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ABSTRAKT

Predkladana bakalarska prace je zaméfena na prehled polymernich materiali vyuzivanych
k vyrob¢ kostnich implantati. Na za¢atku prace jsou obecné popsany biomaterialy a odbor-
né terminy souvisejici s danou problematikou. Dalsi ¢asti prace se nasledné zabyvaji pfici-
nami, které vedou k nutnosti ndhrady kosti vyplni ¢i implantatem, a také interakci kostnich
nahrad s organismem a riziky ovliviwyjici jejich funkénost. V posledni ¢asti prace jsou ro-
zebrany nejvyznamnéjsi polymerni materialy, jejich mechanické a biologické vlastnosti,
zpusoby vyroby a zivotnost v téle pacienta, pficemz pozornost je vénovana vstiebatelnym

a nevstiebatelnym polymernim materialm.

Kli¢ova slova: Polymerni materidly, ortopedické implantaty, biomaterialy

ABSTRACT

This bachelor thesis is concerned on review of polymeric materials, which are used for the
production of bone implants. At the beginning of thesis are generally described biomate-
rials and technical terms associated with this issue. Next part of thesis deals with causes
leading to replacement of bone with bone fillers or implants and interaction of bone repla-
cement with the organism, including risks affecting their functionality. The last part of the-
sis is focused on the most important absorbable and non-absorbable polymeric materials,
their mechanical and biological properties, methods of production and vitality of the pa-

tient's body.

Keywords: Polymeric materials, orthopedic implants, biomaterials
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UvVOD

Pohybovy aparat ¢lovéka dodava télu oporu a zajist'uje moznost plynulého a koor-
dinovaného pohybu. Uz pfi pouhé chizi je znacné zatézovan a tato zatéz si zada svou dan
vV podobé opotiebeni kloubnich spoji, které vedou od postupného snizovani pohyblivosti
obvykle az k Gplné ztraté pohybu. Tato ztrata je navic doprovazena silnymi a nesnesitel-
nymi bolestmi. Naslednym feSenim je pouze nadhrada poSkozeného kloubu, kloubem umé-

lym.

Polymerni materialy jsou v kloubnich nahradach nejvice zatéZzovanou ¢asti a urcuji
Zivotnost celého implantatu. Proto byla za poslednich sto let objevena fada syntetickych
polymera se zcela specifickymi vlastnostmi. V poslednich letech se kromé tradi¢nich po-
lymernich materialii jako naptiklad polyetylen ¢i polypropylen dostily rozvoje také jiné

druhy polymert — vstiebatelné nebo tzv. bioresorbovatelné.

Nastavitelna porovitost, biologicka aktivita, identicka biomechanika to jsou zaklad-
ni vlastnosti, které by mély mit vSechny kostni nahrady. Ze statistik vyplyva, ze doba,
po kterou implantat vydrzi byt pln¢ funkéni, neni mnohdy dostacujici, a proto musi docha-
zet ke slozitym a komplikovanym re-operacim. Proto se moderni technologie stale zabyva

zkoumanim vlastnosti syntetickych materialt a vytvareni novych kompozitnich material.

Tato prace se zabyva pii¢inami, které vedou k nutnosti kostni nahrady a to zejména
u kolenniho a kycelniho kloubu. Popisuje konkrétni implantaty, jejich komponenty a zpi-
soby vyroby a fixace v téle pacienta. DalSi problematikou jsou interakce ortopedickych
nahrad v organismu, pfi¢iny selhani implantatu a rizika ovliviiujici jejich funkénost. Cilem
prace bylo popsat konkrétni materialy vyuzivané k vyrobé kostnich implantatt, kde hlavni
pozornost je vénovana vstiebatelnym a nevstiebatelnym neboli resorbovatelnym a neresor-
bovatelnym polymernim materidlim a jejich mechanickym a biologickym vlastnostem.
Prace stru¢né popisuje také ostatni materialy, které se pfi vyrobé nahrad pouzivaji — kovy

a jejich slitiny, keramiku a sklokeramiku a kompozitni materialy.
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. TEORETICKA CAST
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1 BIOMATERIALY

Biomaterialy jsou pfirodni nebo syntetické materialy, které maji nahradit casti t¢l
poskozené urazem ¢i nemoci nebo pomahat regenerovat organy, tkan¢ a bunky. Jsou urce-
ny k interakci s biologickymi systémy. Prostfednictvim své specialni povrchové chemie by
m¢ély podporovat bunécné a tkanové funkce jako je adheze, diferenciace a proliferace bu-
nék. Studium biomateridli vyuzivd kombinace experimentalnich technik pouzivanych
V materialovém inzenyrstvi stejné tak jako v biologickych védach. Jejich vyhodou oproti
vlastni tkéni jedince je jejich znacna dostupnost a mnohem vétsi tspésSnost v nahrazovani

poskozenych tkani. [1, 2, 3]

1.1 Zakladni pojmy ve spojitosti S biomaterialy

1.1.1 Biokompatibilia

Biokompatibilita je schopnost snaset dany materidl v zivém systému bez vzniku
negativnich interakci s biosystémem. Materidl v pfimém kontaktu s Zivou tkéni nevyvola-
va zadnou nebo jen velmi malou imunitni odpovéd’ a neni cytotoxicky. Biokompatibilni

musi byt také vSechny degradacni produkty. [1]

Aby mél polymer v tomto ohledu co nejlepsi vlastnosti, 1ze biokompatibilitu uméle

navysit, naptiklad upravou biochemické afinity materialu k bunkam. [4]

1.1.2 Biostabilita

Biostabilita je odolnost vii¢i mikroorganismim. Po implantaci do zivé tkané ziista-

nou fyzikalni a chemické vlastnosti materialu nezménény. [5]

1.1.3 Bioaktivita

Bioaktivita je schopnost materialu vyvolat specifickou biologickou odpoveéd bio-

materialu a zivé tkan¢, za iCelem vytvoreni spolecnych vazeb. [6]

1.1.4 Biodegradabilita

Biodegradabilita je proces, pfi kterém dochazi k rozkladu dané latky piisobenim bio-

logickych ¢initeld. Rozpadlé ptivodni struktury mohou, ale nemusi byt biokompatibilni. [7]
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1.2 Pozadavky na biomaterialy

Na materidly, jez ptfijdou do kontaktu s zivou tkani a fyziologickym prostfedim, jsou
pochopitelné kladeny vétsi naroky, nez na materidly které jsou ve styku s organismem pies
definovanou bariéru (napt. kiazi). Bezpe¢nost biologickych materiali pouzivanych
k implantaci je obvykle stanovovana sérii testd zkoumajici vliv latek na bunky in vitro. [8,

9

Obecné pozadavky na biomaterialy:
o Biokompatibilita a biostabilita.
e Zivotnost materialu by méla byt imérna dobé pouzivani a zatZi v organismu.
e Dobré mechanické vlastnosti.

e Idedlni porosita (s primérem port ptiblizné 100 um) k umoznéni vrastani kostnich

bunék.
Je-li material degradabilni, pak musi splitovat dal§i podminky:
e Predvidatelnost zmény vlastnosti s postupnou degradaci materialu.
e Doba degradace musi byt imérna dobé¢ 1écby.

e Béhem degradace materialu vznikaji produkty, které musi byt neSkodné a odstrani-

telné z organismu, napf. bioresorbci. [10, 11]

1.3 Aplikace biomateriali

Ve zdravotnickych zatfizenich se pouzivaji biomaterialy, které mohou byt z keramiky,
polymeri, kovl, skel a rtiznych kompozitnich materiald. Srdecni chlopné mohou byt
z polymert a kovu, kycelni klouby je mozno sestavit z keramiky, kovi a k télu budou pfi-
pojeny diky polymernimu kostnimu cementu. V takovychto ptipadech pozorujeme, Ze je-
den produkt je sloZen z n€kolika riznych materialii a proto znalost jejich vlastnosti a biolo-
gického piisobeni je v medicin€ nezbytna. V soucasné dob¢ se polymery jakozto biomaterialy
hojné pouZzivaji a moznosti jejich aplikaci do organismu rostou. Na obrazku je uveden piehled

pouziti kompozit v lidském organismu. [8, 12]
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Zubni implantity
CF/C, SiC/C

Zubni pilie
CF/C, CF/Epoxid
GF/Polyester

Material kostnich nahrad
HA/PHB, HA/PEG-PHB,

CF / PTFE, PET / PU, HA/HDPE
PET/PU, HA/PE, Biosklo/PE,
Biosklo/ PHB, Biosklo/ PS, HA/PLA

Oblé draty a drziky
GF/PC, GF/PP
GF/Nylon, GF/PMMA

Zubni mistky
UHMWPE/PMMA

CF/PMMA, GF/PMMA
Zubni regeneraéni material KF/PMMA
Silika/Bis-GMA

HA/2.2*(4-methacryloxydiethoxyphenyl)

Paterni ploténky, desticky, tyde,
Srouby a disky
CF/PEEK, CF/Epoxid, CF/PS,

foni GHK Biosklo/PU, Biosklo / PSU
Cévni 3tépy > >
Bunky/PTFE, Buiiky/PET, W PET /SR, PET/Hydrogel
PET/Kolagen, PET/Zelatina
PU/PU-PELA
e W%
Protéza biisni stény i -
PET/PU, PET/Kolagen %%HMWPE
= Celkova kydelni nahrada

Intramedularni hieby
CF/LCP, CF/PEEK,
GF/PEEK

§lachx avazy
PET/THEMA, KF/PMA, KF/PE,
CF/PTFE, CF/PLLA, GF/PU

Nahradni chrupavka
PET/PU, PTFE/PU,

CF/PTFE, CF/C

Kostni dlahy a Srouby
CF/PEEK, CF/Epoxid,

CF /PMMA, CF / PP, CF / PSU,
CF/PLLA, CF/PLA, KF/PC,
HA/ PE, PLLA/ PLDLA,

PGA/ PGA

CF/Epoxid, CF/C, CF/PSU, CF/PEEK
CF / PTFE, CF / UHMWPE, CF/PE
UHMWPE/UHMWPE

Kostni cement

Kost/PMMA, Titan/PMMA,
UHMWPE / PMMA, GM / PMMA,
KF/PMMA, PMMA/PMMA,
Biosklo/ Bis-GMA

Celkovi kolenni ndhrada
CF/UHMWPE
UHMWPE /UHMWPE

Externi fixace
CF/Epoxid

CF: Karbonova vldkna, C: Karbon, GF: Skelné vlakna, KF: Kevlarové vldkna, PMMA: Polymetylmetakrylat,

PSU: Polysulfon, PP: Polypropylén, UHMWPE: Polyetylen s ultra vysokou molekularni hmotnosti, SiC: Karbid kiemiku,
PLDLA: Poly(L-DL-laktyd), PLLA: Poly(L-kyseliny mlé¢né), PGA: Polymer kys. glykolové, PC: Polykarbonat,

PEEK: Polyéteréterketon, HA: Hydroxid apatit, PMA: Polymetylakrylat, Bis-GMA: bis fenol A glicydyl metakrylat,

PU: Polyuretan, PTFE: Polytetrafluoretylen, PET: Polyetylentereftalat, PEA: Polyetylakrylat, SR: Silikonovy kaucuk,
PELA: Blokovy kopolymer kys. mlé¢né a polyetylénglykolu, LCP: Polymery se strukturou kapalnych krystala,

PHB: Polyhydroxidbutyrat, PEG: Polyetylenglykol, PHEMA: Poly(20hydroxiletylmetakrylat)

Obrazek 1 Prehled kompozitnich materidali aplikovatelnych do organismu [13]
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1.4 Historicky vyvoj

Do 19. stoleti se k fixaci zlomenych kosti pouzivaly kovové materily, jako naptiklad
draty ¢i svorky ze Zeleza, stiibra, zlata nebo platiny. Tyto pomiicky vSak vyvoldvaly zanét
thned po zékroku. V roce 1860 vyvinul J. Lister steriliza¢ni chirurgické metody a poté
se zaCaly vyrabét prvni kostni desticky a Srouby na fixaci dlouhych kostni. Konstrukéni
provedeni téchto materialii bylo vSak velmi jednoduché a nepromyslené, proto dochdzelo
k ¢astym komplikacim. V 30. letech 19. stoleti se zacala pouzivat nerezova ocel a slitina

Co — Cr, to zajistilo v&tsi pevnost pii fixaci kostnich zlomenin.

Polymery, jakozto zdravotnicky material, byly objeveny za druhé svétové valky a to
nahodné leteckym pilotem, kterému se po urazu dostaly do téla ¢astice PMMA a neprojevi-
la se zanétliva reakce. Po Case ziskal tento material Sirokou $kalu uplatnéni jak v nahradach
poskozenych kosti, tak ve vyvoji chirurgickych technik. Na konci 20. stoleti uz obsahovala
polymer vice nez polovina aplikovanych biomateridlti. Vyzkum, vyvoj, produkce a klinické
zkousky stale pokracuji s cilem co nevice prospét pacientovi. Je vidét také mnoho dalSich

pokrokii a novych aplikaci predev§im Vv oblasti tkafiového inzenyrstvi. [12]

Sterilizatni Zavedeni nerez Prvi polymer Celkova
chirvrgicka oceli a slitin (PMMA) pouzity S{dﬂtm
metoda Co-Cr pro Kloubni nahradu nahrada

Jll ||\||\*| |\‘|=

1860 1800 1912 1930 1938 1950 1960 1970

! T \

Prvni kovové ~Shermanova*“ Prvni celkova Krevni cévy, nahrada
desticky a srouby vanadova Kloubni srdecm chlopné a
k fixaci zlomenin ocel nahrada kostni cement

Obrazek 2 Casova osa po¢atku vyuzivani biomaterialti [15]

Snaha o prvni nadhradu ¢asti kloubu byla v roce 1861 provedena Fergussonem. Koleno
bylo pohyblivé, ale nestabilni. Prvni totalni ndhrada, ktera spliiovala do ur¢ité miry naroky,
byla roku 1938 vymodelovana ze slitiny Co-Cr-Mo a dosahovala uspésnosti az 41% (na-
hrada kolenniho kloubu). [85]
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2 ORTOPEDICKE IMPLANTATY

Mezi umélé kloubni ndhrady fadime zejména kloub kycelni a kolenni, dale se mizeme

setkat s ramenni, loketni kloubni nahradou a kloubnimi ndhradami prsta.

2.1 Priciny vedouci k nutnosti nahrady kosti vyplni ¢i implantatem

Mezi nejvice zatézované klouby patii zejména kolenni a kycelni kloub. Pii ndhradé
lidského kloubu za umély se jedna o totalni endoprotézu (TEP — uplnd kloubni ndhrada).
Za nejcastéjsi priciny onemocnéni kolennich kloubt 1ze povazovat degradaci kloubni chru-
pavky zplsobenou starnutim a pfirozenym opotifebovanim — tzv. primarni osteoartr6za.
Toto onemocnéni se vyskytuje pfedevsim u lidi starSiho véku a jeho ptesné ptic¢iny vzniku
nejsou dosud zcela zndmy. Poskozeni kloubni chrupavky v disledku napt. traumatického
postizeni, metabolického onemocnéni (napt. dna), revmatického onemocnéni ¢i hemofilie
oznacujeme jako osteoartrézu sekundarni. Pti¢inou jsou ptredevsim rizné urazy, vyvojové
vady kloubu a diileZitou roli zde hraji také mechanické faktory, jako je nestejna délka kon-
¢etin nebo zmény osového postaveni kosti. Obecné miizeme fici, ze je to degenerativni,
nezanétlivé onemocnéni, které se nejvice objevuje na velkych nosnych kloubech (kolenni,
kycelni), na drobngjsich kloubech ruky nebo na meziobratlovych ploténkach patefe. Posko-

zeni kloubt Girazem je také jednou z Castych pfi¢in vedouci k nutnosti implantace. [16, 19]

zdravé chrupavka poskozend chrupavka

Obrazek 3 Zndzorneéni kolenni chrupavky [18]
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Artroza je onemocnéni, obvykle spojené se stafim, pii kterém dochazi k degradaci
kloubni chrupavky tvofici sty¢nou plochu mezi klouby. Vlivem starnuti dochazi ke ztraté
elasticity a pruznosti chrupavky a v dasledku toho o sebe mohou kosti tfit, coz zpisobuje
bolest, snizenou pohyblivost a nutnost chirurgického zasahu. Spole¢né se zvySujicim
se vékem dochazi ke kichnuti kosti (osteoporéza) a muze dochazet k dalsi ztraté kostni
hmoty a to ma za nasledek zvyseni rizika zlomeni ky¢le. To plati zejména u pacientek (v

poméru 2-3:1 oproti muzim). [19, 20]

2.2 Kyc¢elni implantat
Implantét pfi totalni endoprotéze kyc€elniho kloubu ma dvé hlavni ¢asti:

e femoralni komponenta zapadajici do horni ¢asti stehenni kosti, ktera nahrazuje Kr-
¢ek a hlavicku stehenni kosti,
e acetabularni komponenta, ktera zapada do panve a nahrazuje kloubni jamku.

Polyetylenova
komponenta

Acetabularni
komponenta

Hlavice
stehenni kosti

Femoralni komponenta

Obrazek 4 Zndzornéni kycelniho implantatu [21]
Pti vyrobé kycelniho implantatu existuji dvé moznosti volby materialii pro oba

komponenty a to bud’ ,,hard-on-hard* nebo ,,hard-on-soft*.

Hard-on-hard popisuje implantaty, ve kterych jsou ob¢ slozky vyrobené bud’ z kovu
nebo z keramiky a hard-on-soft popisuje ty, ve kterych je femoralni hlavice vyrobena
z kovu nebo keramiky a acetabularni komponent je polymer. Pii metodé kov na kov, ktera

se zacala vyvijet v roce 1960, se nejcastéji pouziva kobalt a chrom. Tento zptsob je popu-

larni volbou, i kdyz nékteré studie zjistily, Ze opotiebovanim dochazi k otéru povrchové
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vrstvy a mohou se tak uvoliiovat mikroskopické piliny, které vstupuji do téla a které mohou
zpusobit zvysené hladiny kovovych iontli v moci a krevnim obéhu. Oba komponenty vyro-

bené z keramiky jsou dal$i moznosti hard-on-hard implantati.

Hard-on-soft implantaty maji kovovou hlavici femuru a acetabularni komponenty
jsou vyrobeny z ultra vysoce molarniho polyetylenu (UHMWPE), ktery ma nahusténé line-
arni polyetylenové fetézce, coz zvySuje jeho krystalinitu a zlepSuje mechanické vlastnosti.
Hlavnim problémem této kombinace je opotiebeni polymerniho materialu, coz miize vést
ke vzniku malych &astic polymeru a nasledného zanétu. Resenim tohoto problému je pak
nahrada kovové ¢asti implantatu lesténou keramikou, jako je oxid hlinity ¢i oxid zirkoniéi-

ty. Lesténim se ziska velmi hladky povrch a keramika ma mnohem niz$i miru opotiebeni.

Pro nahradu kycelniho diiku nejsou vhodnymi materialy ani keramika, protoze je pti-
1i§ kiehka, ani polymery, protoze jsou nachylné na teceni. Obvykle se vyuzivaji kovy, pro-
toze maji vysoky modul pruznosti, jsou té¢Zké a tazné. Jedny z prvnich implantat byly vy-
robeny z nerezové oceli a ta se u né€kterych implantatt pouziva i dnes. Je v§ak mnohem
tuzsi nez kosti, coz mize vést k problémum. Slitiny Zeleza, chromu s niklem a kobaltem
jsou odolné vici korozi, relativné levné a daji se snadno vyrobit. Nicméng, n¢ktefi lidé
maji alergii na nikl, coZ by zplsobilo extrémni nezddouci G€¢inky po operaci. Jako alterna-
tiva byly pozdgji vyrobeny kobalt-chrom-molybdenové slitiny, které maji jesté lepsi vlast-
nosti neZ nerezova ocel, zejména v oblasti opotiebeni. Jedna se vSak o t€Z3i kov, coZ zna-
mena obtizngj$i a ndkladnéj$i vyrobu. Dalsi volbou pro vyrobu komponenti je pouZiti tita-
nu, ktery je také biologicky neaktivni, odolny vi¢i teceni i korozi a ma vynikajici pevnost
v poméru k hmotnosti. Je vSak podstatné drazsi, stoji ptiblizné pétkrat vice nez nerezova
ocel. Pouziva se tedy slitina titanu se 6 hm. % hliniku a 4 hm. % vanadu, tim se zvysi tu-
host a lepSi odolnost materidlu proti tinavé. Tato slitina miiZze byt také zpracovana béhem
sintrovani, které tidi jeji poréznost. Poréznost je pomér périi v materidlu k objemu celého

materialu a potfebné vlastnosti materialu ziskame pii poréznosti 40 %. [23]
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2.3 Kolenni implantat
Kazdy kolenni implantat se sklada z 3 ¢asti:

e Femoralni komponenta — je umisténa na konci stehenni kosti a ma vnitini drazku,

coz umoznuje plynuly pohyb ¢ésky pti ohybani kolene.
e Polyetylenova komponenta — kopiruje tvar ¢ésky.
e Holenni komponenta — ploch4 kovové platforma, ktera drzi polyetylenovou vlozku.
Femoralni

(stehenni)
komponenta

Polyetylenava
oo Komponenta

i

: . Holenni
T ~ @&————— Kompohenta

T
T ——

Obrazek 5 Zndzorneéni kolenniho implantdtu [24]

Femoralni komponenty jsou vétSinou kovové, ale pro pacienty s alergii na kov je
na trhu alternativa v podob¢ keramické femoralni komponenty. Tibialni (holenni) kompo-
nenty jsou v prevazné vétsing kovové s pévné kotvenym polyetylenovym plato, ¢i modu-
larni s polyetylenovym insertem, jehoz vysku je mozno v prubéhu implantace zménit. Tibi-
alni komponenty mohou byt také tzv. ,,all-poly*, ktera byla vyvinuta jako levné;si varianta
pro star$i a méné aktivni pacienty. Kazda komponenta ma obvykle n€kolik rozmért a daji
se vzajemné kombinovat. Primarni fixaci komponent zajiSt'uje specialni povrch na kostni
stran¢ endoprotézy a sekundarni fixace je zajiSténa proristanim kostni hmoty do pérti im-
plantatu. BéZné se pouziva cementovy typ kolenni ndhrady, kde fixaci zajiStuje polyme-
tylmetakrylat (PMMA). Otazkou vsak zistava pouzivani kolennich implantat bez fixace
cementem. Pfi endoprotetice kycelniho kloubu jsou necementované ndhrady pouzivany
s mnohem lepsimi vysledky, ale u kolennich nahrad jsou vysledky necementované i cemen-

tované nahrady implantatd piiblizné stejné. Usp&snost operace zajistuje také mnozstvi riiz-
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nych typt komponentt k feseni riznych deformit kolenniho kloubu. V soucasné dob¢

je k dispozici dostate¢né velky vybér typa kloubnich nahrad. [25, 26]

Vs \,,

Obrazek 6 Kolenni implantat Medin-Modular [14]

Medin Modular — je tvotfen chromkobaltovou femoralni komponentou, titanovou ti-
bidlni komponentou, kterd je doplnéna polyetylenovou tibialni vlozkou. VSechny jsou vy-
rabény v levém a pravém provedeni v nékolika velikostech a polyetylenové casti takeé

v nékolika rtiznych tloustkach. [14]

2.4 Tkanova a Kostni lepidla

Tyto latky musi spliiovat vSechny naroky, které jsou kladeny na um¢lé implantaty. Je-
jich funkei je dostate¢né pevné ptilnout k povrchu kosti a spojit volné ulomky tak, aby pro-
ces hojeni byl urychlen. Prvni lepidlo bylo pfipraveno z kolagenu a bilkovin. M¢lo pomér-
né dobrou pevnost, hojivost kosti nebyla zpomalena, ale po jeho pouZiti se vyskytovaly
alergické reakce. V soucasnosti se se v kostni chirurgii pouzivaji fibrinova lepidla. Lze je
vyuzit také jako nosice 1€kil, antibiotik, riistovych faktorli nebo tkaiovych kultur. Fibrinova
lepidla by méla podporovat hojeni ran. Skladaji se ze dvou slozek — roztok fibrinogenu
a roztok thrombinu. Po smichani obou slozek thrombin §tépi fibrinogen na mensi jednotky
fibrinu. Fibrin vytvoii lokdlni sraZzeninu a ta napomahd hojeni ran a zastavuje krvaceni.
Tato lepidla se aplikuji pomoci sprejovani. Je nutné dodrzovat spravné postupy jako je tlak
nebo vzdalenost od tkané€. Pfi nedodrzovani téchto postupt miize dojit k vzduchové embo-

lii. [27, 90]
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V aloplastice zastava dulezitou funkci také kostni cement (PMMA). Jednotlivé kloub-
ni nahrady se s jeho pomoci upeviuji v kostech. Do lidského téla je dodavan ve dvou sloz-
kach, které pfi smichani reaguji exotermicky a to ma urcity vliv na objem v prabéhu tuhnu-
ti, ktery ma vliv na kvalitu ukotveni ndhrady. Jedna se o kiehky material, jehoz vyznamnou
vlastnosti je schopnost tlumit razova zatizeni. Pevnost v tahu je v rozmezi 30 — 40 MPa

a s ¢asem se snizuje. Pevnost v tlaku je oproti pevnosti v tahu az trojnasobna. [85]

2.5 Vyroba implantati v 3D tiskarnach

Technologie 3D tisku je ptikladem aditivni vyroby, ve kterém se z digitdlniho mode-
lu vytvorii fyzicky 3D model. 3D tiskaren pracuji na obecném principu a to tak, ze se model
rozfeze na vrstvy pomoci softwaru a tiskarna vrstvy postupné nanasi. Vytisténé vyrobky

jsou dale zpevnény v peci o teploté 1250 °C.

Takto se mohou vyrabét jak chirurgické nastroje, tak celé kloubni implantaty
a s ohledem na typ uzitého materialu jsou $kaly vyrobktu v podstaté nekonecné. Velkou

vyhodou je pfesné vytvoreni slozitych tvarti implantatu pro konkrétni osobu.

K 3D tisku patfti mezi nejvice vyuzivané materialy akrylonitrilbutadienstyren
(ABS), polylaktid (PLA) a nylon. K vyrobé kostnich implantati se pouziva kompozit fos-
foreCnanu vapenatého a bioaktivniho skla, dale se setkavame s pouzitim hydroxiapatitu

(HA), ktery je biokompatibilni a ma pozitivni ti€inky pro regeneraci kosti. [91, 92, 93]
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3 PROBLEMATIKA ORTOPEDICKYCH NAHRAD PRI
INTERAKCI S TELEM A MOZNA RIZIKA

Uspéch implantace zavisi na mnoha faktorech — cilové skupina pacientt indikovana
k nahrad¢, dale navrzeni endoprotézy, material pouzity k vyrob¢, kvalita kosti, typ zafixo-
vani implantatu, volba opera¢ni techniky, poopera¢ni péce a dusledna rehabilitace. Implan-
taty musi byt navrzeny tak, aby se minimalizovaly nezadouci u€inky spojené se zavadénim

cizich materialt do téla [28].

3.1 Rizika a faktory ovliviiujici funkénost nahrad

V kloubni nédhrad¢ je nejvice zatézovanou ¢asti polymerni komponenta a pravé kvalita
této ¢asti, urcuje celkovou zivotnost implantatu. Nejcastéjsi priciny selhani ndhrad zavisi

na polymeru UHMWPE a to ze dvou hlavnich diavodi:

e Otér UHMWPE — uvolnovani mikroskopickych otérovych ¢astic pii pohybu
polymernich a kovovych ¢asti kloubni ndhrady, které v organismu zptsobu;i

zanétlivou reakci.

e Oxidace UHMWPE — stépeni polymernich fetézci kyslikem a jeho slouceni-
nami. Dochazi ke zhorSovani vlastnosti véetné odolnosti proti otéru. K oxidaci

dochazi béhem celého procesu vyroby, skladovani i v téle. [46]
Mezi dalsi pric¢iny selhani implantatu patri:
Volba materialu
Neni-li implantat tuhy alespon tak jako nosna kost, pak zbyvajici kosti v okoli im-
plantatu budou vystaveny zvySené ndmaze. V ptipad¢, Ze je implantat tuz$i nez nosna kost,
bude zpracovavat vice mechanického tlaku nez kost samotna, coz ma za nasledek snizova-
ni pevnosti kosti a to je spojeno s dal§imi komplikacemi, jako jsou napiiklad zlomeniny.

Reaktivnost

Imunitni systém obvykle utoc¢i na cokoliv ciziho vloZeného do téla umélou cestou,
coz vede k zanétliveé reakci. Také zvySend hladina jednotlivych kovl v krvi mize vyvolat
problémy jako cytotoxicita (= toxicky ucinek na bunky) a karcinogenze (= tvorba rakovino-
tvornych bunék). [23]
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Alergicka reakce

Alergie na kovové implantaty je pomérn¢ vzacnd, piesto je udavano, ze na nikl trpi
13 %, na kobalt 3 % a na chrom 1 % populace. Alergické reakce v ortopedii se mohou pro-
jevit jako &asné nebo pozdni. Casné alergické reakce mohou byt vyvolany antibiotiky,
analgetiky, lokalnimi ¢i celkovymi anestetiky ¢i latexem. Pozdni alergické reakce ve smys-
lu otoki nebo ekzému jsou zpisobovany bud’ 1éky, nebo kovy. Ne vzdy jsou pacienti od-

borné vysetieni a Casto se pii komplikacich na alergii vitbec nepomysli. [30]
Sterilizace

Sterilizace gama zafenim byla dlouhou dobu povaZovana za naprosto neovliviujici
strukturu implantatu. Intenzivnim vyzkumem se zjistilo, Ze gama zafeni zanechava zbytko-
vé radikdly v materidlu a ty reaguji s kyslikem a vedou k oxidativni degradaci. Dochézi ke
vzniku trhlin v etylenovych fetézcich, coz se projevovalo praskanim jamek v kratkém ca-

sovém odstupu od operace. [31, 46]

3.2 Moderni ortopedické naviga¢ni systémy

Nejcastéjsi duvody selhani uc¢innosti nahrady jsou chyba v technice implantace a in-
fekce. Jednim z nejdilezitéjSich faktorti ovlivitujici funk¢énost kloubu je samotné ulozeni
komponent. Nespravné uloZeni ¢i orientace komponent kloubni ndhrady mtze vést
k polyetylenovému otéru a k uvolnéni protézy. Pro dosaZeni vétsiho stupné presnosti
Vv operacni technice dopomahaji chirurgovi navigacni systémy. Tyto systémy lze obecné
rozdé¢lit na pasivni, aktivni a semiaktivni. Pasivni systém poskytuje informace vedouci
K presnéjsimu ulozeni komponentd, ale operaci provadi samotny chirurg. Aktivni systémy
také zajiSt'uji presné umisténi a uchyceni ndhrad, ale také provadéji resekce prakticky bez
zasahu operatéra. Semiaktivni systémy funguji na kombinaci obou principt, kde robot vede
operacni nastroje v predem definovanych trajektoriich, v nichz chirurg miize operaci ovliv-
novat a finalni provedeni resekce a uloZzeni komponent zavisi na operatérovi. VétSinou jsou
tyto pfistroje testovany in vitro a ukazaly vysokou piesnost. Aby nedoslo k poranéni nervo-
vych struktur, vazli a cév maji tyto stroje naprogramovany zakaz pohybu v rizikovych ob-
lastech a zaroven nedovoli ani operovat v jiném nezZ piesné napldnovaném rozsahu a orien-
taci. Nevyhodou je delsi operacni ¢as a vysoka pofizovaci cena. Nejpouzivangjsi a nejjed-

nodussi metodou je pocitaéem asistovana ortopedicka chirurgie (computer-assister ortho-
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paedic surgery, CAOS). Poskytuje zobrazeni virtualniho modelu operované lokality spo-
le¢né s informacemi o pozici chirurgickych néstrojii nebo implantatii na monitoru pocitace.
Tradi¢ni metody implantace umoziiuji operatérovi pouze ptimou vizualni kontrolu, kdezto
pocitacova asistence poskytuje trojrozmérny pohled a sledovani vétsich detailt, které pou-
hym okem nelze zachytit. VeSkeré manipulace a postupy mohou byt provedeny s vetsi
presnosti. Pouzivani kinematické navigace umoziiuje sbér referencnich dat v pritbéhu ope-
race. Mezi nevyhody pocitacove asistované operace patii vétsi mnozstvi instrumentac¢nich

nastroju a oproti manualni technice je prodlouzen ¢as operace. [32, 33, 34]

Obrazek 7 Navigacni pristroj OrthoPilot
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4 MATERIALY VYUZIVANE V ORTOPEDII

Materialy pouzivané v soucasné dob¢ pro vyménu nebo opravu kosti zahrnuji fadu bi-
omaterialll na bazi keramiky, kovti, polymert a jejich kompozit. U ortopedickych aplikaci
je kladen velky daraz predevSim na schopnost materidlu nést zatizeni a odolnosti viici
dlouhodobé degradaci. Polymery nabizi nejvyssi vSestrannost ve vlastnostech mezi materi-
aly pouzivanymi ve zdravotnictvi. V medicinalnich aplikacich se vyuziva velké mnozstvi
polymernich materiala, kde je jejich vyhodou pomérné snadnad vyroba a dobra elasticita.
Mezi nevyhody mizeme zaradit degradaci, deformaci ¢asem a ne piili§ vysokou pevnost
oproti jinym materialim. Polymerni materialy se pouzivaji v kostni chirurgii, jako oblice-
jové protézy, vyztuze, ¢asti vnitinich organt (jater, ledvin nebo srdecni komponenty) a také
jako kyc¢elni nebo kolenni implantaty. Pouzivané materialy rozdélujeme do dvou hlavnich
skupin — nahrady biologické (pfirozené) a nebiologické (umélé). Kdyz aplikujeme do orga-
nismu biologické tkané, mluvime o transplantaci, um¢lé hmoty implantujeme. Mezi biolo-
gické materialy patii kostni $t€py a v posledni dob¢ diky tspéchiim tkanového inzenyrstvi

sem muzeme zafadit také bunééné kultury. [35, 36]

V kostni chirurgii je pouzivano nékolik typt kostnich $tépa:
e Autogenni - kostni $tépy jsou odebirdny samotnému piijemci.
e [zogenni - odbér od dvojcete.
e Alogenni - od darce stejného druhu (rodice ditéte).

e Xenogenni - §tép z darce jiného zivoc¢isného druhu nez je ptijemce. [37]

4.1 Polymerni kostni implantaty — neresorbovatelné

Jsou to biokompatibilni materialy, které biologické prostiedi neumi rozlozit. Pouzi-
vaji se V riznych biomedicinskych aplikacich, k vyrob¢ nevstiebatelné¢ho Siciho materialu,

ale také pro vyrobu trvalych implantatt. [29]

4.1.1 Polyetylen (PE)

PE je semikrystalicky polymer, ktery patii do skupiny polyolefinti, coz jsou termo-

plasty vyrabéné polymeraci alkenti. Molekularni i nadmolekularni struktura dana polyme-
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raci ma zasadni vliv na vlastnosti materidlu, stejn¢ jako jeho néasledné zpracovani. Vyrabi

se v n¢kolika modifikacich zavislych na hustoté.

l_Hc CH-l
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n

Obrazek 8 Struktura PE

Nizko hustotni polyetylen (LDPE)

Tento polymer se vyrabi radikalovou polymeraci pii teploté 200 °C, teplota tani se
pohybuje kolem 105 °C — 115 °C, krystalinita linearniho LDPE je v rozmezi 50 — 70 %
a molarni hmotnost My byva 30 000 — 300 000 g.mol™.

Vysoce hustotni polyetylen (HDPE)

HDPE je polyetylen, vyrabény iontovou polymeraci (suspenzni, roztokovou,
Vv plynné fazi, atd.). Krystalinita HDPE se pohybuje mezi 65 — 95 %, teplota tani 125 °C —
136 °C a molekularni hmotnost My byva 100 000 — 200 000 g.mol™. Vysokohustotni poly-
etylen se v mediciné pouziva na vyrobu katétri v kardiovaskularni chirurgii a také

v ortopedii. [38]
Ultra vysoce molekularni polyetylen (UHMWPE)

Je to typ polyetylenu, jehoz molekulova hmotnost byva Mw 3 — 6.10° g.mol*. Diky
tomu, Ze jeho fetézce jsou linearni bez vétveni, dosahuje vysokého stupné krystalinity. Vy-
rabi se taktéZ suspenzni polymeraci a v porovnani s HDPE mé4 mnohem vétsi houZevnatost
za nizkych teplot, ma vysokou odolnost vii¢i odéru, je odolny vii¢i chemikaliim a adsorpci
vody[39]. UHMWPE byl poprvé pouzit v 60. letech na vyrobu jamek pro nahradu kycelni-
ho Kloubu. Postupem ¢asu vznikaji polyetylenové castice, které znamenaji lokalni pro-
blémy a zptsobuji zanét v tkanich obklopujicich kloubni nahrady. Vyrobci se snazi, aby
odolnost viiéi otéru byla maximalni a tim se zvysila zivotnost kloubnich nahrad. Podle sou-
casnych predpisit nelze do polymert ptridavat umélé stabilizatory, protoze by mohla byt
porusena biokompatibilita materidlu. Ke zlepSovani vlastnosti UHMWPE se pouzivaji
kombinace fyzikalnich postupti, jako jsou rizné druhy ozarovani, tepelné ipravy a sterili-
zace. Stabilizator, ktery je v soucasné dobé jako jediny schvalen je vitamin E (a-tokoferol),
ktery zvySuje odolnost proti oxidativni degradaci. Tvar a velikost uvolnénych ¢astic souvisi

také s mechanismy vyroby. [40, 46]
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K vyrob¢ PE artikulac¢nich vlozek se v dnesni dob€ pouzivaji 3 metody. Prvni me-
todou je pfimé tvarovani, kdy je praSek umistén piimo do formy, ve které je vytlacen do
kone¢ného tvaru. U druhé metody se vyrabi UHMWPE tyce o pruméru 5-15 cm extrudé-
rem a finalni vyrobek je poté vysoustruzen. Tteti metoda spociva ve tvarovani velkych pla-
th (Sitka 244 cm), ze kterych je pak obrabén konecny tvar implantatu. Ve vSech piipadech
ej UHMWPE zahtivan nad teplotu tani 135 °C — 155 °C. [40]

4.1.2 Polypropylen (PP)

Polypropylen je termoplasticky elastomer ze skupiny polyolefini. M4 podobné
vlastnosti jako PE, je odolny vii¢i mnoha chemickym rozpoustédlim, bazim a kyselinam.

Se zvysujici se krystalinitou roste tuhost, pevnost, ohybové napéti a klesd razova houzevna-
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Obrazek 9 Struktura PP

tost.

Pti kopolymeraci s etylenem neni resorbovatelny a je odolny proti unave. Muize byt
vyroben bez piidavkl barviv jako prlisvitna, ale Casto je obarveny a neprithledny. Teplota
tani PP je 170 °C, teplota skelného piechodu -25 °C, modul pruznosti je okolo 1100 — 1500
MPa, molekulovad hmotnost My, je 100 000 — 600 000 g.mol™ a krystalinita v rozmezi 60 —
70 %. [41] V medicinskych aplikaci se pouziva na kloubni protézy prsti, nahrady Casti

jicnu nebo k vyrob¢ neresorbovatelnych niti. [42]
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Obrazek 10 Kloubni protéza prstii
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4.1.3 Poly(éteréterketon) (PEEK)

Je to semikrystalicky aromaticky polymer, ktery nepodléhd hydrolyze a je biokom-
patibilni. M4 vynikajici mechanické, tepelné a chemické vlastnosti: teplota tani je 334 °C,
teplota skelného piechodu 185 °C, modul pruznosti je 3500 — 4000 MPa, molekularni
hmotnost My 14 300 — 100 000 g.mol™, krystalinita je v rozmezi 16 — 47 %. [43]

oo

Obrazek 11 Struktura PEEK
Vyrabi se z n¢j implantaty, které se diky své pevnosti pouZivaji na zpevnéni hrudni
kosti. [44]

Obrazek 12 Ukdzka zpevnéni zlomeniny hrudni kosti systémem PEEK [45]

4.1.4 Polymetylmetakrylat (PMMA)

PMMA je amorfni synteticky termoplast, ktery se vyrabi blokovou nebo suspenzni
polymeraci esterti kyseliny metakrylové. Je ¢iry a bezbarvy i v silnych vrstvach. Tento po-

lymer je biokompatibilni, odolny vii¢i vodé, kyselinam i ziedénym, zdsadam. Teplota tani
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je 105 °C — 160 °C, teplota skelného piechodu je 100 °C, modul pruznosti 1400 MPa
a molarni hmotnost My 13 000 — 2 200 000 g.mol™. Mezi jeho nedostatky patii nedostatec-

na povrchova tvrdost. [38]

L —h

Obrézek 13 Struktura PMMA

Pouziva se jako kostni pojivo a také v zubni protetice (Dentakryl, coz je metakryla-

tova pryskyfice). [42]

4.1.5 Polyuretan (PUR)

Polyuretany jsou estery kyseliny karbamové vznikajici reakci izokyanatu s alkoholy.
Vynikaji extrémni odolnosti prosti odéru. Mezi dalsi vlastnosti polyuretani patii pruznost,
dobra adheze k riznym materialtim, stalost ve vodném prostiedi a také ve ziedénych rozto-

cich kyselin a zasad. Teplota tani je 141 °C — 157 °C a krystalinita 0% - 13 %. [59]

Termoplastické polyuretany jsou mechanicky podobné lidské chrupavce, proto se

vyuZzivaji pii vyrob¢ implantatd. ZlepsSuji diferenciaci bunék a proliferaci. [22]

4.1.6 Hydrogely

Tyto polymery jsou diky jejich kompatibilit¢ s vodou pevné a pruzné. PouZivaji se
nad jejich teplotou skelného ptechodu, pod teplotu skelné¢ho pifechodu dochéazi k ptechodu
z pruzného stavu. Hydrogely jsou vytvoreny z hydrofilniho polymeru, kopolymeru nebo
makromolekuly, které jsou zesitované do nerozpustné formy. Uplatiiuji se v regenerativni
medicin¢ a jinych medicinskych aplikacich, jako napft. scaffoldy (leseni) — struktura pro
rust bunék a tkané€. Tyto scaffoldy mohou byt degradabilni, ale naptiklad v piipadé kloubni
chrupavky jsou pozadovany ty, které biodegradabilni nejsou. Bylo prokazano, ze pti vstiiku

hydrogelu chondrocyty syntetizuji novou chrupavcitou tkan. Byvaji také pouzivany
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k fizenému uvolnovani 1é¢iv a dodavani bilkovin. Jsou pouzivany také k vyrob¢é kontakt-

nich ¢o¢ek (PHEMA). [47, 48]

4.2 Polymerni kostni implantaty — resorbovatelné

Kritéria pro vybér resorbovatelnych neboli biologicky odbouratelnych polymernich
materiali jsou nasledujici: nesmi byt toxické, teratogenni, mutagenni a rychlost rozkladu
by méla odpovidat predpokladané délce a pouziti. V téchto polymerech se vyskytuji zejmé-
na esterové, etherové, amidové a anhydridové chemické vazby, které jsou nachylné
Kk hydrolyze. Timto snadno dochazi ke snizeni molekulové hmotnosti polymert. Tyto po-
lymery degraduji bud’ na produkty, které jsou z téla odvadény dal$imi metabolickymi pro-

cesy, nebo na produkty které k odstranéni z téla nevyzaduji metabolické ptemény. [49, 50]

Hydrolyticka degradace je nej¢astéjSim mechanismem, kdy v polymernim fetézci re-
aguji chemické vazby s molekulami vody a tim dochazi k rozpadu plvodnich fetézci
a vzniku kratSich. Je ovlivnéna chemickou reaktivitou vazeb, rychlosti difuze reaktantii
a produktii, vazbami mezi jednotlivymi makromolekulami. Timto zpisobem degraduji
zejména polyestery, polyorthoestery a polyanhydridy. Na obrazku €. 14 je zndzornéno roz-

Stépeni esterové vazby v molekule polylaktidu (PLA). [51]

Dal$im mechanisme resorpce je enzymatickd degradace, kteréd je zavisla na typu po-
lymeru. Nachylné k enzymatické degradaci jsou makromolekuly, které se nachazi v lidské
tkani (kolagen, fibrinogen, kyselina hyaluronova a také nékteré syntetické polymery). Po-
moci pusobeni enzymti dochazi k rozkladu primarnich vazeb. Uvolnény enzym se snazi

stravit implantovany material. [52]
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Obrazek 14 Zndzornéni rozstépeni esterové vazby pri hydrolytické degradaci [53]



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 31

Degradace je ovliviiovana n¢kolika faktory, mezi které patii predevsim teplota, pH,
hydrofilni ¢i hydrofobni charakter, molekulova hmotnost, chemicka stabilita hydrolyticky
citlivych skupin, piitomnost katalyzatora a zmékcovadel a také geometrie implantovaného
materialu. Dulezitou roli hraje také morfologie polymeru, ktera nam fika, zda je polymer
krystalicky, amorfni ¢i semikrystalicky. Degradace se zpomaluje se zvySujicim se stupném
krystalinity, protoze se do polymerniho fetézce hlife dostava voda. Samotna vyroba finalni-
ho produktu muze také ovlivnit degradabilitu polymeru. Vyroba produktu z roztoku poly-
meru muze zpusobit béhem odpafovani vznik porézni struktury, kterou bude mnohem lépe

difundovat voda a rychlost degradace se tim zvysi. [54]

Degradabilita polymernich materiali s sebou nese fadu vyhod. Ziskavame material,
ktery slouzi jako implantat, ale nevyzaduje druhy a ¢asto velmi naro¢ny chirurgicky zakrok
pro odstranéni implantatu. Pfi zlomeninach, kdy aplikujeme biologicky nerozlozitelny im-
plantit z nerezové oceli, ma kost po odstranéni implantitu tendenci k re-fraktute. Je to
zpuisobeno tim, Ze kovovy implantat na sebe prenasi zatizeni, zatimco implantat piipraveny
z biologicky rozlozitelného polymeru, mize byt navrzen tak, aby degradoval takovou rych-

losti, aby se pozvolna ptenaselo zatizeni na kost. [55]

Dalsi obrovsky potencial je podavani 1éka a to bud’ jako samostatné 1é¢ivo nebo ve
spojeni s funk¢nosti zdravotnického prostfedku. V ortopedii miize slouzit jako dodavka
antibiotik nebo kostniho morfogenniho proteinu, ktery stimuluje a urychluje produkci kosti

a chrupavky. [56]

4.2.1 Prirodni bioresorbovatelné polymery
Nekteré ptirodni polymery s moznosti vyuziti v medicinskych aplikacich:
Kolagen, Zelatina, Celuléza, Fibrin, Chitosan, Kyselina hyaluronova.

Pouziti ptirodnich polymert je v porovnani se syntetickymi vyhodnéjsi z hlediska
poskytnuti pfirozeného povrchu a tim lepsi propojeni buiiky. Nevyhodou je ¢asto obtizna
dostupnost, kvalita primarnich zdroji a obtizna zpracovatelnost. Nutno také zminit zvySené
riziko imunitnich odpovédi a moznost pfenosu chorob. Dalsi nevyhodou je tendence pii-
rodnich polymert k pfeméné v biologickém prostiedi. Z téchto ditvodu se ptirodni polyme-

ry vyuzivaji v oblasti medicinskych aplikaci jen velmi omezené. [57]



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 32

4.2.2 Syntetické bioresorbovatelné polymery

Syntetické bioresorbovatelné polymery maji na rozdil od pfirodnich polymeri vétsi fle-
xibilitu a mohou byt modifikovany podle potieb pozadované aplikace. Vyhody syntetic-

kych polymert, které se uplatiiuji pfi vyrob€ zdravotnickych materialt:
e Mohou se vyrabét tvaienim a vytlacovanim do libovolnych tvari.

e Molekulovou hmotnost a tim i vlastnosti polymeru Ize zpravidla fidit béhem synté-
zy.

e Diky jejich syntetické pruznosti maji Siroké spektrum vlastnosti a vynikajici repro-

dukovatelnost.

Podle chemické struktury je mizeme rozdé€lit na: polyestery, poly (ortho-estery), polya-
nhydridy, polyfosfazeny, poly (alkylkyanoakrylaty), poly (esteramidy), polyuretany, poly
(ester-uretany). [57, 58]

4.2.2.1 Alifatické polyestery

Alifatické polyestery jako je polylaktid (PLA), poly (e-kaproklakton) (PCL) a poly-
glykolid (PGA) jsou v poslednich desetiletich hojné vyuzivany v biomedicinskych aplika-
cich [60]. Degradace probiha nejcastéji hydrolyzou a naslednou resorpci nebo vyloucenim
nizkomolekularnich produktii z organismu. Rychlost degradace je ovliviiovana faktory,

které jsou popsany v piedchozich kapitolach, tzn. pH, prostiedi, krystalinita, teplota aj. [61]
Polylaktid (PLA)

Kyselina polymlécna (¢ili polylaktid) je semikrystalicky termoplasticky polymer s
relativné vysokym bodem tani a vybornymi mechanickymi vlastnostmi. Tento biologicky
rozlozitelny polymer ma teplotu skelného prechodu 55 °C — 65 °C, teplotu tani 170 °C —
180 °C, pevnost v tahu ptiblizné¢ 32 MPa , modul pruznosti okolo 3700 — 4100 MPa a krys-
talinita v rozmezi 20 % — 70 % (podle druhu PLA). [62, 63]
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Obrazek 15 Struktura PLA
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Pouzivany monomer k vyrobé je kyselina mlé¢na (2-hydroxy propanova). Jedna se
o nejrozsirené;si karboxylovou kyselinu vyskytujici se v ptirodé. Pfipravuje se pomoci
chemické syntézy nebo fermenta¢niho procesu z melasy, dextrézy z kukufice ¢i bramboro-
vého Skrobu. [64] PLA existuje v n¢kolika formach (stereoizomery L, D a DL), které se 1isi

jednotlivym uspotradanim metylové skupiny.

L-Laktid D-Laktid DL-Laktid

Obrazek 16 Jednotlivé stereoisomery laktidu

Toto uspoifadani metylové skupiny se ve struktufe projevi nepravidelnym usporada-
nim a tim dochazi ke snizeni krystalinity. DL-PLA je amorfni polymer vykazujici ve srov-
nani s poly (L-laktidem) mnohem nizsi pevnost. V podminkach fyziologického prostiedi
ztraci DL-PLA svou pevnost béhem 1-2 mé&sict. Pravé proto, ze se jedna o polymer s nizsi
pevnosti a rychlejsim rizikem rozkladu uplatiiuje se vV rozvoji fizeného uvolnovani 1é¢iv.
[65]

PLA se vyrabi bud’ polykondenzaci kyseliny mlé¢né nebo pomoci otevieni laktido-
vého kruhu. Oteviranim laktidového kruhu vznika produkt, ktery ma vysokou molekulovou
hmotnost (M>100 000 g.mol™) a polykondenzaci s niz$i molekulovou hmotnosti (cca
50 000 g.mol™). Degradace PLA probiha ve dvou fazich. V prvni fizi doch4zi v hlavnim
fetézci K hydrolyze esterové vazby a vznikly produkt je kyselina mlé¢na, ktera je soucasti
fyziologickych procesu. Kyselina mlé¢na dale degraduje na vodu a oxid uhlicity a ty jsou
pomoci Krebsova cyklu nasledné z téla odstranény. [66, 67, 68]

Pro své vyborné mechanické vlastnosti a dobrou zpracovatelnost nachazi PLA vyu-

ziti v biomedicinskych aplikacich pfedev§im pro vyrobu fixa¢nich implantatd. [69]

Kyselina polyglykolova (PGA)

Monomer pro vyrobu je kyselina glykolova, kterou ve stopovém mnozstvi 1ze nalézt
Vv cukrové titing, fep€ a hroznech. PGA ma velmi dobré mechanické vlastnosti a je bio-
kompatibilni. V téle degraduje hydrolytickym St€penim na vychozi produkt a to kyselinu
glykolovou. [70]
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Obrazek 17 Struktura PGA

Primyslova vyroba je zalozena na reakcich kyseliny chloroctové s hydroxidem sod-
nym nebo ji lze vyrobit i z dimeru kyseliny glykolové, coz je produkt dehydratace kyseliny
hydroxyoctové. PGA ma vysoky podil krystalinity 45 % - 55 %. Tento vysoce krystalicky
a tvrdy polymer proto vykazuje vysoky modul pruznosti. Vyznacuje se nizkou rozpustnosti
v organickych rozpoustédlech a molekulova hmotnost se pohybuje v rozmezi 20 000 —
140 000 g.mol™. Diky molekulové hmotnosti je mozné termoplastické zpracovani, napii-
klad do vlaknité¢ formy. Teplota skelného prechodu se pohybuje v rozmezi 35 — 40 °C
a teplota tani kolem 230 °C. Je nachylny k degradaci hydrolytickym $tépenim esterovych
vazeb, proto materialy z PGA ztraci 50% své pevnosti po 2 tydnech a 100% po 4 tydnech.
Zcela se vstieba béhem 4-6 mésict. Diky schopnosti tvofit vlakna je vhodny pro vyrobu

vstiebatelnych Sicich materiald. [70, 71, 73]
Polykaprolaktom (PCL)

PCL je semikrystalicky, hydrofobni polymer. M4 teplotu tani 55 °C — 60 °C, teplotu
skelného piechodu -60 °C, nizkou pevnost v tahu cca 23 MPa a vysoké prodlouzeni pfi
pietrzeni 4700 %. Molekulova hmotnost se pohybuje od 3000 g.mol™ do 80000 g.mol™.
[74]
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Obrazek 18 Struktura PCL

Jeho pouziti je omezeno nizkou teplotou tani a pomalou degrdaci. Kopolymeraci e-
kaprolaktamu s jinymi estery (laktid, glykolid, methakrylat) rozsifuje jeho moznosti aplika-
ce v I¢karstvi. Doba rozkladu, ktera je fadové 2-3 roky, se snizuje piidavkem komonomert.
V soucasné dob¢ se PCL pouziva pii aplikacich dlouhodobého podévani 1é¢iv, leSeni pro

rust fibroblastt a osteoblastii (kostni buiiky) a nanokompozity pro regeneraci kosti. [75]
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Polydioxanon (PDO)

Je to vysoce krystalicky polymer, ktery ma teplotu skleného piechodu cca -10 °C

a Vv jeho struktuie se stfida polyester-etherova skupina.

I

Obrazek 19 Struktura PDO

Monomerem pii vyrobé PDO je 2-dioxanon a reakce probiha za katalyzy organic-
kych ¢inidel (diethylzinek nebo zirkonium acetylacetonat) pti pokojovych teplotach. Depo-
lymerace probiha za vyssi teploty 130 °C — 190 °C, proto je nezbytné jej zpracovévat za Co
k vyrob¢ Siciho materialu, ktery vykazuje vysokou flexibilitu. Byla provedena také dlouho-
doba studie na zvifatech, pfi které byly vytvoreny klinické vady kosti a na ni aplikovana
PDS folie. Po 29 tydnech byl zcela ukoncen proces vstfebavani a zavérem studie je, Ze
PDO je schopen regenerace kosti, ale jeho hydrolytické ¢lenéni mize vyvolat podrazdéni
okolni tkané a zptsobit zanét. PDO ztraci 50% své pevnosti po 3 tydnech a po 6 mésicich

je organismem plné absorbovan. [76, 77]

4.2.2.2 Poly(ortho-estery)

Skupina polymert, ktera je oznacovana pod nazvy POE I, POE II, POE III, POE IV.
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Obrazek 20 Struktura POE I, I, Il a IV
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POE I oznacovany ptivodné pod nazvem Chronomer, pozd¢ji Alzamer se pfipavuje
reakci trans-cyklohexandimetanolu s dialkoholem. Ve vodném prostiedi defraduje na y-
butyrolaktam a dialkohol. Aby se zabranilo autokatalytické hydrolyze, je nutna stabilizace
polymeru napt. NapCOz. Vyuziti tohoto polymeru je pti 1é¢bé popalenin a také v fad¢ orto-
pedickych aplikaci. Studie, ktera byla provedena na defektech krysi lebky, ukazala, ze vady
byly diky POE I zaceleny. POE I zptsobil mirny zanét, ktery ustoupil do 3 tydnd. Jiz zmi-
néna autokatalytickd povaha hydrolyzy siln¢ omezuje jeho uplatnéni a proces vyvoje byl jiz

zastaven. [78, 79]

POE 1II je polymer, ktery velmi pomalu degraduje a z tohoto diivodu je do né&j pfi-
davano malé mnozstvi kyselych pomocnych latek (kyselina sebakova). Tento postup vSak
byl jen ¢aste¢né tspésny, proto produkty vyuzivajici kyselé latky nikdy nedosahly komer¢-
niho vyuziti.

Pokud se u POE 1II jako R pouzije - (CH2)4 — jedna se o polotuhy polymer
s molekulovou hmotnosti jen 35 kg.mol™. Této vlastnosti se vyuzivéa napt. pii za¢lefiovani
1é¢iva do polymeru, kdy v tomto piipadé staci pouhé smichéani, bez potieby rozpoustédel
nebo zvysené teploty. I pfesto, Zze ma tento materil fadu vyhod a vykazuje vynikajici bio-
kompatibilitu v o¢nich aplikacich, obtizna syntéza zapficinila, ze se tento material jiz nevy-
rabi.

Jako jediny z této konkrétni skupiny polymert spliiuje POE IV vlastnosti, které jsou
zadany pf1 vyrobé 1 na trhu. Je modifikaci POE 1II a 1i$i se od néj tim, Ze ma ve své struktu-
fe laktidové nebo glykolidové segmenty a ty pusobi jako kyselé katalyzatory. Snadna syn-
téza umoznuje opakovatelnou vyrobu. Je velmi stabilni pti pokojové teploté. Je to termo-
plast, ktery miZe byt snadno vyrabén vytlatovanim, vstfikovanim nebo lisovanim. POE IV

ma vyrazny potencial pro vyrobu pfipravki pro dodavani 1é¢iv. [78]

4.2.2.3 Polyfosfazeny

Struktura téchto vysokomolekularnich linedrnich polymert je tvofena opakujicimi
se atomy dusiku a fosforu, které na sobé nesou boc¢ni skupiny. V prvnim kroku syntézy
probiha vznik polydichlorfosfazenu, ktery vznika reakci hexachlortrifosfazenu za teploty
250°C. Polydichlorfosfazen diky reaktivité¢ vazby P-Cl reaguje s nukleofily (primarni,

sekundarni aminy, organokovové ¢inidla). [80]
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Obrazek 22 Reakce polydichlorfosfazenu s nukleofily

Substituenty na atomu fosforu ovliviiuji vlastnosti jako stabilita, elektricka vodi-
vost, rozlozitelnost atd. Poly(organofosfazeny) jsou ve vod¢ stabilni naproti tomu ty, které
obsahuji esterové skupiny z aminokyselin stabilni nejsou. Diky této vlastnosti jsou vhodné
pro vyrobu kratkodobych implantati, Sicich materiald, k transportu 1€kt a leSeni pro pro-

dukty tkanového inzenyrstvi. [81]

4.3 Kovy a jejich slitiny

Vyznacuji se svou pevnosti, tvrdosti a odolnosti proti opotiebeni. Nejcastéji jsou vy-
uzivany pro kostni a kloubni nahrady, kostni desticky ¢i Srouby. Nevyhodou je jejich na-
chylnost ke korozi (pfevazné u nerez oceli a slitin Co-Cr), mnohem vyssi tvrdost nez hosti-
telskd tkan, mozZnost zpiisobeni alergické reakce — napf. na nikl a chrom. Pole aplikaci

a vyuzivani se rozriista u titanu a jeho slitin, které jsou vysoce kompatibilni.
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Jedny z nejznaméjsi kovu:

e Slitiny na bazi titanu (T1)

Slitiny titanu a niklu (Ti-Ni)

Slitiny kobaltu a chromu (Co-Cr)

Korozivzdorna ocel (Cr-Ni-Mo)

Dalsi kovy jako platina (Pt), palladium (Pd) [84]

Obrazek 23 Priklad kovového implantatu kycelniho kloubu [85]

4.5 Keramika a sklokeramika

Do této skupiny patii materialy, které ziskavaji svou pevnost vypalenim pii vysokych
teplotach. Keramické implantaty jsou polykrystalické slouceniny, obvykle anorganické

s vysokou teplotni odolnosti. [86]

Vyhody keramickych implantati oproti kovovym jsou vysoka tvrdost a pevnost
v tlaku, chemickd odolnost, korozivzdornost, odolnost vuci otéru a velmi dobra snasenli-
vost s lidskym organismem. Mezi nedostatky keramiky fadime jeji kiehkost a nizkou lo-
movou houZevnatost (odolnost materidlu vici ristu trhlin). Patii sem slouc¢eniny obsahujici
oxidy hliniku, titanu nebo zirkonu, kalcium aluminaty a kalcium fosfaty. Velka ¢ast z nich

jsou biokompatibilni a rozdé€luji se podle reakce uvnitt organismu na interni a bioaktivni.

Bioaktivni délime na resorbovatelné a neresorbovatelné. Maji krystalickou struktu-
ru, ale mohou byt taky amorfni a tekuté ,,glassy*, material charakteru skla. Bioaktivni ke-

ramiky hydroxiapatit - Cas(PO4)3(OH), dikalciumfosfat - CaHPO4.2H0, trikalciumfosfat -
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Caz(POs4)2, tetrakalciumfosfat - CasP20g a siran vapenaty - CaSOs se po implantaci pfimo

spojuji chemickou vazbou s kostni tkani bez vzniku vazivové mezivrstvy.
Interni jsou nerozpustné v tkanovych tekutinach, neoxiduji a vyznacuji se tvrdosti
vys$$i nez ocel. Pti tfeni se malo obrusuji a jejich nevyhodou je kiehkost a [dmavost pii na-

razu. Do této skupiny fadime Al>O3z, korund, ZrO,. [87, 88]

Obrazek 24 Keramicka femordlni komponenta [89]

4.6 Kompozity

Kompozity jsou kombinace riznych materialli, jejichZz biologické, fyzikalni 1 che-
mické vlastnosti jsou odlisné a kazdy z nich ma své vyhody. Kombinaci téchto materiald
muzeme zlepsit jejich kvalitu v oblasti biokompatibilty, mechanické pevnosti, elasticity,
trvanlivosti €1 degradability. Slozitym kompozitem je vlastné samotna kost a kompozitni
materidly se vyznacuji napodobenim biologickych vlastnosti kostni tkan¢. Pfikladem kom-
pozitu je kovova endoprotéza, ktera ma na povrchu diiku nanesenou vrstvu hydroxiapatitu,
coz usnadnuje jeji spojeni s okolni tkani, pticemz kov zajisti pevnost a tvar implantatu.
V kostni chirurgii jsou také perspektivni gelové polymery a porézni biokeramické materia-

ly, fungujici jako nosice. [82, 83]
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ZAVER
V oblasti medicinalnich aplikacich je vyuziti polymeru jiz zcela bézné. U ortope-

dickych aplikaci je kladen diiraz pfedevsim na odolnost, pevnost a stalost.

Tato prace se zabyva Sirokou Skalou neresorbovatelnych syntetickych polymeri
(PE, PP, PEEK, PMMA, PUR), které¢ se pouzivaji k vyrobé trvalych implantati, ale také
resorbovatelnymi syntetickymi polymery. Z téch byly popsany alifatické polymery (PLA,
PGA, PCL, PDO), poly(ortho-estery) a polyfosfazeny. Resorbovatelné neboli biologicky
odbouratelné materialy, degraduji na nizkomolekularni produkty, které jsou z téla odvadé-
ny metabolickymi cestami. Byly uvedeny mechanické a biologické vlastnosti a konkrétni
pouziti v organismu. V zavére¢nych kapitolach jsou strué¢né popsany také ostatni materialy

vyuzivané k vyrobé kostnich implantati.

DalSimi zkoumanymi problematikami byly pfi¢iny vedouci k nutnosti nadhrady kosti
vyplni ¢i implantatem a interakce implantdtu S organismem. Hlavni pfi¢inou je poskozeni
chrupavky v dusledku pfirozeného starnuti, onemocnéni (osteoartroza, artritida) nebo na-
sledkem urazu. Uspéch interakce s télem zavisi na mnoha faktorech — navrzeni endoproté-
zy, pouzity materidl (jeho reaktivnost, zptisob sterilizace), kvalita kosti, typ fixace, zvolena
operacni technika, pooperacni péce a mnoho dalSich. Nejvice zatézovanou soucasti ndhrady
je polymerni komponenta a prave kvalita této Casti je podstatnym faktorem ovliviujici na-
hradu a interakci s t€lem. Vyhodou polymernich materilii je jejich snadna zpracovatelnost,

lehkost, vybornéd biokompatibilita a mnohdy i cena.
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SEZNAM POUZITYCH SYMBOLU A ZKRATEK

PMMA Polymetylmetakrylat

Co Kobalt

Cr Chrom

Mo Molybden

TEP Totalni endoprotéza

UHMWRPE Ultra vysoce molekularni polyetylen

PE Polyetylen

LDPE Nizko hustotni polyetylen
HDPE Vysoce hustotni polyetylen
PP Polypropylen

PEEK Poly(éteréterketon)

PUR Polyuretan

PLA Polylaktid

PCL Polykaprolaktom

PGA Kyselina polyglykolova
PDO Polydioxanon

POE Poly(ortho-estery)

Ti Titan

Ni Nikl

Pt Platina

Pd Palladium

ABS Akrylonitrilbutadienstyren

HA Hydroxiapatit
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