polymeral n2ch pjejidroaktitou. Bytot a k ® t
nevli hody jsou vhyakt rpuSketviSrgre2nmyi jeae j ¢ te mi ¢
kter® | ze | asto modifikovat a je tak
napodobuj?2 z§gKé65deh? rysy ECM.

Me z i bNgnN poug2van® syntetick® polym
kyselina polyml ® n8 (PLA), kopol ymer Kk
polykaprolakton (PCL), polyethylenglykol (PEG) nebo polyvinylalkohol (PVA).
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[165,167,168] Sy nt et i c k ® pol ymer n? scaffold
spS2rodn2mi polymery, kter® modifikuj
adheze, hydrofobita [166] bi ol ogi ck8 r oz

Materi 8ly pro stereolitografidi
PryskySice poug2van® vehDkbbkrkal iktoong
fotoinici8tor, ol i gomery schopn® pol
aaditiva.

Me z i bNngnhN poudg2van® pryskySice p a
radi k8l ech, K &ntlur Gt nnide tnhaa ka ki 8t u. Tyt
vytvrzovat a d2z ky pS2tomnim esterov
modifikovat. [169] Av g a k nevDblotdoupryskySic |je
nepS2jemnl z8pach a tak® pSedstavuj ?

pozTstatky polymerace |jsou cytotoxic
[170i 173

Dal g2 m poug2vanim syst®mem jsou prys

na kationtov®&m mechani smu. Me z i tyto
doch8z2Zmplo@®zemkgtitel nost. a vykazuj ?
akryl 8ty. N&vimhb@8ouwuep&tvgata. Pro mo¢
stereolitografid.i ] e nutng8 jejich mo
skupinami[174]

Jedn?nejsozg2Senhj g2ch materi 8T ug
pol y(propyl en LB StPPF( PjPe&E) | i ne8rr
snenasycenim hlavn2m SethRDzcem. Vel kou
a schopnost bi odegradace, k dy s e ro
fumarovou. Oba tyto produkty jsou net
vzni k& pSi met aB®I69]s mu gl uk - zvy.
Scaffoldy vytvoSen® pomoc?2 stereolitoc
vl astnost? vhodn® ipmd@e nlarpd tik2aci mNK k
i tvrdich tkg&n2. Na rozd2l od PPF pr

mechani ckou t uhostn2§,t tar i meit mgt Ryl ol g
flexibilnz,

Polyethylenglykol
Polyethyl engl ykol ( PEG) ] e vysoce
chemicky podobnT polyoxyethylenu a po

ni gg?z mol ekul ovou [1A81d iorsit B8 (p<dlOy KDDL
ethylenglykolu yw S2t omnosti kysellch nebo z8§s
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amfifiln2 a velmi dobSe se rozBOugt?2
Pr8vhnD d2ky jeho extr ®&mn? hydrofil nost.
a odpadn2ch | 8tek a biokompatbobhpgPSennp
synteticklich polymerT. Pro jeho nei mun
a dal g2 m vidnhlocdh§ nv Tzgne2 nbyl schv§8l en amer .
potravin a | ® iv (Food andbiDornuegdsi cAdnnsiknli
apli k fits2l@hleho vyugit?2 tlk&Rolv®am mal kRxd
ingenlirstviinohojeaPg?tah. a

Vel mi | asto poug2vanou formou PEGu |
pops8mohavudi 2ch, kter® se tltkaah® jtakk8oR
syst @®hyennl m uvol Rov §18Z 185]dknbu zven? Ictho d §jt e
vgak gpatng8 bunhDlIn8 adhgzdeog&camfplsodw

fyzi k8l nDnD i chemicky modifikovsgny, aby
bunBD|l nou proliferactNahtda fmoekinfcii laadcz I
PEGug i nT mi {di86inghpalyg2 modifikac2 je polt
mohoubTt funkcionalizov8§ny napS2klad prc

[189] J el i ko g PEG nen? bi odegradabil n?2 |
kopol ymmeoTogi cky rozlogitel nl mi pol y me
kyselina @e0] yml ®| n§) .

Polyvinylalkohol

Polyvinylalkohol (PVA) je polymer &r yst al i ckou strukt
bi ol ogicky snadno odbolft]dyregmi serbypua
polyvinyl apetvhttu pol pvgnR 20. stol et 2

materipsriTermysvi u a tak® v | ®habsh@®mngshk
odv Dt v2[1R)PWVAI y)le. | as tkembipaoi gdgazl vg&nmiv pol y m
konkr ®t nD bi opohyteoyi Bnpml ymeagt aost mi

Vt k §Rov®m ingenlrstv2 se PVA nej| ast hj
| ze pSipravit rTznl mi met odamil93]f yzi k §
Nej |l astDj g?2 bi omedobPaski® thpERata®ko PNVRA
kont aktid%4], | of kel mi 103 nga fiBGraiySnloysi | e | ®]
[197].

Polykaprolakton

Polykaprolakton (PCL) je line8rn2 sem
se vyznaluje biokompatibilitoul[l® tak®
PCL pa S? me z | t er mo p ldebou stabkit®u apsmddyome r y
zpracovatelnost 2. U nhRkterTch produktT

kontrolu potravin a | ®| i v[199,200 D%l enjde Dr
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PCL zn8&m jako implantovatelnl bi omat
seg?vs8n? a obvazovgn? ran, regener ac
i ngenfl98st v 2 .

432PS2rodn2 biomateri §ly

Me z | pS2rodn?2 bi omateri 8ly spadaj?
proteinT | polysachari dT (kol agen, 1
kj ejich pS2rodn2mu pTvodu vykabDupan®k
proliferace, adheze a takt®g jsou net

jevgabategBrodukovatel nop82mojerici®bzdrs
problematic® p Sede vaggltlm@edem na homogeni tu S
fyzi k8lcki®clwémist nosti

Hl avn?2 mi sl ogkami ECM, fteaxkty,i ¢ sboyd o
polysacharidy a proteiny, kter® pSed

buRky. Jelikog |idsk® tRlo nen2 schop
nedosta k u ECM, kter 8 by tyto defekty

bi omateri 8ly ide8l n2trk 8§ keamn®m digrt ¢ye mpirros
schopny ECM plnhD nahradit.

Kolagen

PS2tomnost kol agenu vV e vgech PpoOj i
znej stydedwanidi omol ek ul pS2tomnich v

hl avn? sl ogkoul ebhygirovan®mhgsetavw zau,j
cel kov® hmo[0d,208]8k| Sa¥cFgpept it S8 v Ipcoh

bohatTch na hydroxyprolinov® aminokys
mol ekul 8rn2 struktura hraje sdTlu&kdiutr@
integrity ECM.[203] Ko | agen se vwznadledjnd mmih orH aa s
nz2zkou I munogenicitou, dobrou bi ok omy
a tak® zast8vsg§ funkce pro regul aci m
b un[204,205Nev T hodami pak mTge blt pomRDr
mechani ck® vlIastnosti

Kol ageny typu |, 11 cakTlmlchcev &n2zm.alQG
se projevuje migrhaa?d ck@®@miR6dskridpand se . k
chemotaktick® chovsgn? vyznal uj e pSi

amo n o c[307TIJ10]Pr ot o j e kol agen vyug2vs8n p
pSedpokl!l §d§, ge degradace kol agenu,
obnovu funk| nosti [21121°2lr ukt ury okol n?2
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Hedv&bnl fibroin

Hedvg&b2 je vlIgknitl protein, kterl |je
or gani sAndchnida®iad/gmilLepidopteraz ahr nuj 2 canfo ymot T |
[213]Mezi nejviznamnhDj g2 typy hedoefb2 pa
mo r u g cdembyr mo.

Hedv&8bn® vI 8kno | e silfiborgreim®ericgna, kdiyvou p
fibroinovsg vlI8kna jsou obklopena seric
j ako nevhodnl mater i §I pro bi
a to pSedeo g&mt ik@eElDiad igtemu vyugit2 se ta
fi broinu. Fi broin se vyznaluje dobrou
snadnou modi fi kac? chemickT mi skupi na
vlastnostmi[215]

Fi broin lsehls®@h&d& ZNDgk®ho pol ypepti do
je pak tvoSeno hydrofobn?2 mi a hydrofil
jsou tvogehmiraemehni kiysel i Aa-Gl-Ma-Glys e k venc

Ser (Glyi glycin, Alai alanin, Sei serin)St r uktura fi broinu | z
SILK | kter8 se vyznalujeambsBhzaohnéhbhbd
str uktguroa oW-krystalickSe sn$ll&kvi | j e pak char ak

konformac?2 slogesnl® §dampiSp alriasteT.n2ch b
Hedv&§bnlT( SA)brli wg§ nzipkroalciokva8 nf ovr m§c h v |
T

[2161 219], f i[220n223] | i hy dRat@zs]l T Pr o sv® vib
mechani ck® vlastnosti je 1 de8l n2Zm mat ¢
vi 8kna ([228)a 48&r ©®muj e vysokl specifickl
Kyselina Hyaluronovs§

Kyselina hyaluronovs8 (HA) je EGCWM1e8rn?2

v mnoha | 8stech tDI a. D2 ky snmo® noisa kamp
chemi ck® modi fikace jper oHA kv8hRoodvn® m nniaet nel
tak® pozitivnhR ovlivRuje bunhRln® inter
Z2sk&8vsg§ tak st8&8le na pophzmlrch Dol amsa
od scaffoldT pro TEZ228229lkosmeti ck® mat el

Zvol en2m viroghre?2 jteecnongon® z HA pSipra
hydrogelTh, tlakkywogal ektabil n2ch hydrogel’
scaffoldy mDkokdinachsd ak@hmi amateri goy pak
kostn2 tk&8nhD, chrubapjé&g?2 pe®vpzhowvbkcher i
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433Smart materi 8ly
Smart ( SM) nebo Ityakj®s ocuhyd p &®c infaitcekr®

reverzibilnhD modifikovat jednu | i v 2
vl astahpslitédku reakce na vnhDjg?2 podnit
fyzi k8l n2 (tepl ot a, sviDtl o, kel ekplH)

a mechanick® podnRDty (tah a tl ak).

Piezoelektrick® materi 8ly

Piezoelektrick® materi 8§ly (PM) Sad?
ge vykazuj?2 piezoelektrickIl jev. Tent
mechani ck®ho naplRb¥8héclkeg§rktkeckg®ho n
se vyznaluje deformac? [p8380)d vIivem el e

Vt k§Rov®m ingenirstv2 |ze PM vyug?2t
mohou produkovat bi oelektrick® signsg
bunhD| n®ho chov &re?g,enkt alg3,232 &AM NN 2 me
na piezoel exapolymeh[R30]kMerzaimipkS2rodn2 PM
krystaly a kerami ky a tak®emak markd lee
kyseliny.[233]

Viznal nTmiekpei gkt mi syntetickTl mi
poly(vinyliden fluorid) (PVDF) a kopolymer vinyliden flouridu a trifluor ethylenu
(PVDFTr FE) . Oba tyto materi 8ly byly po
[234 PVDF je termoplasti okl upel ywmsmkolkt
[ chemickou odolnost 2. Jeho nevlihodc
cog jeho tk§Rgv®mMm Wwngenlrstv2 [235on Nk
Kopolymer PVDFTr FE je vIiznamnl t2m, ¢ge m§
piezoel ekt r[236lkTe lkoefoikomimpratt i bi |l n2 a v
bunD| nou prol28B7l eraci a adhezi

Materi gayosou pambDt 2

Polymery ¢ var ovou pampt 2 j 19 svim n8§zv
navr 8§ceefPosmovan®ho stavu gkd op TJpvwoaddn?t h
j e zmhDn[@38t epl ekyri ck®ho [239,240haegma@ t 9 \CIRLE
[241]. Vi hodou tvarov® pamRti je to, g¢ge
bTt jednoduge i mplantov8n na postige
chirurgick®ho z8kroku a po aplikaci
do pot Se b[MAMBMd viarmatear 8§V guspamDt 2 p
smRNs c¢hemi c kpyo | gpritlakioraun a®Hydsoxyapatiti44], d §1 e
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smiDsi na b § z[245], poy(pyopylere furhea8ntj@4gla kysel i n D
pol ympR&]l n®

Samehoj i ¢c?2 ma-healing) 81y ( Sel f

Selfhealing, o Se k| adhuoj s @amo materi §8ly (SHM),
pogkozen? opNnt ob 28] iOb vyskwloa HHdalingk | 5 @4$ ff
charakteristika vztahov8na na zok®wmen?
pogko[4e|8HM materi 8ly dhRDIlI 2?me dl e procesu
skupi n: aut onomn? a neautdgohwm? .samol &
nevygaduj 2 g8dn® extern2 spougtDBhDl|]e; san
Naproti tomu neaut moawmnd %SM2potnPDéeHE|
obvykle bTvg s[@Bjtl o nebo teplota.

Jedenprvn2ch vizkumT samol ® ivich polym
tekutsg§ | ®iva. T amiok rlo&|aipwsd 2s enapeé ntNHV i
j eng s e pSi mechani ck@istpfbgpkogleozenrv
kpol ymer aci | 2mg se m2sto stalo opDht f

ge na jednom m2sjtdddmdme A6 I5HI ieroRuitsd ukd i
uvsg8§dnNj2 um2sthNBPuhdpi d®hbdbcmas&t enNnl ch

transport | ®iv®ho |inidla ve vDtg2zm r
knegativn2mu vIivu na makid5h?skopi ck® v a
SlibniTm pS2stupem se zdaj2? bilt mater,]
vazebnich interakc? (vod?2kov® mTstky).
el ast omer s egna$yv ajl 2cd? ks ela n a di e
funkcionali zovan®ho anoelroivSilnuoudojWw et ophSoi

pSev e kgen?2 vod2kovich vazeb, kter®
pogkozen® N rw $28,24]| eny .

44 VI iv povrchu scaffoldu na chovs

Jednou kritickl ol d Stsit 2 t w§Rov®ho ingenl
fyziol ogi ck ®h buh®&E®t ppowbl asti maj 2 z8sadn
a to chemie povrchy255256) opografie 1 mpl al

Vidsk® t k&ni jsou buRky zabudSmaw§nyrdoa edd
(kol agen, el astin, aj.) a polysacharid
protein poskytuj?2c?2 odolnost ECM a takye@
bunhD| n® adhemspe EE&€NM®obah? mol ekuly zeé
(fibronektin, vitronektin, | abmi Rkami,. kt
[255]
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Interakceme z i povrchem nosile a buRkami
a funkci.[257]Aby dock&zxefbounkldk do formy funk
aby makroskopick8 geometri e, mi kr os k ¢
povrchu kooperovaly se stin26Bly extrac

PSi tvorbhR scaffoldu je t aikr®trukturyt n §
gi v® tk8&nhn, kttek &R bw® ef upnSki csip 2pvraa s tkSe d
buRkami navz8FE@M aPbudkk@imi mskrotechno
z2skgn? pot Sebnl ch strukturovanich
mikropatterningup a k mTge S2dit vel i kost, t va
kpovr chu[256losi | e.

Bun Dl nou adhezi mTgeme povagovat za
nNNDkol i ka259 Beemt ae2e adhl 2n8§8 vazbami tr
receptorT (integrinT) bunhDk na extr a
propoj ermévichemRkk ® spojen2 mez][260ETytd os Kk €
kompl exy vgak moh-towu yznwrinkaparkhotpakzseuyj & o
navg§z8ny dal g2 intracelul 8rn2 nplexyt ei n
zvan® f ok §!| ndk®|akdohue-ZoekO@BHOA )1 S

BunhRD| n® imitkerroakaec enasno strukturovanin
studovs8ny % S §2551262,268] b2 di oksat cuzpenhi . ¢ h stud
ge nanotopografie hralhe, pBeghoduj 2perac
adi ferenciaci r Tznl c[264ie6g]prgpogkaiieegovehul ¢ h
pak mTge motnbskbv&WA al awyttvalSenge zdc
podporuj 2 shl ukovgn? i nt egniz OFF. 7B) nap S
a naopak topografick® prvky, Rigamdr ® z
(dr 89k g ub ek A aCi.[269]

Nanotopografie si z2sk8vs§ | 2m d§gl v
sinvivopr ost Sed2m. BuRky toti g kompo®ity oz e
truktury pov
ch bunniDk.

ECMvnano rof26dDKecthr ol ou s
definovat chov§8&8rfZ0 kmenovl

Obr.7-pS2 kl ady
prohl @dnnD.
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Jeli kog jsou povrchov® vliastnosti scaf
dal g?2 i Mt & ®ank csey s¥ ®mu , ] sou tyto vl as
Dpr avami povrchu je mogn® na nhDj nav§8zs:
vl astnost2m8|jiakoost j senb§bienjl,m amdahteezr i §1 Tm
i interakce ©i ol ogi ckTm prost Sed?2 m. Typy mod
do nDkoli ka skupin: fyzi k8l n2 a chemic
povrchu scaffoldu povlakemmat er i 81 u,d o veanng® nvt72psotgnao s t i
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5Experi ment 8l n2 | 8s

Vr § mci visledkT expoapiSme syt Simate rpirssl
soustavy na syntetick® a pS2rodn? b§z
Segeny postupy jejich mognf®s pow® cheya
achemi ck®ho | ept&n?2. U vybranlTch mat e
mognost. i j ejich z p rha 8 tisRun ®letrgsmnmmgLc 2 e
ael ektrickI m pol e mProasmukadi io wigon@®ddm? tnie Kk k
vl aboratorn2buder opd S8 nN8vrh prTto
Vn8vaznost.i na tuto | 8st bude Segen
chovgn2 kultivovanlch bunhRk a testo:
syst®mu za rozd2lnlTch tokovich podm2n

51 Materi 8ly

Vr §mdio tp®@ §ce by d g yswoendiéett® ck® i pS2r
St andahaemi kakol dineethylsulfoxid (DMSO), acetqgn triacetin,
i sopropyl albWyyopohbh. azakapbngpedd) | ok 8l n2ch d
(SigmaAldrich, Merck) D8 lhkey |l a v B g rl& | ivsstddporem
18,2Mqg . ¢ m

5.1.1 Polystyren (PS)

Pro tvorbu hierarchicky strukturova

ponstyren(PS)Obr.B,vNe f ormn steril~izovanTch
34cm, zbaven]l chNA/yRNAenr | enl ch pri m8rr
od spol elnosti T e c(hGwl cPdrasskka)c Product
H
__C_(lz__
HoH

- -'n

Obr.8ist rukturn2 vzorec polystyre
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5.1.2 Polykaprolakton (PCL)

Pro 3D tigthDn® scaffoldy bypolzyvnelrdgn
polykaprolaktonObr.9,0 st Se d hrotnosHd080y/mélod s pol el nos
Sigma Aldrich. Vihodou polykaprol akton
teplota t8n2, kter8 se pohybuje okol o

O

n

Obr.9ist rukturn2 vzorec polykaprol ak

5.1.3 Poly(vinylidenfluorid -trifluorethylen -chlortrifluorethylen)

Dal g2m polymerem pougitlijm sgnoetpxkgdr
piezoel ekt ri c k {vinyligeofluoyichrdluorethplamthiprtrifluor-

ethylen) (PVDFTrFE-CTFE), Obr. 10, v e formhD b2l ®ho pr 8§
spol el nost? Ar ke ma pod obchodlantom o0zn
el ekt r empokmerjvendg budextd&l ezwal ov8se |jako
Sad? emeazxialm?2 feroelektrikkid, ekt ep&®i v kk:
viivem vnhDj g2 ho el dckotmac diclkek®ika). pol e doc h

o
|
—-CHz—CF s -CHF—CF 1] G——CF; J-

-

Obr.10i st r ukt ur n2 -TvFE-€TFE.c PVDF

514Mat er i $SLAYDLP a RDM 3D tisk

Pro 3Dtisk technologemi stereolitografie (SLA) a digital light processing
(DLP) byly pougity fotoseamotwivméb cpiry s
konkr ®t sk ghen.

Pro SLA tisk8rny Form2 a Form3 iod® spo
pryskySiicenend atkBgh &dmuzm oznal en2m ACI e
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Clearfi (Formlabs), obhR pryskySice by
oznal eny jako necytotoxbuoR®ami tedy vh

Slogen?2 pryskySic pro SLplodB€&ah@e®du]

PryskyS$inad €pafilmeAna b8§zi methakryl §t
uvedeno viab.2.

Tab.2isl ogen? pryskyySinad emrran AICA etair gik

Nazev Hmotnostni podil [%]
Uretan dimethylmethakrylat 55-75
Monomery methakrylatu 15-25
Difenyl (2,4 ,6-trimethylbenzoyl) fosfinoxid <09

PryskySinad ®entaliT Gleafij e na b8§zi met hakr
sl ogen2 jTab.3uvedeno v

Tab.3isl ogen? pryskywySinad emrran RlDAe nttiad k LsT

Nazev Hmotnostni podil [%]
7,7,9-trimethyl-4,13-dioxo-3,14-dioxa- 0-75
5,12-diazahexadekan-1,16-diyl bismethakrylat
2-hydroxyethylmethakrylat 10-20
Bis(1,2,2,6,6-pentamethyl-4-piperidyl) <5

Methyl 1,2,2,6,6-pentamethyl-4-piperidyl) <9
Difenyl(2,4,6-trimethylbenzoyl)fosfin oxid 1-5

Kyselina akrylova 0,1-1
Ethylen-dimethyl akrylat <10
2-hydroxyethyl akrylat 0,11

Pro DLP tisk§8rnu Mi cr o THObyla pa § istpa |
necytotoxi ckoS8bcmhmroysiRynSingzvem 3Delt aHe
sl ogen? nenpodlo®h 8 po®chodn2 mde g kag re@ns |
a DLP vitiskyl zdiy ipsopydpylval kohol u
UVvytvr z ov acPomiCures(praSLA tska Otbflash G171 (pro DLP

tisk).

Pro 3D tisk technol ogi 2 fused depo
Ulti maker S5 byl pougit filament kyse
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51.5Hedv 8bnT ifiooiot ei n

Mezi pougi ty@mep $2 rsoed nSadproth ed k®ikrola Tpr o
bour ce mobombygxone)@dbroll. ( PS2 pr ava fpiowvrademnu? s

k o k obhoribyx morivr ozt o k u uhl il i tanu sodn®ho,
vysugenz2m, roptaky bognmi NN ml ivt hn ®h o, di all z
(postup dle protokolu D. N. Rockwood273) . VI sl ednim prod:i
regenerovani hedviE®Iin® Ipowh evint ® es tf rou kntDu

AY
N

H O OHH O CHj H O CHs
R IR L
H o H o H o

Gly Ser Gly Ala Gly Ala

Obr.11-st r ukt ur n?2 vzorec fibroinu.

516 HI i n2 k

Jako z8stupce kovbob@t ohpmBtiemmd ibd ii mg lka
sl ompenrk @628 Ko®( 2k wNg O, @R o05%,N 0, 1) % :
Z8kl adn? metody oget Sen? povrchu byly
pap2bruubsost 2 2k80unrzadwm/ ompr TmkKr na® pvoed § ikto?
v8lam®ho hlin2ku jako vichoz2ho hl adk®h

52 CharaktezogzlkfBeugi t® pS2stroje a

Povrchye vent u 8§l nlby\ernwayl wzowsy :
Di g i ho8rlikmskopu i DinolLite AM4815ZT-s e zv Dt GeA® M. 201

Optick® mikroskopie i mikroskopy Nikon Eclipse 50ia Olympus IX517
se zvDhDt em2im 101

Konf ok &l n2 mdlnpus BluodigwiFeé 3000sez v Nt glein2 m 4
6001 .

Skenovac?2 el ekt r (SEM)V B S mPhenomPiovzorky e
byy pSed vl ogen?2 m potovenynpori ¢ ® s kn@apu agoval ky
Quorum SC 7620 smhDs?2 z|l ata a paladia ¢
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a samotn® pozorovs8§n2z vzorku bylo pro

viegimu zphRtnhN odragenlich elektronT
Mi kroskopie atomgp 82 Dimensgn ICON, Brikéd)
Rychl ost skenov§n?25-PHzsrroczhlui gvezno?rnk u5 1b2yll

vpokl epov®m regi mu. Prsd | mO&e nsondab iy il &

srezonan]| n? kHzraek&nstantow tuhostt 0,4 N/m (ScanAskst

od spolrakern3Sen2B byly provg§dhRDny pSi |

MNSemi2ezoel ektrick®ybdezpwyvéd®eEMd p o

( Di mension | CON, Bruker), vybaven®ho
sondyshr ot e m pditinau Btér 8 ddporem 0,0D,025¢ tcm, konstantou
tuhost. 3 N/ m, pol omRrem zakSiven2 2t

mNSen2 hysterezn? cdn aspnigiadahlkl 2b yal go +alp2l ik

Povrcho v ® neroYoo&Ti byly analyzovsgny
profilometru (DektekXT, Bruke) s di amantovim hrotem o
20m MRSen§ aipinmalle typy bzarkud byly stanoveny hodnoty
par anRataRT(Obr. 12), kde parametRaud §v§ st Sedn? a
odchyl ku v g e ofiudlsifostitParanneBzp ma &t rgpr ezent u
maxi m§l n2 viRpkyavmaxumEuni HR)oudrkgi p
mNSen® d® ky Noa ol a ¢ d®nv owpmdedelomn e p m®n N
5mNSen?2.

A) B)

/\/\ /\/\A M A /\/\ N A/\ /\1 A/\ /\/X\ﬂ RpJ

T EAY v 1 ra

< »

Méfena vzdalenost Méfena vzdalenost

Obr.12izn §zor nNn2r TpaRraameA) a Rz (B) na mhNDSen
vzorku.[274]

< »
< »>

Povrchovs§ bympod§laé i eeanal ybevw&kmwand gplotnr
profilometu (Contour GTFK, Bruke) spougi t2m b2 ®ho SV
se zvDdDtigen2zm 20

Prorekonstrukci vnit Sn?2 struktury 3|
rentgeno\8 tomografie, Sky s can 10714 od spal % mo
zpracovsgn2 z2skanlch dat byxaCpAnadgi t
spol el nosti Bruker

35



Dal g2 pougi t o wehnikohkylniarkftreali ezrai enr?§zasepe kt r

pougit?2 spektroskopu Nicolet iS5 od sp¢
technika ATR<Ge Kkrystal em. PSi analrbzkei g hdmp
4cmivr o0zs ahuoogadmb ag

Pro charaktekomrtaazkt 2 @ah bkl pbaumglte o ni
Drop Shape Analyzer DSA3®e soft warem Advance od s
GmbH. Na kagdl vzorek bylo depalpovEgno
oobjemu 3 Ol

UV-VISspektrav odnl ch efxtlriak tb[yIP&E zaznameng§na
300 Conc UWVisible spektrofotometru (Varian)By | vy pougity St e
obd®l n2kov® kyvety z kSemealmmiiSe ndklre zs
absorbance byl od 19 800 nm.

Prvkov§g§ extarldkta] z PE f-lie byla pro\
Uuhl 2 ku a -ld8hinfadew). T OC

Lasovs§ zpSovvi rscl hoosvt ® h kapalin 8y D2 mNSena po
Wil hel myho destilkov® metody s Kr Tss K
GmbH).MNSen2? prob2hala pSi 24 AC po dobu

3D tisk

PougitT mi pS2strolpylytipskb8rnvyr bt ismak & ro
ti sk), Form 2 a Form 3 od spol+#]l nost,|
od spol el nost.i Envisi onTEC (rulzh 2t its ks)k

Virtug8l n2 mod e |pyogramy Auodeskylinvent®rPeor2§20. Pro

tisk byly modely upraveny programech Ultimaker Cura (pro FDM tisk),

PreForm (pro SLA tisk) a Perfact®® (DLP tisk). Pr o el ektri ckT m
asi stova(EPA3IDBKDbYEk pougito tiskov® zas$
FYSCON, s.r.o.
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6.Vl sl edky a diskuze

Vr 8§ mci t ®t o | 8§sti pr 8¢ e S2bpurdaowy dp slkw
scaffol dT pomoc? 3D tisku, viivevo pr T
podm2 hak ovtaetsotSoiv,§n2 stability polymer
tokovlch [ ordantz ok K povrchov® strukt
materi 8l ovich soustav a jejich vIiv n

61 PS2 pBmvsacaffoldT pro biologickd
Jednp &2 gjt ailp Tp Scaffpldparva tkul tj eaadi bunBkK

Vz8visl osti na typu tigthDn®ho materi §
j eho zpracovsgn? a n8slednhD opunebmal i z
zv|l §k Ronvesn2eduj 2c2ch pokdiw&miyt ologdhiR | m®
pS2stupy ( SLA, DLP, EtDInning)ElPA0 §RD | 2t d

zpracovs8varatpeoliysnheyl medgbll iaksaviatr egemer at

611 Srovngn2 pSesnosti standardn?2ch
FDM

ZkonstrakKlyrd k8l n?2 podstaty jednot |
(vizteoreticlR | §st )mpyns8@¢e nel ze u vgech eff ea®hr
pSesnostkivatiskhu vyt v § Srdedeinhna tetp fakt bytah u .

provedensst udi e popisuj2c2imsmkdnrnd ssohletdgne thm o
na tvarovou a strukturn?2 V¥efmoduk®wvat
nebyla Segena pouze pSesnost jednot ||
j sou do jist® m2ry d8ny kan$Btyrl ink |zrd2emit
Segena otp®aloax 2 jzanKdny pr ocesonlicihv Rpaae
povrchovou strukturu vyt v§sSenRaahetrmS2 ¢
povrchov®mStaz&kadnmy vIiv nan?2cpith8nz

do kontaktu. Ro#d2 | n§8 povrchov8 topografie mTg
funkce, | dteratyryd252263263] z

Jako moslyed tb&h a zvolena desti| ka o
sdr §gkami 300 VYmgdaeog2Gw.e Jednotl i v® dr
vzd§gB0eOn yOm 13( nahd&e) arveenmdBiS gk ov ® ylst r uk
zvol en zodledBm mdd o 3 mNpog &a av ky kl aden® |
scaffoly. [275]

37



Pro metodu FDM 3D tisku byla pougita
stryskou o prTmRru 400 Om. SLA tisk pro
Formlabs a jakobylakaevbl manabie$ sy 8iCt e
PrTmRr vytvrzpSam®hid D OaPio WLP tidkdga
pougita tiskS8&8rna Micro $itD sokimesipemie§inos
ADeltaHeafia pr TmRr em vyt vlmvpsa m&hdiskudidadvu 3 0
nastavena vigka Gm sUoSI®BAva sDlvRp mywl 4d 0Mas
mogng tlougSka Yrioyvkh@®m@zBemes v vyt anza vIi gku
ti skovich vrstev, ¢§g2Sku vytvrzovanlch
pSekvapudgij2lcepg2theo mozl pSepmpadiRloBaRuj é m
skut el nostObrjl28 pPNeathr@&l3 m zbrazent i s knodell
destilky vytvoSenlemors@btdwa? mt Autno@ADet
boln2 pohled na vytvs§Slealt doagk®h a 2 mikla
Na vIivyskaoS®n @rostkpd8 FBM Obr. 134), jsouz Set el n N
pozorovatel n® kuePbs oo vV mSa®2r hoytany lzeg imo d e |
konstatovat, §eadovaernb8 | @2 Skoad rvylesntau ppkoTy a ¢
Diametr 8§l nhR odl i g FBM lzelpezbrevat p B2 pakdNe pom g
SLA a DLP tisku,Obr. 13B, C. Ne j | ep g 2 reprodukovatelr
modelu | ze dos8§hnouRozmPmpoudgku2 sBLRej v
pogadovan®mu model u.

AutoCAD Inventor

300 pm

3D tisk

300 um

Obr. 137 porovn8n?2 n8vrhu modelu z2skan®ho ze
reSl nlch wvIitiskT pSipravenlch pomoc? met od
Obr8zky A), B) a C) ze SEM.
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Zprovedenlch experi mpB8?

p omoc? rozd21l n® or i ta et i 8 k®k ®v ®&hood
struktdemygnstvrlaw
I

ch pomoc? SLA

TadBl B8LAyal Ph
C
r

ovl iavtRowyp povrchov®
na vitisc2ch pSipraven
NaObr.14) sou zobrazeny SEM sn?2mky povrchT
or i enytvahled@m k i s k o v ®. Pmdisk vro§gjnscei tohot o ex
byl a poygkw&naten2ml Rhe i SianastBvea r st v
na 250b0OMnaha®drazuj eelsxerktmloynory ho mi
na kterTch je dobSe vidir8Vvn$loerd?2ha
model u pSi s a mdbrn Binfdoled D Sttirsukkut ur u po
horizont 80bm2n ItieskpSirowmaterkhae] oz®| s
Jakmile vp8ktdlogmnze mwodelu do svisl®
povrchovou texturo r i ent ov a IObrcl#B . d rP&Sge kor i ent ac i
“uhl ebmA ods e Y a 3 00MAr. 14C dsackt g pdochBavd
strukturalizaci vzorku.

Tyto skutelnostij all mdSRA etji2slo8r paspg

se jedn8 o moment , kdy mplakfagd®a nadi s
ti skov® vany,prabm2 cmbdho poysky i cov®
faktorem je tak® ¥hel dopadwikkhsedn®h
porovn8n2 plyne, ge orient acepovwrahis ku |
vitisku a je potSeba pellivDhDrrespel@ivei t ¥
funkln2ch ploch plBiulkhiE§zveyac?mh boRIlkam

i <Ra (07+01)um

il / ;
fﬂ' {

Obr.14T1 SEM s n?2 mk
ti sku a yk§zk
B) svisll tis

y poOvormZ28kdak kB pbAddc2 me
arogramy Rret-drn{ s pio@m.? aASa dhao)r i zont
K, C) tisk pod Yhl em.
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