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Pomimo zaawansowanych badan nad skuteczno$cig uwalniania lekéw z cementow
kostnych i poprawg ich wiasciwos$ci antybakteryjnych, wcigz istnieje potrzeba udoskonalenia ich
parametrow funkcjonalnych. Dlatego celem niniejszej rozprawy doktorskiej byto opracowanie
innowacyjnych modyfikatoréw wtasciwosci cementéw kostnych nadajgcych im rozszerzong
funkcjonalnos$¢, umozliwiajgcych przedtuzone uwalnianie substancji aktywnych oraz
zapewniajgcych trwatg aktywno$¢ antybakteryjng i kontrastujgca.

W ramach pracy zaprojektowano i przeprowadzono modyfikacje zwigzkéw o
wiasciwosciach antybakteryjnych i kontrastujgcych, umozliwiajgcg wprowadzenie do ich
struktury grup funkcyjnych reaktywnych w procesie polimeryzacji. Otrzymano réwniez polimery
gwiazdziste (ang. star polymers, STR), metodg kontrolowanej polimeryzacji rodnikowej ATRP,
majgce pemi¢ funkcje nosnikdéw substancji aktywnych (antybakteryjnych i kontrastujgcego)
zaréwno wbudowanych kowalencyjnie w ich strukture jak i immobilizowanych na drodze
tworzenia kompleksoéw. W strukture polimerdw gwiazdzistych kowalencyjnie witgczono
pochodne ampicyliny i eugenolu, w celu nadania im wiasciwosci antybakteryjnych, jak réwniez
pochodng gadolinu, nadajgcg wiasciwosci kontrastujgce. Dodatkowo antybiotyki, jak rowniez
nanoczastki srebra (AgNPs) oraz eugenol (EU), wprowadzono w strukture polimeréw
gwiazdzistych w wyniku niekowalencyjnych oddziatywan fizycznych (kompleksy polimer
gwiazdzisty : substancja aktywna). Réwnolegle przeprowadzono synteze polidopaminy, majgca
petni¢ funkcje czynnika bioaktywnego. Nastepnie analizowano wplyw przygotowanych
dodatkow na wiasciwosci cementow kostnych. Ponadto badania uzupetniono o wptyw eugenolu
i antybiotykdw.

Modyfikowane $rodki antybakteryjne i kontrastujgce oraz polimery gwiazdziste
analizowano metodg magnetycznego rezonansu jgdrowego (NMR), spektroskopii ostabionego
catkowitego odbicia w podczerwieni (ATR-FTIR), chromatografii zelowej (GPC) i gazowej (GC),
dynamicznego rozpraszania Swiatta (DLS) oraz w przypadku $rodkéw kontrastujgcych metodg
rezonansu magnetycznego (MRI). Nastepnie wprowadzono je do fazy proszkowej
metakrylowych cementéw kostnych opracowanych na bazie kopolimerow metakrylowych i
metakrylanu metylu, modyfikowanych metakrylanem 2-hydroksyetylu i dimetakrylanem glikolu
trietylenowego, lub do komercyjnych cementéw, a uzyskane materialy poddano ocenie
zgodnosci z wymaganiami normy 1SO 5833:2002 (tj. wytrzymatos¢ na Sciskanie, czas wigzania,
maksymalna temperatura utwardzania). Zastosowane modyfikacje pozwolity na uzyskanie
materiatdw o wytrzymatosci na sciskanie > 90 MPa, kontrolowanej kinetyce utwardzania oraz



maksymalnej temperaturze utwardzania ponizej 60 °C, co moze ograniczy¢ ryzyko martwicy
tkanek. Ponadto, analiza metodg roznicowej kalorymetrii skaningowej (DSC) wykazata wysoki
stopien konwersji wigzan podwdjnych grup metakrylowych (ponad 95%). Cementy kostne
badano réwniez pod katem uwalniania substancji aktywnych metodg spektroskopii w zakresu
nadfioletu i promieniowania widzialnego (UV-Vis). 7

Zastosowanie odpowiednich modyfikatoréw, jak kompleksy polimerow gwiazdzistych,
polidopamina, znaczgco poprawito stezenie uwalnianych antybiotykdw nawet o kilkaset procent
Badania aktywnosci przeciwbakteryjnej wobec szczepdw E. colii S. aureus wykazaty skuteczne
dziatanie materialtdbw zawierajgcych pochodne eugenolu oraz kompleksy polimeru
gwiazdzistego i czynnika antybakteryjnego (STR:AMP, STR:RIF, STR:EU, STR-AgNPs), a
takze modyfikowane polimery gwiazdziste (STR-EU-MAA, STR-AMP). Metoda ATR-FTIR
umozliwita identyfikacje i potwierdzenie wystepowania oddziatywan pomiedzy skfadnikami,
natomiast metodg skaningowej mikroskopii elektronowej (SEM) potwierdzono jednorodne
rozmieszczenie nosnikdw w matrycy cementu kostnego oraz jego porowatg strukture, ktéra
wplyneta na poprawe uwalniania lekow. Dodatkowo metodg MRI potwierdzono dziatanie
kontrastujgce otrzymanych pochodnych gadolinu.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze zastosowanie zaprojektowanych w ramach pracy
dodatkdow modyfikujgcych wiasciwosci cementéw kostnych, w tym przede wszystkim
wielofunkcyjnych polimeréw gwiazdzistych, pozwala na opracowanie materiatbw nowej
generacji, ktére mogg znalez¢ zastosowanie w leczeniu ztaman, infekcji kostnych oraz jako
podtoze dla implantéw, fgczac w jednej strukturze materiatowej wtasciwosci terapeutyczne i
mechaniczne.
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