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WPROWADZENIE

Choroby uktadu naczyniowo-sercowego wysuwajq si¢ na czolowe miejsce w statystyce
zgonow naszego stulecia. Obecnie w Polsce choroba niedokrwienna serca dotyczy prawie
miliona mieszkancoéw, a rocznie z jej powodu umiera okoto 90 000 ludzi. Stosowana
obecnie metoda angioplastyki wiencowej nie zapewnia stu procentowej skutecznosci
leczenia, powaznym jej problemem pozostaje nawrét zwezenia (restenoza)
dotyczacy ok. 15-30% pacjentéw poddanych zabiegowi.

Analiza problemu wykazuje, ze zdecydowanie najlepsza metoda hamujaca powstanie
wtornego zwezenia jest zastosowanie dodatkowych warstw wierzchnich na powierzchni
stentu, majacych na celu wytworzenie oboje¢tnej bariery pomiedzy metalowym szkieletem,
a tkankami uktadu krwionos$nego, a takze pelniacych rol¢ nosnikéw lekow. Obecnie na
rynku znajduje si¢ wiele implantéw pokrytych réznymi materialami, pomimo tego nadal
prowadzone sa w licznych osrodkach badania nad nowymi technologiami, zapewniajacymi
lepsze wtasnosci mechaniczne i fizykochemiczne powlok oraz usprawniajacymi sposoby
uwalniania lekow.

W rozprawie doktorskiej na pokrycia stentow wiencowych proponuje si¢ zastosowanie
krzemionkowych warstw wierzchnich wytwarzanych nowgq technologia zol-zelowa. Jest to
obecnie jedna z najbardziej progresywnych metod modyfikacji wlasciwosci warstwy
wierzchniej biomaterialéw metalicznych. Biorac pod uwage dynamiczny rozwdj tej
technologii oraz pozytywne wyniki dotychczasowych badan na implantach kostnych,
prowadzonych w wielu osrodkach badawczych mozna stwierdzi¢, ze powtoki syntezowane
ta metodq beda mogly znalez¢ zastosowanie w produkcji warstw wierzchnich
przeznaczonych na implanty wewnatrznaczyniowe.

Ocena przydatnosci powlok, syntezowanych metoda zol-zel przeznaczonych na
pokrycia stentéw wiencowych, wymagata wykonania szeregu badan, miedzy
innymi: strukturalnych, wytrzymatosciowych, oceny chropowatosci powierzchni, badan

biotolerancji w srodowisku tkankowym oraz odpornosci na korozjeg.
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Uzyskane rezultaty badan wykazaty, iz zastosowany dobér prekursoréw krzemowych
umozliwit uzyskanie ciagtych, gladkich, odpornych na obcigzenia powtok zol-zelowych,
charakteryzujacych si¢ nanometrowg gruboscia oraz niewielkim stopniem rozwinigcia
powierzchni. Opisywane wilasciwosci mechaniczne spetnialy wymagania stawiane
powtokom przeznaczonym na pokrycia implantéw wewnatrznaczyniowych. Wyniki
przeprowadzonych analiz elektrochemicznych wskazaty dodatkowo na biodegradowalny
charakter materiatu powtokowego dajacy mozliwos¢ zastosowania analizowanych warstw
wierzchnich jako nosnikéw lekéw lub innych substancji aktywnych.

Ocena budowy fazowej metodami spektralnymi wytworzonych warstw SiO, wskazata
niestety na toksyczny charakter badanych materiatow. Negatywne rezultaty badan
potwierdzone zostaly réwniez w analizach cytotoksycznosci, metoda bezposredniego
kontaktu. W przypadku przeznaczenia tych materiatéw do produkcji powtok na implanty
medyczne bedzie mozna spodziewaé si¢ reakcji mutagennych lub immunologicznych
organizmu, co catkowicie dyskwalifikuje ten material w zakresie zastosowan wewnatrz

zywych organizmow.
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1. WSTEP

1.1.PROBLEM ZDROWOTNY
1.1.1. CHOROBA NIEDOKRWIENNA SERCA

Terminem ,,choroba niedokrwienna serca” (ischemic heart disease IHD) okredla si¢
zréznicowany patofizjologicznie 1 klinicznie stan czynnosciowego lub trwatego
uszkodzenia ludzkiego migs$nia sercowego, wywotany zachwianiem réwnowagi migdzy
wielkoscia przeptywu wiencowego, a zapotrzebowaniem serca w tlen [1]. Moze by¢ ono
spowodowane zmianami strukturalnymi lub zaburzeniami czynnosciowymi w krazeniu
wiencowym (anatomia i fizjologia krazenia wiencowego patrz Aneks).

Wyniki projektu badawczego POL-MONICA, begdacego czgs$cig miedzynarodowego
badania koordynowanego przez Swiatowa Organizacje Zdrowia - The WHO MONICA
Project, wykazaly Scista korelacj¢ pomig¢dzy rozwojem choroby niedokrwiennej serca,
a obecnoscia czynnikOw ryzyka tej choroby. Badania prowadzone na duzych populacjach,
dowiodty stalego wzrostu czgstosci wystgpowania choroby niedokrwiennej serca w Polsce.
Dla Polski czgsto$¢ zachorowania wynosi srednio 620 przypadkéw na 100 tysigcy dla
mezczyzn 1 220 przypadkow na 100 tysiecy u kobiet. Zapadalnos¢ jest mniejsza we wsiach
niz w duzych miastach [2]. Czgsto$¢ wystegpowania dtawicy rosnie gwattownie z wiekiem
u obojga pici: od 0,1-1% u kobiet w wieku 45-54 lat do 10-15% u kobiet w wieku
65-74 lat oraz od 2-5% u me¢zczyzn w wieku 45-54 lat do 10-20% u mezczyzn w wieku
65-74 lat [3]. W Polsce obserwuje si¢ rowniez wzrost wystgpowania tej choroby wsrod
kobiet i ludzi mtodych miedzy innymi wsréd 20 - 30 latkéw [4]. Problem jest tym
istotniejszy, 1z choroba dotyczy populacji oséb w srednim wieku, czynnych zawodowo

1 spotecznie, co powaznie rzutuje na szereg elementéw zycia spotecznego i rodzinnego.
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Wedlug Polskiego Towarzystwo Kardiologicznego, za najwazniejsze czynniki ryzyka

wystapienia choroby niedokrwiennej migsnia sercowego uwaza sig:

— styl zycia,

— palenie papieroséw,

— dieta obfitujaca w kalori¢ i tluszcze zwierzece,

— czynniki fizjologiczne i biochemiczne,

— podwyzszone st¢zenie cholesterolu, zwtaszcza LDL,

— podwyzszone stgzenie trojglicerydow,

— hiperglikemia lub cukrzyca,

— zwigkszone stgzenie homocysteiny,

zwigkszone stezenie czynnikéw zakrzepowych (trombogennych) np. fibrynogenu.
Styl zycia i czynniki biochemiczne uwazane sa za czynniki modyfikowalne. Za czynniki
nie poddajace si¢ modyfikacji i jednoczesnie niezalezne od chorego Polskie Towarzystwo
Kardiologiczne uwaza:

— wiek powyzej 45 lat u mezczyzn 1 55 lat u kobiet,

— przedwczesng menopauze,

— chorobg innych tetnic (konczyn dolnych, mézgu) na tle miazdzycowym.
1.1.2. MIAZDZYCA TETNIC WIENCOWYCH

Najczestszg przyczyna (ponad 90%) wystapienia choroby niedokrwiennej serca jest
miazdzyca tetnic wiencowych ale poza przewleklymi i postepujacymi zmianami
miazdzycowymi wazng rol¢ w rozwoju tej choroby odgrywaja rowniez bodzce zewngtrzne
1 sposob, w jaki reaguje na nie serce. Te dodatkowe czynniki moga powodowac
przedluzajacy si¢ skurcz naczynia, uszkodzenie jego scian i1 powstanie zakrzepu
srédnaczyniowego lub wylewu $rédsciennego.

Miazdzyca naczyn krwionosnych przez wiele lat byla rozpoznawana jako proces
degeneracyjny $ciany naczyn, nierozerwalnie zwiazany ze ,Starzeniem si¢” organizmu.
Badania von Rokitanky’ego (1852r.) i Virchova (1956r.) nad rola hipercholesterolemii
i aktywacji uktadu krzepnigcia w rozwoju tego schorzenia utorowaty droge do zupelnie
innego sposobu pojmowania patomechanizmu tego schorzenia. Kontynuowane do dnia
dzisiejszego badania Russela Rossa udowodnity, ze zmiany miazdzycowe sa wynikiem

dlugotrwatego procesu zapalnego, pojawiajacego si¢ w scianie naczyn w odpowiedzi na
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czynniki takie jak niedotlenienie, wolne rodniki czy sity $cinajace, uszkadzajace komorki
nablonka [5].

Rozw6j zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych rozpoczyna si¢ z chwilg
przenikania nadmiaru lipoprotein przez warstwe srdédbtonka. W wyniku uposledzenia
funkcji srédbtonka nastepuje produkcja substancji tatwo wiazacych si¢ z monocytami,
zwiazki te wilaczane sa w obreb widkien kolagenowych 1 tworza wczesne nacieki
tluszczowe. Nastepnie rozpoczyna si¢ proces migracji komoérek miesni gtadkich z btony
srodkowej do wewngtrznej i w obrgbie powstalego nacieku, tworza si¢ komoérki tkanki
facznej. Mechanizm ten ostatecznie powoduje zmiang¢ ogniska sttuszczenia w niestabilng

blaszk¢ miazdzycowa — rys. 1, [6].

Rys. 1. Kolejne stadia powstawania zmian miazdzycowych w tetnicach wienicowych: a) zdrowa tetnica,
b) wczesne nacieki ttuszczowe, ¢) blaszka miazdzycowa, d) blaszka miazdzycowa i zakrzep [6].

Wi6knisto-rozrostowe zmiany miazdzycowe, zardwno nowo powstale, jeszcze
z zachowanym S$rédbtonkiem, jak i zaawansowane z czopem zakrzepu, mozna ogélnie
podzieli¢ na dwa typy. Typ pierwszy — (rys. 2a) najczgsciej spotykany, prowadzi do

asymetrycznego zwezenia swiatta naczynia. Typ drugi — (rys. 2b) pojawia si¢
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w naczyniach poddanych zabiegom lub przy wystgpowaniu cukrzycy i nadcisnienia.
W tym przypadku uszkodzenie srédbtonka jest bardziej rozlegte 1 prowadzi do powstania
zmian giéwnie przerostowych migsni gtadkich w warstwie wewnetrznej, co symetrycznie

zweza Swiatto naczynia [5].

b)

Rys.2. Dwa typy zmian obserwowanych w zmienionych miazdzycowo naczyniach,
a) typ pierwszy, b) typ drugi [5].

1.1.3. INTERWENCJE MEDYCZNE

Ostatnie lata przyniosty gwalttowny rozwdj badan z dziedziny kardiologii, majacy na
celu zmniejszenie liczby operacji na otwartym sercu przy jednoczesnym zastgpieniu ich
zabiegami matoinwazyjnymi. Leczenie pacjentow z chorobg niedokrwienna migs$nia
sercowego ma na celu poprawe jakosci zycia przez zmniejszenie nasilenia objawdéw
dtawicowych oraz wydtuzenie zycia dzigki zmniejszeniu ryzyka zawatu serca. Obejmuje
ono leczenie zachowawcze oraz leczenie chirurgiczne, w ktérym gtéwna role odgrywaja
zabiegi rewaskularyzacyjne [1].

Leczenie zachowawcze obejmuje zmiang stylu zycia oraz leczenie farmakologiczne.
Nakierowane jest ono na eliminacj¢ czynnikOw sprzyjajacych rozwojowi miazdzycy oraz
propagowanie zachowan prozdrowotnych. Pacjentowi podawane sa leki o dziataniu:
wiencowym (zmniejszajacym  zapotrzebowanie migsnia sercowego na tlen),
przeciwplytkowym, przeciwkrzepliwym, hipolipemizujacym oraz leki dziatajace ochronnie
na komorki migsnia sercowego.

Leczeniem typowo chirurgicznym, inwazyjnym jest zabieg wszczepienia pomostow
aortalno-wiencowych (CABG - Coronary Artery Bypass Grafting). Polega on na

zastapieniu odcinka chorobowo zmienionej tetnicy fragmentem zylnym (najczesciej zyta
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odpiszczelowq) lub tetniczym (t¢tnica piersiowg wewnetrzng), pobranym od tego samego
pacjenta. Takich pomostow mozna, w trakcie jednego zabiegu, wykona¢ kilka pomiedzy
wszystkimi trzema te¢tnicami wiencowymi.

Metoda ta znalazla zastosowanie u pacjentéw, z cig¢zszymi postaciami [HD, przede
wszystkim w sytuacjach, gdy zmiany miazdzycowe sa wielonaczyniowe lub rozsiane
1 wystepuje wysokie ryzyko zawatu serca [7]. Podstawowa zaleta CABG jest duza
skutecznos¢, natomiast zasadniczymi wadami tej metody sa wysokie koszty, znaczne
obcigzenie dla pacjenta, dtuzszy pobyt w szpitalu oraz powolny przebieg procesu
rekonwalescencji po zabiegu.

Jedna z obecnie najbardziej popularnych metod leczenia choroby niedokrwiennej serca
jest przeskorna Srédnaczyniowa angioplastyka wiencowa (PTCA - Percutaneous
Transluminal Coronary Angioblasty). Zabieg polegajacy na poszerzeniu zmienionego
miazdzycowo odcinka tgtnicy wiencowej za pomoca zakonczonego balonem cewnika,
wprowadzonego w miejsce zwezenia.

Klasyczng angioplastyke uzupelniaja inne techniki z zastosowaniem r6znych
instrumentéw. Najczesciej stosuje si¢ implanty wewnatrznaczyniowe, nazywane stentami,
utrwalajace efekt poszerzenia tetnicy, aterektomy, odsysajace blaszke miazdzycowa oraz
lasery ekscimerowe, stosowane przy zwapniatych zwezeniach.

Obecnie PTCA jest wskazane w stabilnych oraz w ostrych zespotach IHD,
w zwezonym pomoscie aortalno-wienicowym oraz w ostrym okresie zawatu serca. Rocznie
wykonuje si¢ setki tysiecy tego typu zabiegéw, szczegdlnie, iz nie jest on obciazajacy dla

pacjenta i nie wymaga dtugiej rekonwalescencji.

1.2. STENTY WIENCOWE

Jednym z najwazniejszych osiagni¢¢ ostatnich lat w dziedzinie kardiologii zabiegowe;j
w leczeniu choroby niedokrwiennej serca bylo wprowadzenie wewnatrznaczyniowych
implantéw, nazywanych stentami. Stenty sa rodzajem metalowego, sprezystego
rusztowania o przestrzennej konstrukcji walcowej i milimetrowych wymiarach, ktére
wszczepia si¢ w miejsce krytycznie zwezonego odcinka tetnicy wiencowej, w celu

podparcia jego Scian i poszerzenia Swiatla [6].
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1.2.1. HISTORIA IMPLANTOW

Implantacje stentéow do swiatla tetnic zostaly zapoczatkowane przez Dottera
w 1960 roku [7]. Zabieg polegal na wszczepieniu stalowej rurki do tgtnicy obwodowej psa.
Po ponad dwéch latach 2 sposrdd 3 stentéw pozostawaty drozne. W 1982 roku D. Maass
oraz w 1985 roku Julio Palmaz przeprowadzili kolejne doswiadczenia na zwierzetach
ze stentami. Poczatkiem klinicznego ich zastosowania bylo wszczepienie w 1986 roku
przez Sigwarta stentow do natywnych tetnic wiencowych czlowieka po zabiegu
koronaroplastyki [8].

Poczatkowe doswiadczenia zwigzane z implantowaniem stentow nie bylty zbyt
zachgcajace, czgsto wystgpujace zjawisko wykrzepiania krwi, powodujace wtdrne
zamykanie $wiatla t¢tnicy i1 ostre powiklania, prowadzito do zawatéw serca lub zgonéw
pacjentow. Przelomowym byl rok 1993, w ktérym Antonio Colombo wprowadzit
wysokocisnieniowa metode rozprezania stentow oraz jednoczesng kontrolg wynikéw
zabiegu przy pomocy ultrasonografii wewnatrznaczyniowe] [96]. Spowodowato to

obnizenie wystgpowania zjawiska wykrzepiania prawie do zera.

1.2.2. MECHANIZM POSZERZANIA ZWEZONE]J TETNICY

Przed cewnikowaniem nalezy zapozna¢ pacjenta z ogdlnymi celami, przebiegiem,
czgstoscia wystepowania oraz rodzajem powiktan zabiegu i uzyska¢ jego akceptacje.
Planowany zabieg wykonuje si¢ na czczo, nie wczesniej niz po 6 h po ostatnim positku [5].
W czasie cewnikowania nalezy monitorowac¢ elektrokardiogram, a po wprowadzeniu
cewnika do uktadu tetniczego réwniez cisnienie t¢tnicze przez caly czas trwania zabiegu,
z wyjatkiem kilku sekundowych przerw podczas wstrzykiwania srodka cieniujacego.

W trakcie trwania zabiegu lekarz powinien widzie¢ wszystkie fragmenty tetnicy i jej
odgatezien z dwoch stron w taki sposob, aby wszystkie gatgzie byly od siebie oddzielone
przynajmniej w pewnych fazach cyklu pracy serca. Obraz taki mozna uzyskac stosujac
odpowiednie skosne projekcje rentgenowskie z pochyleniem dogtowowym i doogonowym.

Zabieg PTCA rozpoczyna si¢ od umieszczenia cewnika prowadzacego o srednicy
2,3-2,7 mm, w koszulce zatozonej do tetnicy udowej lub ramiennej (w przypadku
zaawansowanych zmian miazdzycowych w aorcie brzusznej). Ujscie poszerzanej tgtnicy

wiencowej nalezy cewnikowaé¢ w taki sposéb, aby cewnik prowadzacy tkwil osiowo
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w Swietle ujscia i1 dawal dostateczne podparcie dla wprowadzenia cewnika
angioplastycznego w miejsce zwezenia. W tym celu nalezy, w zaleznosci od anatomii
aorty, ujscia tetnic wiencowych 1 lokalizacji zwezenia, dobra¢ odpowiedni typ cewnika,
kierujac si¢ obrazem angiograficznym. Po cewnikowaniu tgtnicy wiencowej rutynowo
wykonuje si¢ wstrzyknigcie srodka cieniujacego w celu dobrego uwidocznienia miejsca
zwezenia 1 doboru odpowiedniej srednicy balonu dopasowanej do szerokosci poszerzanego
naczynia.

Nastgpnie wprowadza si¢ zestaw do PTCA; cewnik z przodujacym o okoto 20-30 cm
prowadnikiem. Delikatnie manewrujac prowadnikiem pokonuje si¢ zwezenie i umieszcza
w obwodowej czgsci tetnicy. Po nim, jak po szynie wsuwa si¢ cewnik do swiatla tetnicy
tak, aby balon znalazt si¢ doktadnie w miejscu zwezenia. Wszystkich manewréw dokonuje
si¢ pod kontrola fluoroskopowa aparatu rentgenowskiego o wysokim stopniu
rozdzielczosci. Metalowy prowadnik moze petni¢ role elektrody do monitorowania
srodwiencowego EKG 1 elektrody do stymulacji serca. Przy PTCA prawej tetnicy
wiencowej zaklada si¢ elektrod¢ endokawitarng do prawej komory, gdyz stymulacja za
pomoca prowadnika jako elektrody nie zawsze bywa skuteczna.

Balonik ustawiony dokladnie w obrebie zwezenia tetnicy wiencowej wypelnia si¢
rozcienczonym srodkiem cieniujacym za pomocg specjalnej strzykawki z manometrem do
ciSnienia 2—4 atm. przez 20-30 s, dla oceny wrazliwosci chorego na niedokrwienie
spowodowane zamknigciem tetnicy. W przypadku ztej tolerancji podaje si¢ dowiencowo
0,1-0,3 mg rozcienczonej nitrogliceryny. Podczas kolejnych wypetnien balonu stosuje si¢
ci$nienie rzgdu 6-12 atm., w zaleznosci od rodzaju cewnika i oczekiwanego efektu
zabiegu. Czas wypelnienia balonu zalezy od reakcji chorego na niedokrwienie 1 wynosi
zwykle 1-3 min.

Liczb¢ wypelnien i wielko$¢ stosowanego cisnienia w kazdym przypadku nalezy
ograniczy¢ do niezbg¢dnego minimum, koniecznego dla uzyskania dobrego wyniku
poszerzenia bez nadmiernego urazu Sciany tetnicy. Zwykle sa to dwa do trzech wypetnien
balonu. Wstrzyknigcie srodka cieniujacego pomigdzy kolejnymi wypelnieniami balonu
pozwala na wstgpna ocen¢ wyniku zabiegu. Jesli wynik spetnia oczekiwania operatora,
cewnik angioplastyczny usuwa si¢ z t¢tnicy wiencowej pozostawiajac prowadnik w jej
swietle na kilka minut. Umozliwi on w razie ostrego zamknigcia tetnicy poszerzanej, ktore
najczesciej wystepuja w pierwszych minutach po PTCA, ponowne wprowadzenie cewnika

w celu udroznienia naczynia, a takze zalozenie stentéw wiencowych —rys. 3.
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Rys.3. Schemat przedstawiajacy mechanizm angioplastyki z uzyciem stentu [6].

Prowadnik jest usuwany dopiero po upewnieniu si¢, ze zabieg przebiegt bez powiktan,
a nastgpnie wykonywana jest rutynowa kontrola koronarograficzna w celu ostatecznej
oceny wyniku zabiegu. Wynik zabiegu uwaza si¢ za bardzo dobry, jesli zwezenie
resztkowe wynosi ponizej 30%, brak jest ubytkéw zacieniowania w miejscu poszerzanym
1 objawOw rozwarstwienia Scian tgtnicy.

W uzyskaniu poszerzenia zwezonej tetnicy za pomocg stentu na balonie zasadnicza
role odgrywaja dwa mechanizmy: rozerwanie blaszki miazdzycowej i oderwanie jej blony
od btony wewnetrznej oraz rozciagnigcie Sciany tetnicy pod wplywem ucisku przez balon
1 stent znajdujace si¢ wewnatrz tgtnicy [S].

Od glebokosci 1 kierunku pegknigcia blaszki miazdzycowej, ktore trudno przewidziec,
zaleza z jednej strony skutecznos$¢ zabiegu i jego odlegly wynik, z drugiej zas stopien
i rozleglos¢ rozwarstwienia btony wewngtrznej, a czesto réwniez Srodkowe;.
Kontrolowane rozciaganie S$ciany tetnicy poddawanej zabiegowi pozwala uzyskac
optymalne Swiatlo t¢tnicy, jednakze jej nadmierne rozciagnigcie prowadzi do uszkodzenia
komoérek migsniowych btony srodkowej, przejawiajacego si¢ zwiotczeniem $ciany tgtnicy
bezposrednio po zabiegu, opisywanym jako ,.elastic recoil”.

Zastosowanie wewnatrznaczyniowej angioskopii i echokardiografii w czasie zabiegu
PTCA udowodnito, ze odpowiednie ,,zgniecenie” 1 przestrzenna przebudowa blaszki

miazdzycowej bez nadmiernego rozciagania $ciany tetnicy za pomocg balonu 1 stentu
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o Srednicy dokladnie dobranej do s$wiatta poszerzanej tgtnicy, jest podstawowym
warunkiem uzyskanie dobrego 1 trwatego wyniku zabiegu, przy minimalizacji zagrozenia

wystapienia wtornego zamknigcia tgtnicy wiencowe;.

1.2.3. WEASNOSCI CHARAKTERYZUJACE IMPLANT

Skutecznos¢ zabiegu angioplastyki wiencowej w duzej mierze zalezy rOwniez od
odpowiedniego dobrania wilasnosci mechanicznych 1 fizykochemicznych metalowych
konstrukcji stentow. Na podstawie diugoletnich doswiadczen klinicznych w literaturze
prezentowane sa podstawowe wlasnosci charakteryzujace prawidlowy implant
wewnatrznaczyniowy [8, 9, 10, 11, 14]:

- gietkos¢, umozliwiajaca przeprowadzanie stentu poprzez zakrgty proksymalnych
odcinkéw naczyn wiencowych i zaimplantowanie w miejscu zwgzenia,

- tatwos$¢ przesuwania w cewniku i tgtnicach,

- niski profil stentu na balonie,

- dobra widzialno$¢ fluoroskopowa, utatwiajaca precyzyjne umieszczenie stentu

i ewentualne rozpoznanie w przypadku przemieszczenia,

- niska trombogenno$¢, chroniaca przez zakrzepami i nawrotami choroby,

- neutralnos¢ tkankowa,

- dobra rozciagalnos¢, utatwiajaca mechanizm rozprezania,

- wytrzymalos¢ na sity zewngtrzne, zmniejszajaca cykliczne rozciaganie Sciany naczynia

i redukujaca tworzenie si¢ komodrek migsni gtadkich,

- mata catkowita powierzchnia stentu,
- dobre wtasnosci reologiczne,

- dobre pokrycie stentem $ciany naczynia.

1.2.4. KLASYFIKACJA STENTOW WIENCOWYCH

Wymagania stawiane stentom sa bardzo ogdlne i nie precyzuja szczegdtowych cech
ilosSciowych czy jakosciowych. Dodatkowo, duze zainteresowanie srodowiska lekarskiego
ta metoda leczenia sktonito przemyst do produkcji zréznicowanych modeli tych
implantéw. Obecnie na rynku znajduje si¢ wiele rodzajow stentéw, ktére mozna podzieli¢

ze w wzgledu na [9, 10, 11,12, 6, 13, 107]:
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— Technikg ich rozpr¢zania wewnatrz naczynia krwionosnego, wyrdznia si¢:

a)

b)

c)

Stenty samorozpr¢zalne wykonane z drutu zwinigtego w sprezysta spirale, ktéra
rozprg¢za si¢ po wprowadzeniu do naczynia i przyjmuje rézne wymiary, przy
zachowaniu odsrodkowej sity rozprezajacej. Po przeprowadzeniu badan
klinicznych okazalo si¢ jednak, ze stenty tego typu charakteryzuja si¢
podwyzszonym ryzykiem wykrzepiania krwi.

Innym rodzajem stentéw samorozprezalnych sa konstrukcje, ktére ulegaja
rozpr¢zeniu pod wpltywem ciepla. Zbudowane sa one ze stopu wykazujacego efekt
pamigci ksztattu (stopy niklu i tytanu). Po wprowadzeniu do miejsca zwgzonego
naczynia, stent zostaje ogrzany w wyniku, czego spirala ulega rozpr¢zeniu do
pozadanego wymiaru. Ten typ stentéw klinicznie nie znalazt zastosowania ze
wzgledu na skomplikowany proces wprowadzania i trudny do przewidzenia stopien
ich rozpre¢zenia.

W 1984 roku Julio Palmaz wprowadzit stenty implantowane przy uzyciu balonu.
Zastosowanie  balonu  wykorzystuje plastyczne  wlasciwosci  tworzywa
metalicznego, z ktérego wykonany jest stent, a takze ulatwia precyzyjne jego
zatozenie. Zaleta tego typu stentow jest niski profil i mata catkowita powierzchnia

implantu.

Rys.4. Przyktady rozwiazan konstrukcyjnych stentéw wiencowych: a) siateczkowy,
b)pierscieniowy, c) w ksztalcie zwoju, d) rurkowy z nacigciami [10].
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— Konstrukcje implantéw wiencowych mozna sklasyfikowa¢ réwniez, ze wzgledu na
technologi¢ wykonania (rys. 4.), wyrdznia si¢ wsrdd nich nastgpujace stenty:
a) siateczkowe, produkowane z nachodzacych na siebie metalowych widkien,
b) rurkowe z nacigciami, wycigte laserowo z ciagtej metalowej rurki,
c) w ksztalcie zwoju, produkowane z jednego docinka metalowego drutu,
d) pierscieniowe, zbudowane z powtarzajacych si¢ modutéw, krétkich zwojow.
— Stenty wiencowe produkowane sa ponadto w réznych ksztattach (rys. 5.), ze wzgledu
na miejsce implantacji, wyréznia sig¢:
a) stenty w ksztalcie litery ,, T, zakladane sa w miejscach, gdzie odchodza bocznice
tetnic wiencowych,
b) stenty w ksztalcie litery ,,Y”, stosowane w miejscach rozgalezien tetnic,

c) stenty w ksztatcie litery ,I”, implantowane w odcinkach prostych tetnic

wiencowych.

Rys.5. Przyktady stentéw o réznych ksztattach:
a) stent w ksztalcie litery ,,Y”, b) stenty w ksztatcie litery ,.I” [10].

1.2.5. MATERIALY PRZEZNACZONE NA STENTY

Biomaterial wprowadzony do wukladu krwionosnego nie moze powodowac
nieodwracalnych uszkodzen struktury bialek, blokowania dziatania enzymoéw, zmian
sktadu elektrolitu oraz uszkodzen elementdw morfotycznych krwi. Jednoczenie nie

powinien inicjowac reakcji toksycznych, mutagennych lub immunologicznych [13, 14].
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Obecnie na rynku wystepuje wiele stentéw wiencowych wykonanych z réznych typow

materiatéw, do najbardziej popularnych zalicza si¢ [10, 13]:

stal austenityczna AISI 316L (wigkszos¢ stentow),

- nitinol (RadiusTM , CardicoilTM, HARTSTM, ParagonTM),

- stopy platyny z irydem (AngiostentTM),

- tantal (Wikt0r®, CordisT™M | StreckerTM),

- kobalt (Magic Wallstent M),

- ztoto (NIROYALTM),

- polimery (fosforylocholina - DyvYsioTM stent, PTFE - Jostent®),

- stopy kobaltu (DriverTM, VisionTM),
- tytan (TTS).

Wszystkie wyzej wymienione rodzaje materialow spelniaja wymagania stawiane
materialom przeznaczonym do zastosowan w medycynie implantacyjnej Najczesciej
jednak stosowanym tworzywem do produkcji stentéw wiencowych jest stal austenityczna
kwasoodporna AISI 316L.

Austenityczne stale kwasoodporne stanowia grupe tworzyw, ktére najwczesniej
zostaty przystosowane do implantowania w organizmie ludzkim [9, 15, 97, 98, 109].
Systematyczne modernizowanie sktadu chemicznego i fazowego stali bylo konsekwencja
wieloletnich badan nad ich biotolerancja.

Stale przeznaczone na implanty maja Scisle ustalone sklady chemiczne, ktére
zapewniaja im paramagnetyczna struktur¢ austenityczng. Do gléwnych pierwiastkéw
stopowych w stalach tego typu zaliczy¢ nalezy chrom, nikiel i molibden, natomiast
wprowadzenie innych dodatkbw wplywa na przesunigcie granic wystgpowania
poszczegblnych faz, a takze oddzialywuje na stabilnos¢ struktury austenitycznej.

W stalach przeznaczonych na stenty wiencowe stosunek Cr-Ni-Mo powinien wynosi¢
okoto: 18% — 15% — 2,5%. W wyniku zwigkszenia stezenia niklu wzrasta odpornos¢ stali
na korozje napr¢zeniowa, ponadto wysoka energia tworzenia chlorku niklu utrudnia
penetracj¢ jonéw chloru do tlenkowej warstwy pasywnej. Zawartos¢ molibdenu w sposéb
wyrazny oddzialywuje na ksztalt krzywej polaryzacji anodowej, zwigksza on takze
odpornos¢ na korozj¢ wzerowa. Chrom podobnie jak molibden, poprawia odporno$¢ na
korozj¢ wzerowa poprzez polepszenie wlasnosci pasywujacych stali oraz przyczynia si¢ do

wytworzenia na jej powierzchni warstw tlenkowych.
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Bardzo waznym aspektem dotyczacym stali stosowanej do produkcji stentow
wiencowych jest ich stopien zanieczyszczenia wtraceniami niemetalicznymi, pozostatymi
po procesach metalurgicznych. Rodzaj wtracen, ich ksztatt, ilo§¢ oraz sposéb
rozmieszczenia moze mie¢ olbrzymi wplyw na anizotropi¢ wlasnosci mechanicznych
materiatu szczegélnie, jezeli mamy do czynienia z miniaturyzacja implantu. Nie bez
wplywu rowniez pozostaje wielkos¢ ziaren austenitu. Zgodnie z zaleznoscia Halla-Petcha
rozmiar ziaren w sposob istotny wplywa na wytrzymatos¢ zmeczeniowa tworzyw
konstrukcyjnych. Wyniki badan przedstawiane przez Paszende, wykazuja, iz optymalny
dla stentéw rozmiar ziaren nie powinien by¢ wigkszy niz odpowiadajacy wzorcowi G = 4
wg. normy PN-ISO 5832-1/1997 [13, 14]. Wymusza to konieczno$¢ stosowania stali
wysokiej jakosci, charakteryzujacej si¢ drobnoziarnista struktura austenitu i minimalng

iloscia zanieczyszczen o duzej dyspers;ji.

1.3. RESTENOZA

Powaznym zjawiskiem dotyczacym okoto 15-30% wszystkich chorych poddanych
zabiegowi implantacji stentu [5] jest wtorny nawrdt zwezenia, nazywany restenoza.
Zjawisko to obserwowane jest w badaniu angiograficznym jako nagle zmniejszenie
srednicy naczynia, o co najmniej 50% w stosunku do wartosci uzyskanej w trakcie zabiegu
angioplastyki. Przyczyna wystapienia zmian restenotycznych sa liczne komérkowe
1 molekularne mechanizmy zachodzace w Swietle oraz S$cianie naczynia wiencowego
na skutek  mechanicznego  uszkodzenia  tetnicy  implantowanym  stentem,

rys. 6 [5,16-21].

Uszkodzenie tetnicy po PTCA Restenoza

Przeplyw krwi
Miejsce uszkodzenia
Przeplyw turbulentyny
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Rys.6. Przypuszczalne mechanizmy powstania restenozy po angioplastyce wiencowej [5].
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Klinicznie restenoza manifestuje si¢ nasileniem objawéw dtawicowych, zmiang
wynikow testu wysitkowego, a takze zawalem migsnia sercowego w obszarze poszerzonej
tetnicy. Przyjmuje si¢, ze objawy te swiadcza o wystapieniu restenozy, jezeli pojawiaja si¢

w okresie 6 miesigcy po wykonaniu zabiegu angioplastyki wiencowej [1].

1.3.1. MECHANIZM POWSTANIA RESTENOZY

W procesie zmian zachodzacych w naczyniu po implantacji stentu mozna wyr6znic¢
trzy etapy [17,21] —rys. 7:

e faza wczesnej odpowiedzi na uszkodzenie spowodowane mechanicznym
rozprezeniem stentu wiencowego, dochodzi do powstania skrzepu i szybkiej reakcji
sciany naczynia na rozciagganie,

e faza degranulacji komoérek uktadu biatokrwinkowego z pobudzeniem fibroblastow
i mioblastow do proliferacji prowadzacej do zwigkszenia ilosci migdzykomdrkowej
macierzy bedacej gléwna przyczyng formowania si¢ neointimy,

e faza p6zna zwiazana z przebudowa $ciany naczynia, odpowiedzialng za ostateczne

zamknigcia Swiatta naczynia.

Rys.7. Proces zmian zachodzacych w naczyniu po implantacji stentu; a) powstanie skrzepu na powierzchni
implantu, b) migracja komérek migsni gladkich i przydanki, c) tworzenie si¢ neointimy,
d) restenotyczne zmniejszenie przekroju naczynia.
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Podczas implantacji stentu wewnatrz naczynia wiencowego dochodzi do przerwania
ciggtosci srodblonka i1 odstonigcie macierzy podsrodblonkowej oraz kolagenu blony
wewnetrznej. Przerwanie ciaglosci srodbtonka powoduje uposledzenie jego funkcji
przeciwzakrzepowych, spowodowanych produkcja tlenku azotu i prostacykliny, bedacych
warunkiem prawidlowego przeptywu krwi w naczyniu [1]. Dodatkowo, odstonigcie
widkien tkanki tacznej 1 macierzy migdzykomorkowej sprzyja adhezji oraz aktywacji
ptytek krwi 1 wiazaniu fibrynogenu, co prowadzi do powstania skrzepu w obszarze
poszerzanego naczynia. W skrajnych przypadkach moze wystapi¢ ostra zakrzepica
zwigkszajaca ryzyko wystapienia zawatu serca [19-23].

Po okresie 3-7 dni od zaimplantowania stentu komorki zapalne przemieszczaja si¢
w kierunku $ciany naczynia i inicjuja miejscowy proces zapalny. Jednoczesnie w wyniku
uwolnienia czynnikéw mitogennych dochodzi do proliferacji i migracji komoérek migsni
gtadkich, tworzacych nowa btong wewngtrzna naczynia, nazywang neointima.

Tworzenie neointimy wymaga dostarczenia nowych komoérek oraz udzialu substancji
miedzykomorkowej [18, 19, 21, 23]. W pierwszych tygodniach od zabiegu aktywowane
komorki miesni gladkich medii 1 przydanki migruja do uszkodzonej blony wewngtrznej,
gdzie proliferuja tworzac zewnatrzkomérkowa macierz. Nowo powstale zmiany
restenotyczne sg ubogiekomoérkowo, zbudowane gtéwnie z kolagenu i elastyny oraz
z fibronektyny 1 proteoglikanéw.

Pomimo zabezpieczenia scian naczynia poprzez stent w ostatniej fazie dochodzi do
przebudowy tetnicy, powodujacej ostatecznie utratg jej swiatta [16, 17, 24, 25]. Proces ten
opisywany jest w literaturze jako przystosowawcze zmiany strukturalne zachodzace

w calym naczyniu wiencowym w odpowiedzi na jego mechaniczne uszkodzenie.

1.3.2. CZYNNIKI RYZYKA RESTENOZY

Badania nad zjawiskiem restenozy doprowadzity do okreslenia szeregu czynnikow,
mogacych sprzyjac¢ jej rozwojowi. Mozna je podzieli¢ na czynniki kliniczne i anatomiczne.
Do klinicznych zalicza si¢ niestabilng dusznice bolesna, pte¢ meska, cukrzyce,
hipercholesterolemig, niewydolnos¢ nerek oraz palenie papierosow. Czynniki anatomiczne
to: duzy stopien zwezenia naczynia przed zabiegiem, obecno$¢ zwapnien w poszerzanej
blaszce miazdzycowej, dlugie zwezenia, mata srednica naczynia oraz zw¢zenie w miejscu

rozwidlenia naczynia. Wystepuja jeszcze dodatkowe czynniki ryzyka, zwigzane z samym
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zabiegiem, sa to migdzy innymi koncowe zwezenia naczyn, zastosowanie matego cewnika

balonowego oraz minimalny wymiar swiatta naczynia po PTCA [5,17,21].

1.3.3. METODY LECZENIA ZMIAN RESTENOTYCZNYCH

U chorego 2z restenoza najczgsciej wykonuje si¢ kolejng angioplastyke.
Jej skutecznos¢ jest wigksza niz w zmianach pierwotnych, a odsetek powiktan mniejszy.
Kolejny nawrét zwezenia wystepuje jednak czesciej. Zastosowanie stentéw lub
aterektomow do leczenia kolejnych restenoz jest obecnie poddawane ocenie kliniczne;j.
Uwaza sig¢, ze pojawienie si¢ trzeciej restenozy po kolejnych zabiegach PTCA stanowi
bezwzglednie wskazanie do leczenia kardiochirurgicznego [1].

Analiza problemu wykazata jednak, ze zdecydowanie lepsza metoda hamujaca
powstanie zwezenia jest zastosowanie dodatkowych warstw wierzchnich na powierzchni
stentu, majacych na celu wytworzenie oboj¢tnej bariery pomiedzy metalowym szkieletem

implantu, a tkankami uktadu krwionos$nego, a takze petnigcych role nosnikéw lekow [21].

1.3.4. IMPLANTY ODPORNE NA RESTENOZE

Wprowadzenie metalowego stentu do uktadu naczyniowego inicjuje kompleksowa
reakcj¢ pomiedzy skladnikami krwi a jego powierzchnig. Proces ten stanowi
o niebezpieczenstwie wykrzepiania krwi na powierzchni implantu sprzyjajacego nawrotom
zwezenia w $wietle tetnicy wiencowej. Jedna z metod majacq na celu ograniczenie tych
powiklan jest stosowanie stentow pokrytych odpowiednimi lekami przeciwzakrzepowymi
oraz powlekanych materiatlami obnizajacymi trombogennosc¢ [26, 27].

W ostatnim dziesigcioleciu obserwuje si¢ zwigkszajace zainteresowanie aplikacja
materiatlobw niemetalicznych na potrzeby implantéw stosowanych w kardiologii
zabiegowej. Do  najpopularniejszych  obecnie naleza materialy polimerowe,
charakteryzujace si¢ dobrg biotolerancja w srodowisku krwi oraz atrombogennoscia.
Stosowane sg one obecnie do produkcji samodzielnych konstrukcji implantéw, elementéw
kompozytowych stentéw oraz warstw wytwarzanych na ich powierzchni.

Liczba gatunkéw polimeréw syntetycznych niebiodegradowalnych stosowanych na
powloki ochronne na powierzchni stentéw jest duza 1 ciagle wzrasta,
do najpopularniejszych naleza: poliuretan, silikon, politereftalan etylenu, fosforycholina

[13, 28-31]. Wyniki badan wykazatly skutecznos¢ tego typu warstw jedynie w ograniczeniu
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procesu wczesnego wykrzepiania krwi, nie rozwigzaty natomiast problemu proliferacji
btony wewngtrznej naczynia powodujacej nawrdt zwezenia w postaci restenozy.

Uzyskane rezultaty tych prac badawczych spowodowaly zainteresowanie grupa
polimeréw naturalnych (m.in. polikwasy mlekowe, poliglikolid, polisacharyd) [26, 32].
Materialy te charakteryzuje zréznicowana budowa oraz wiasnosci, dzigki czemu niektére
z nich ulegaja biodegradacji w Srodowisku biologicznym. Wyniki badan publikowane
przez Lincoffa wykazaly skuteczno$¢ tego rodzaju powlok zaréwno w ograniczeniu
procesu wykrzepiania, jak i restenozy [6, 13, 33].

Inna metoda ksztaltowania wilasnosci fizykochemicznych powierzchni stentéw jest
heparynizacja [13, 34-37]. Metoda ta umozliwia wyeliminowanie podawania pacjentom
w okresie pooperacyjnym lekéw o dzialaniu przeciwzakrzepowym. Otrzymane wyniki
z badan 1in vivo potwierdzily skutecznos¢ tych powlok w  ograniczeniu
aktywacji ptytek krwi i tworzenia skrzepow. Jednak dalsze badania histomorfometryczne
wykazaly brak skutecznosci tak przygotowanych implantéw w ograniczeniu procesu
restenozy.

Koncepcja zastosowania powlok ze ztota miata na celu poprawg widocznosci
fluoroskopowej stentow oraz zwigkszenie dziatania antybakteryjnego implantu [94, 95].
Zaleta wykorzystania tego materiatu bylo ograniczenie ryzyka wykrzepiania krwi oraz
obnizenie toksycznosci wszczepu. Wyniki badan wykazaly jednak, ze warstwa ta moze
ulega¢ korozji w S$rodowisku pltynéw ustrojowych 1 ostatecznie nie zapewnia
zabezpieczenia poszerzonego naczynia przed restenoza.

W ostatnich latach prowadzone sq réwniez badania nad zastosowaniem amorficznego
weglika krzemu, na pokrycia stentéw wiencowych [6, 13, 38]. Uzyskane wst¢pne wyniki
wykazuja dobrg odpornos¢ korozyjna tego typu materialu w Srodowisku plynéw
ustrojowych. Znane sa réwniez doniesienia o skutecznosci tych powlok w ograniczaniu
aktywacji ptytek krwi i agregacji leukocytow.

Pojawity sig¢ takze w literaturze informacje o korzystnym wptywie warstw weglowych
na zwigkszenie biotolerancji implantéw metalicznych w srodowisku naczyniowym
[6, 39, 40]. W grupie tych materialéw znajduja si¢ powltoki typu DLC (Diamond Like
Carbon), ktore ze wzgledu na struktur¢ mozna podzieli¢ na zawierajace wodor a-C:H oraz
niezawierajace wodoru a-C. Pomimo wielu korzystnych wilasnosci warstw typu DLC ich
aplikacja do pokrywania powierzchni stentéw jest obecnie uwazana za kontrowersyjna.

Watpliwosci zwiazane sa gtéwnie z kruchoscia tego typu materiatlu, mogacq inicjowac
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pekanie stentow podczas implantacji, a takze w czasie ich uzytkowania w warunkach
zmiennych obciazen, panujacych w naczyniu wienhcowym.

Duzym postgpem w profilaktyce procesu wykrzepiania oraz w leczeniu zmian
restenotycznych bylo zastosowanie stentéw uwalniajacych leki. Do struktury powtok
polimerowych osadzonych na stentach wprowadzane sg substancje atrombogenne
1 przeciwzapalne, ktore po wprowadzeniu implantu do tetnic uwalniane sa stopniowo do
krwi 1 tkanek naczynia. Wyniki badan klinicznych wykazuja, Ze jest to jedno z najbardzie;j
znaczacych osiagnie¢ w kardiologii zabiegowej [13, 41-45].

Obecnie na rynku znajduje si¢ wiele stentéw rézniacych si¢ rodzajem, dawka leku,
a takze sposobem jego uwalniania oraz czasem dzialania na komdrki $cian naczyn
wiencowych — rys. 8. Leki stosowane w warstwach wierzchnich stentéw mozna
sklasyfikowa¢ ze wzgledu na sposéb dziatlania na Scian¢ tgtnic 1 na caly
uktad krazenia wiencowego, sposrdd najczesciej stosowanyh wyrdznia si¢ nastgpujace
substancj¢:

- antyproliferacyjne: Paclitaxel, aktynomycyna, Vinkrystyna, Metotrexat,

- immunosupresyjne: Sirolimus, tacrolimus, tranilast, dexametazon, cyklosporyna,

- hamujace migracj¢ komorek: Halofuginan, inhibitor C-proteinazy, Inhibitor

metaloproteinazy, batimastat, inhibitor hydroksylazy propylowej,

- pobudzajace proces gojenia 1 poprawiajace funkcj¢ srodblonka: VEGEF,

17-b estradiol, statyny, BCP 671,

- hamujace wykrzepianie: Hirudyna, heparyna, iloprost, abciximab.
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Rys.8. R6zne konstrukcje stentéw uwalniajacych lek.
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Obecnie wsrdéd badanych substancji najkorzystniejszy efekt w prewencji restenozy
wykazano dla dwoch lekéw: repamecyny oraz paclitaxelu [21, 44, 45]. Wyniki
wieloosrodkowych, randomizowanych badan, wykazaly wysoka skuteczno$¢ stentéw

pokrywanych tymi lekami w poréwnaniu ze stentami bez powtoki.

1.4. PROPONOWANA METODA MODYFIKACJI POWIERZCHNI STENTU

Obecnie na rynku znajduje si¢ wiele stentéw pokrytych r6znymi materialami, pomimo
tego nadal prowadzone sa w licznych osrodkach badania nad nowymi technologiami,
zapewniajacymi lepsze wlasnosci mechaniczne 1 fizykochemiczne powlok oraz
usprawniajacymi sposoby uwalniania lekéw [26-45]. W rozprawie doktorskiej na pokrycia
stentow wiencowych proponuje si¢ zastosowanie krzemionkowych warstw wierzchnich
wytwarzanych nowa technologiq zol-zelowa. Jest to obecnie jedna z najbardziej
progresywnych metod modyfikacji wilasciwosci warstwy wierzchniej biomaterialow

metalicznych.

1.4.1. TECHNOLOGIA ZOL-ZEL

Metoda zol-zel polega na sporzadzaniu roztworéw koloidalnych (zoli) w wyniku
hydrolizy i kondensacji uzytych prekursoréw. Zaawansowany proces kondensacji,
polaczony z odparowaniem rozpuszczalnika, prowadzi do otrzymania zeli, z ktérych po

wypaleniu mozna uzyska¢ powtoke ceramiczng na podiozu implantu metalicznego [46-48]

—rys. 9.
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Rys.9. Procesy zachodzace w poszczegdlnych etapach otrzymywania warstwy metoda zol-zel [48].

Pierwszym etapem syntezy jest polaczenie cieklego prekursora (alkoholanu)
alkoksykrzemowego w odpowiednim stosunku molowym z rozpuszczalnikiem [47, 49].

Najczesciej  stosowanymi  prekursorami  krzemionki sa  tetraetoksysilan  oraz
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tetrametoksysilan, oznaczane jako TEOS oraz TMOS. Rozpoczyna si¢ proces hydrolizy

roztworu wyjsciowego:
= Si-O-C,Hs + H,O «» = Si-OH + C,H50OH

Niemal jednoczesnie z uzyskaniem homogenicznego hydrolizatu (zolu) nastgpuje
proces kondensacji (zelowania). Polega on na utworzeniu sieci wigzan = Si-O-Si =,
bedacych w stanie utrzymac fizyczna spdjnos¢ probki i zachowac ksztatt nadany przez
naczynie. Za tworzenie mostkéw siloksanowych odpowiedzialne sa procesy kondensacji

[47, 50]:
= Si-O-C,Hs + HO-S1 = < =S8i1-0- Si = + C,HsOH
= Si-OH + HO-Si = <& =8Si-0- Si = + H,0

W tym etapie mozliwe jest taczenie si¢ fragmentow sieci w jedna makroczeteczke.
Czastki roztworu koloidalnego ulegaja agregacji tworzac czastkg o rozmiarach
makroskopowych, obejmujacych cata objeto$é pierwotnego roztworu. Zel jest cialem,
co najmniej dwusktadnikowym, w ktorym rozproszona jest w duzej ilosci ciecz.
Zel zachowuije ksztatt, lecz ulega tatwo deformacji pod wptywem matych sit [50, 51].

Czasowe rozgraniczenie procesOw hydrolizy 1 kondensacji jest praktycznie
niemozliwe. Obie reakcje chemiczne biegna réwnolegle, tworzac skomplikowany uktad
stanOw rownowagi wrazliwych na szereg czynnikow. Waznymi parametrami
technologicznymi przy otrzymywaniu materialdw zol-zelowych sa: stosunek molowy
wody do prekursora, pH hydrolizatu oraz temperatura procesu [47].

Kolejnym etapem procesu zol-zel jest dojrzewanie, podczas ktérego ulega rozbudowie
trojwymiarowa struktura zelu. Ma to zwigzek z uwalnianiem wody i alkoholu. Otrzymane
po dojrzewaniu zele zostaja poddane procesowi suszenia. Proces ten skiada si¢ z dwéch
etapow (rys. 10):

— etap CRP (Constant Rate Period), w ktérym predkos¢ ubywania wody z Zelu jest stata,
— etap FRP (Falling Rate Period), w ktérym ulega zmniejszeniu predkos¢ ubywania
wody z zelu.

Suszenie jest najtrudniejszym etapem otrzymywania materiatdw metoda zol-zel.
Bardzo trudnym do uniknig¢cia zjawiskiem podczas tego procesu jest pgkanie powtoki.
Naprgzenia w powloce sa poréwnywalne z napigciem powierzchniowym cieczy
[47, 52, 53]. Gdy powtloka sztywnieje, jej napigcie jest rowne napre¢zeniom kapilarnym,

a niejednorodnosci w systemie poréw prowadza do nieréwnomiernego rozkladu tych
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napr¢zen. Wyniki badan wykazaty, ze powloki o grubosci do ok. 0,5um nie ulegaja
pekaniu, natomiast w przypadku powtok grubszych zjawisko to wystgpuje niemal zawsze

[54, 55].

+— CRP — | «— FRP —
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Rys.10. Dynamika utraty wody w trakcie procesu suszenia zelu [49].

Ostatni etap procesu zol-zelowego, wypalanie, jest konieczny tylko wtedy, jezeli
syntezowany material zostal przeznaczony do pracy w szczegdlnych warunkach
np. w otoczeniu wody lub innych ptynéw, migdzy innymi fizjologicznych. Celem
wypalania jest usunigcie pozostatych grup hydroksylowych oraz organicznych [47, 56, 57].
W przypadku powlok na implanty medyczne wszystkie czgsSci organiczne moga
powodowac reakcje toksyczne, mutagenne lub immunologiczne, co w konsekwencji moze
doprowadzi¢ do odrzutu implantu [13, 60].

Mechanizmy termicznej i chemicznej stabilizacji wymagaja stosowania temperatur
rzgdu 500 — 800°C. Wraz ze wzrostem temperatury obserwuje si¢ nastgpujace zmiany
w powloce [49]:

— w temp do ok. 250°C nastepuje usuniecie wody fizycznie zaadsorbowanej przez zel,

— w temp. 250-600°C nastepuje wypalenie substancji organicznych, co objawia sig¢
brazowym zabarwieniem prébki,

— w temp. 700-1300°C nast¢gpuje zamknigcie poréw i formowanie materiatu

nieporowatego np. szkta w przypadku uzycia prekursora krzemowego.
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1.4.2. METODA NANOSZENIA POWLOK

Powtoki wytwarzane metoda zol-zel moga by¢ nanoszone poprzez zanurzanie,
wirowanie lub natryskiwanie [47, 48, 57]. W rozprawie doktorskiej zastosowano metode
zanurzeniowa, nazywang réwniez w literaturze metoda dip-coating.

Scriven [47, 48, 58] w badaniach nad ta metoda nanoszenia powlok wyréznit pigé
etapOw procesu: zanurzenie, wynurzenie, nanoszenie, odciekanie nadmiaru cieczy oraz
odparowanie — rys. 11. W przypadku zastosowania lotnych rozpuszczalnikéw, takich jak
alkohol, nalezy pamigta¢, ze odparowanie zawsze towarzyszy wynurzaniu, nanoszeniu
oraz poczatkowi ociekania. Dodatkowo, w praktyce, na kinetyke procesu odparowywania

ma wptyw ruch powietrza nad roztworem wyjsciowym.
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Rys.11. Poszczegdlne etapy procesu nanoszenia powtok metodq zanurzeniowa [47].

Podczas nanoszenia bardzo waznymi parametrami decydujacymi o grubosci
otrzymanych powtok sa: lepkos¢ roztworu oraz predkos¢ zanurzania i wynurzania podloza.

Jezeli lepkos¢ cieczy n oraz predkos¢ podtoza U sa dostatecznie duze i zmniejszaja
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krzywizn¢ menisku, wéwczas grubos¢ uzyskiwanej powloki h réwnowazy lepki opor

(anU/h) oraz sity cigzkosci (pgh) [47, 58]:

h=ci(mU/pg)"”~,

gdzie ¢;=0,8 to stata proporcjonalnosci dla cieczy newtonowskich. W sytuacji, kiedy
lepkos¢ cieczy i predkos¢ ruchu podioza nie s dostatecznie duze, rdwnowaga ta jest
opisywana poprzez stosunek lepkiego oporu cieczy do napigcia powierzchniowego pary

%.vzgodnie z zaleznoscia [47]:
h = 0,94MUY* iy (pe) 2.

Wyniki badan Strawbridga i Jamesa, przeprowadzone dla roztworu krzemionkowego
wykazaly, iz wraz ze wzrostem lepkosci cieczy wzrasta grubo$¢ powtoki [55]. Natomiast
praca Schrerera [47, 53] prezentujaca wyniki badan zaleznosci pomigdzy gruboscig
powtoki, a predkoscia ruchu podtoza dla réznych zoli krzemionkowych udowodnita, ze im
mniejsza predkos¢ wynurzania tym ciensza powloka. Rezultaty badan, prowadzonych
w réznych $wiatowych os$rodkach wskazuja, iz grubosci amorficznych warstw
krzemionkowych wytwarzanych metoda zol-zel wahajq si¢ w granicach od 50 do 1000nm

[48, 56, 59].

1.4.3. WEASNOSCI POWELOK ZOL-ZELOWYCH

Metoda zol-zel pozwala na pokrywanie cienkimi warstwami — powtokami powierzchni
o réznych, nawet bardzo skomplikowanych ksztaltach. Z przedstawionych informacji na
temat tej technologii wynika, ze powloki mozna modyfikowa¢ w rézny sposéb, nadajac im
np. oczekiwang chropowatos¢, porowatos¢, a stosujac odpowiednie prekursory mozna
regulowac ich mikrotwardos¢ lub wilasciwosci mechaniczne [46-48, 59]. Zol-zele mozna
rowniez domieszkowa¢ substratami, ktére nadaja powloce pozadane parametry,
np. biokompatybilnos¢ lub atrombogennos¢. Dodatkowo technologia ta wykazuje wiele
cennych wtasnosci, ktére wskazuja, iz powloki syntezowane tq metodg beda mogty znalez¢
zastosowanie w produkcji warstw wierzchnich przeznaczonych na stenty wiencowe.
Do najwazniejszych naleza [46, 48, 61, 62]:

— mozliwo$¢ nanoszenia powtoki na implanty o rozwinigtych powierzchniach,

— niska temperatura wypalania nie powodujgca zmian strukturalnych w metalicznym

materiale podtoza,
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— procesowi naktadania powtoki nie towarzyszy elektroliza wody, dzigki czemu
w powloce nie wystepuja pecherzyki tlenu lub wodoru,

— naniesione powtoki charakteryzuja si¢ dobra przyczepnoscia do podtoza,

— charakterystyczna cechg powtok jest ich mata grubos¢ - do 1000nm,

— powtoki posiadajag wysoka odpornos¢ korozyjna, wyzsza niz typowy biomateriat
metaliczny,

— charakteryzuja si¢ bardzo wysoka biotolerancja w srodowisku tkankowym,

— metoda ta daje mozliwos¢ nanoszenia powlok zaréwno jedno jak
i wielosktadnikowych oraz wielowarstwowych,

— jest to metoda stosunkowo tania, nie wymagajaca duzych naktadéw finansowych
na aparatur¢ niezb¢dng do prowadzenia syntez,

— budowe¢ makroskopowa Zeli mozna kontrolowaé, poniewaz takie wtasciwosci jak
gestos¢ czy pole powierzchni mozna zmienia¢ w dos¢ szerokich przedziatach,

— mozna uzyska¢ porowato$¢ materialu, ktéra pozwala na kontakt substancji

aktywnej zamknigtej w probce z otoczeniem.

1.4.4. MOZLIWOSCI APLIKACYJNE POWLOK SiO;

Poczatki badan nad procesem zol-zelowym siggaja polowy XIX wieku, kiedy to
Ebelman i Graham badali Zele krzemionkowe [50]. Pomimo wielu laboratoryjnych
osiagni¢¢ technologia ta poczatkowo nie znajdowata zastosowania technologicznego.
Dopiero na poczatku lat 70-tych XX wieku, po tym jak poznano czynniki wptywajace na
katalize¢ Zzelowania i1 znacznie przyspieszono ten proces, nastapit gwaltowny wzrost
zainteresowania przemystu metoda zol-zelowa.

Technologia zol-zelowa jest obecnie szeroko stosowana do produkcji powlok
optycznych, elektronicznych, porowatych oraz ochronnych [47, 46, 89]. Wzrosto réwniez
zainteresowanie zastosowaniem tej technologii w zakresie wytwarzania warstw
wierzchnich przeznaczonych na implanty, miedzy innymi stomatologiczne, ortopedyczne
oraz traumatologiczne [48, 62, 63, 64, 90, 91].

Dwutlenek krzemu SiO, wytwarzany metoda zol-zel uwazany jest obecnie jako jeden
z najbardziej obiecujacych materiatow przeznaczony na antykorozyjne powloki ochronne.
Problem zastosowania stali AISI 316L na wszczepy diugotrwate, migdzy innymi stenty
wiencowe, moze zostaé rozwiazany poprzez pokrycie powierzchni implantu tym

materiatem.
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Modyfikacja powierzchni stali nierdzewnej w celu zwigkszenia jej odpornosci
korozyjnej zaje¢li si¢ Masalski 1 Gluszek [47, 65, 66] oraz Chgcmanowski 1 Szczygiet
[67-68]. Probki wykonane ze stali nierdzewnej gatunku AISI 316L pokrywane
byly, w réznych kombinacjach, powtokami krzemionkowymi otrzymywanymi
z tetraetoksysilanu (TEOSu). Wyniki badan wykazatly, ze nawet jednowarstwowa powtoka
Si0, poprawia odpornos¢ korozyjna probki w poréwnaniu z probkg bez powtoki.
Jednoczesnie  stwierdzono, ze zdecydowanie wigksza poprawe  wlasciwosci
antykorozyjnych osigga si¢ naktadajac powtoki kilkuwarstwowe. W procesie analiz
zaobserwowano réwniez, iz nawet niewielkie zmiany w procesie preparatyki, wywieraja
czgsto nieproporcjonalnie duzy wptyw na jako$¢ powtoki. Dotyczyto to zaréwno metodyki
oraz zakresu temperatur zastosowanych w procesie wypalania, jak 1 dodatkoéw
wprowadzanych do roztworu wyjsciowego.

Z analiz literaturowych wynika réwniez, ze powloki SiO, mozna nanosi¢ na implanty
tytanowe jako powierzchnie ochronne pod warstwy hydroksyapatytu. Powtoki
hydroksyapatytowe wytwarzane metodami konwencjonalnymi charakteryzuja si¢ staba
adhezjq do podtoza, powoduje to czeste obluzowania implantu i koniecznosci wykonania
reoperacji. Michalik i1 inni wykazali, ze obecno$¢ krzemionkowej podwarstwy zapewnia
dobra przyczepnos¢ uzyskanej powloki do metalicznego podtoza, duzo wyzsza anizeli
stosowane obecnie w implantologii tradycyjne warstwy hydroksyapatytu lub powloki
diamentopodobne [48, 69-71].

Warstwy krzemionkowe wzbogacane jonami wapnia oraz sodu nadaja réwniez
zdolnos¢ wzrostu hydroksyapatytu na powierzchni implantu, stymulujac jednoczesnie
tkanke kostna do szybszej regeneracji (materialy osteoindukcyjne) [72-74].
Osteoindukcyjnos$¢ przypisuje si¢ coraz czescie] materiatom ceramicznym pochodzenia
zol-zelowego. Dodatkowo, porowaty charakter amorficznych warstw SiO2 umozliwia
wytworzenie trwatego, stabilnego potaczenia kos¢-implant, w czasie duzo krétszym, niz
w przypadku zastosowania implantu nie pokrytego [72, 75].

Doniesienia literaturowe wskazuja, iz metoda zol-zelowa moze by¢ rowniez stosowana
do otrzymywania materiatow stanowiacych matryce dla innych substancji. Technologia ta
pozwala na zamykanie w powloce substancji nieorganicznych lub organicznych,
enzymow, lekow oraz innych zwiazkow aktywnych [76-79]. Mozliwe jest to glownie
dzieki niskiej temperaturze procesu. Immobilizacja tych czasteczek moze byc¢
przeprowadzona na dwa sposoby: poprzez impregnacj¢ matryc (najpierw syntezuje si¢

powtoke, a nastgpnie umieszcza ja w roztworze indykatora, czasteczki przez pory
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dyfunduja do jej wnetrza) lub poprzez domieszkowanie na etapie zolu (substancj¢ aktywna
dodaje si¢ do roztworu w czasie syntezy matrycy, w procesie kondesacji molekuty
zamykane sg w powloce).

Badania prowadzone w réznych osrodkach [80-85] wykazaly, Zze amorficzne powloki
SiO; ulegaja resorpcji w srodowisku ptynéw ustrojowych. Wprowadzenie do struktury
powtok lekoéw oraz substancji aktywnych umozliwia ich kontrolowane dawkowanie oraz
lokalne leczenie tkanek ludzkiego organizmu. W procesie testOw in vivo oraz in vitro
zaobserwowano bezposredni zwigzek czasu uwalniania (od kilku dni do kilku miesigcy)
z gruboscig powtok krzemionkowych, stopniem rozbudowania ich powierzchni aktywnej
oraz wielkos$cig i iloscia poréw. Wyniki analiz wykazaly ponadto wysoka biotolerancje

materiatu krzemionki, syntezowanego metoda zol-zel, w srodowisku tkanek zywych.
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2. TEZAICEL PRACY

2.1. TEZA PRACY

Literaturowe rozpoznanie stanu wiedzy na temat technologii zol-zel wykazato, Ze jest
to obecnie jedna z najbardziej progresywnych metod modyfikacji wiasciwosci warstwy
wierzchniej biomaterialdéw przeznaczonych na implaty. Napotkane problemy, podczas
syntezy powlok krzemionkowych, sa ciagle badane przez naukowcéw w wielu osrodkach.
Biorac pod uwage dynamiczny rozwdj tej technologii oraz wyniki dotychczasowych badan

mozna sformutowac nastgpujaca tez¢ pracy:

Odpowiedni doboér stosunkéw objetosciowych prekursoréw krzemowych
oraz wprowadzenie do hydrolizatéw substratu winylowego umozliwi
uzyskanie zol-zelowych warstw wierzchnich o wlasciwosciach mechanicznych
spelniajagcych wymagania stawiane powlokom na pokrycia stentéw
wiencowych. Dodatkowo materialy powlokowe uzyskane dzigki tej
technologii beda mogly pelnié¢ funkcje matryc uwalniajacych leki do tkanek

i ptynow ustrojowych ludzkiego organizmu.

2.2. CEL NAUKOWY

Celem naukowym pracy jest identyfikacja i interpretacja czynnikéw, zwigzanych
z materialami stosowanymi na pokrycia stentow wiencowych, ograniczajacych nawrot
zwegzenia w Swietle tetnicy po zabiegu angioplastyki. Bedzie on realizowany poprzez
analize wybranych mechanicznych oraz fizykochemicznych witasnosci krzemionkowych
warstw wierzchnich wytwarzanych metoda zol-zel. Przeprowadzona zostanie ponadto
analiza poréwnawcza powlok SiO,, wysyntezowanych z zoli uzyskanych z trzech

wybranych prekursoréw krzemowych potaczonych w réznych stosunkach objgtosciowych.
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2.3. ZAKRES PRACY

Realizacj¢ przedstawionego w rozprawie doktorskiej celu naukowego zaplanowano

w jedenastu etapach. Poszczeg6lne etapy scharakteryzowano nastgpujaco:

Etap I

Rozpoznanie stanu zagadnienia dotyczacego zastosowania metody angioplastyki
wiencowej w leczeniu choroby niedokrwiennej serca oraz problemu nawrotu zwe¢zenia po
zabiegu implantacji stentu do naczyn wiencowych. Okreslenie czynnikéw, zwiazanych
z implantem, wplywajacych na czgstos¢ wystgpowania restenoz. Podstawowy obszar
rozpoznania powinien skupi¢ si¢ na zagadnieniach zwiazanych z reakcjq organizmu na
wprowadzenie biomateriatu metalicznego.

Etap I zaktada réwniez krytyczng analiz¢ dotychczas stosowanych metod ksztattowania
wlasnosci  fizykochemicznych  warstwy  powierzchniowej stentéw  wiencowych.
W przedktadanym etapie badawczym zaktada si¢ wykonanie podstawowej chrakterystyki
tworzyw niemetalicznych stosowanych na powtoki implantéw wewnatrznaczyniowych

oraz ich wptywu na ograniczenie proceséw restenotycznych w poszerzanych tgtnicach.

Etap 11
Udowodnienie stusznosci koncepcji zastosowania, na pokrycia stentow wiencowych,
krzemionkowych warstw wierzchnich wytwarzanych technologia zol-zelowa. Etap zawiera
analiz¢ literaturowg z zakresu preparatyki powtok, ich wtasnosci mechanicznych
oraz fizykochemicznych, a takze rozpoznanie mozliwosci aplikacyjnych warstw

krzemionkowych.

Etap III
Przeprowadzenie proby wyjasnienia zjawiska restenozy wystgpujacego po zabiegach
angioplastyki. Etap zawiera mikroskopowa oraz histologiczna analiz¢ procesow
zachodzacych w S$wietle oraz $cianie naczynia wiencowego bedacych przyczyna
wystapienia wtérnego zwegzenia w miejscu poszerzenia tgtnicy stentem. Planuje si¢
wykonanie badan tetnic bezposrednio po implantacji stentu jak i po okresie kilku lat od

zabiegu.
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Etap IV
Opracowanie preparatyki syntezowania krzemionkowych warstw wierzchnich metoda
zol-zel. W przedktadanym etapie zaktada si¢ opracowanie metodyki przygotowania
stalowych podtozy pod warstwy SiO;, wybdr prekursoréw krzemowych oraz ich
stosunkéw objetosciowych, zaprojektowanie i wykonanie urzadzenia do wyciggania

cienkich filméw, dobdr czaséw schnigcia oraz temperatur wypalania powtok.

Etap V
Wykonanie, zgodnie z opracowang preparatyka, krzemionkowych warstw wierzchnich
metoda zol-zel na podlozach stalowych. Etap badawczy zawiera wysyntezowanie kilku
powtok rdézniacych si¢ stosunkami objgtosciowymi wybranych prekursorow oraz
mikroskopowa oceng ich jakosci. Dopuszcza si¢ rowniez mozliwos¢ modyfikacji metodyki

otrzymywania warstw w celu uzyskania zadowalajacych wynikow.

Etap VI
Przeprowadzenie analizy wtasnosci fizykochemicznych otrzymanych warstw
krzemionkowych. Planuje si¢ wykonanie badan strukturalnych otrzymanych materiatéw,
analiz¢ ich sktadéw chemicznych oraz ocen¢g budowy fazowej, ze szczegdlnym
uwzglednieniem mozliwosci aplikacyjnych powlok w zakresie pokry¢ na implanty

wewnatrznaczyniowe.

Etap VII
Wykonanie badan potencjodynamicznych otrzymanych powtok SiO, w roztworze
fizjologicznym Ringera, symulujacym warunki elektrochemiczne ludzkiego organizmu.
Celem etapu bedzie ocena mozliwosci zastosowania analizowanych materiatéw w roli

matryc uwalniajacych leki lub inne substancje aktywne do krwioobiegu wiencowego.

Etap VIII
Wykonanie badan wiasnosci mechanicznych wysyntezowanych warstw zol-zelowych,
ze szczegllnym uwzglednieniem warunkéw panujacych podczas implantacji stentow
wiencowych oraz czynnikéw sprzyjajacych rozwojowi zmian restenotycznych. Etap VIII
zaklada analize¢ wytrzymalosci potaczenia adhezyjnego powlok ze stalowym podiozem,
badania odpornosci warstw krzemionkowych na dziatanie sit rozciagajacych, pomiary

grubosci powlok oraz stopnia rozwinig¢cia ich powierzchni aktywne;.
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Etap IX
Realizacj¢ =~ laboratoryjnych  testow  aplikacyjnych  otrzymanych  powlok
krzemionkowych. Planuje si¢ pokrycie analizowanymi warstwami powierzchnie
rzeczywistych stentéw wiencowych oraz ich ocen¢ mikroskopowa, w warunkach przed

rozpr¢zeniem przy uzyciu balonu.

Etap X
Przeprowadzenie oceny cytotoksycznosci krzemionkowych wasrstw wierzchnich
zgodnie z normg PN-EN ISO 10993-5 ,Biologiczna ocena wyrobéw medycznych —
Czes$¢ 5: Badania cytotoksycznosci: metody in vitro.”. Przedktadany etap bedzie miat na
celu analiz¢ mozliwosci bezpiecznego zastosowania badanych materiatow w ludzkim

organizmie.

Etap XI
Podsumowanie wynikow badan witasnych krzemionkowych warstw wierzchnich
otrzymanych metoda zol-zel. Przeprowadzenie analizy poréwnawczej uzyskanych
rezultatow badawczych z wlasnosciami tych powtok opisywanymi przez innych badaczy.

Sformutowanie wnioskow uzyskanych w wyniku przeprowadzenia badan wtasnych.
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3. METODYKA BADAN

Zapewnienie odpowiedniej trwatosci biomateriatu w srodowisku tkankowym wymaga
wykonania wielu badan, miedzy innymi: strukturalnych, wytrzymatosciowych, oceny
chropowatosci powierzchni, badan biotolerancji w srodowisku tkankowym oraz
odpornosci na korozj¢e. Obecnie zastosowanie w inzynierii biomedycznej znajduja
wszystkie metody i techniki badawcze szeroko stosowane w inzynierii materialowe;j.
Wysokie wymagania, jakie stawia si¢ biomaterialom przyczyniaja si¢ do zastosowania
najnowszych technik badania struktury i wlasciwosci materiatow.

Zastosowana w rozprawie doktorskiej metodyka badawcza obejmowata:

mikroskopowe oraz histologiczne badania materialéw biologicznych,

— badania z zastosowaniem metod mikroskopii swietlnej 1 skaningowej mikroskopii
elektronowej,

— badania z zastosowaniem metod elektronowej mikroskopii transmisyjnej,

— rentgenograficzng analize¢ strukturalna,

— ocen¢ budowy fazowej metodami spektralnymi,

— mikroanaliz¢ sktadu chemicznego,

— Dbadania elektrochemiczne,

— pomiary grubosci,

— analiz¢ wytrzymatosci potaczenia adhezyjnego powtok z podiozem,

— badania odpornosci warstw krzemionkowych na dziatanie sit rozciagajacych,

— badania topografii powierzchni,

— badania cytotoksycznosci metoda bezposredniego kontaktu.
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3.1.MIKROSKOPOWE ORAZ HISTOLOGICZNE BADANIA MATERIALOW
BIOLOGICZNYCH

Badania materialéw biologicznych przeprowadzone zostaly we wspdlpracy
z Profesorem Krzysztofem Moroniem z Katedry Radiologii Akademii Medycznej we
Wroctawiu oraz z dr Piotrem Kuropka z Katedry Anatomii i1 Histologii Uniwersytetu
Przyrodniczego we Wroctawiu.

Badaniom poddano cztery t¢tnice wiencowe pochodzace od pacjentéw po zabiegach
angioplastyki wiencowej z zastosowaniem stentdw. We wszystkich przypadkach
zastosowano ten sam typ implantéw. Trzy tetnice typu pierwszego pobrane zostaly do
badan po 3-5 dobach od implantacji stentu, natomiast t¢tnica drugiego typu pochodzita od
pacjenta, poddanego zabiegowi angioplastyki 5 lat temu.

Material do badan histologicznych oraz mikroskopowych zostat utrwalony w 2,5%
i 5% roztworze aldehydu glutarowego na 0,1 M oraz w buforze fosforanowym
o pH 7,2-7,4. Probki nastgpnie plukano oraz odwadniano w szeregu alkoholowym
1 zatapiano w parafinie. Wyciete z przekroju poprzecznego skrawki o grubosci 5 pm
barwiono hematoksyling i eozyna. Uzyskane preparaty histologiczne obserwowano za
pomoca mikroskopu $wietlnego stosujac powigkszenia z zakresu od 40x do 400x.

Po wykonanych badaniach histologicznych, materiat odparafinowano w  kilku,
nastgpujacych po sobie kapielach w ksylenie. Po wysuszeniu material napylono warstwa
amorficznego ztota. Preparaty analizowano przy uzyciu elektronowego mikroskopu
skaningowego JEOL 5800LV (SEM) stosujac powigkszenia z zakresu od 150x do 3000x.
Sktad chemiczny materialow wykazujacych zmiany restenotyczne wyznaczono przy
uzyciu mikroanalizatora rentgenowskiego Oxford Link ISIS 300, stanowiacego integralng

czg$¢ mikroskopu skaningowego.

3.2.BADANIA Z ZASTOSOWANIEM METOD MIKROSKOPII SWIETLNEJ
I SKANINGOWE]J MIKROSKOPII ELEKTRONOWE]

Do oceny rezultatbw badan wytrzymatosci potaczenia adhezyjnego powlok
krzemionkowych z podlozem, austenityczna stala kwasoodporna AISI 316L, wykorzystano
mikroskop s$wietlny Neophot 32. Obserwacje powierzchni poddanych badaniom

przyczepnosci prowadzono przy powigkszeniach w zakresie od 25x do 1000x. Rejestracje
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obrazow wykonano sprzezona z mikroskopem kamera cyfrowa Visitron Systems
z wykorzystaniem oprogramowania Spot Advanced.

Obserwacj¢ powierzchni wykonanych powtok krzemionkowych przeprowadzono
z zastosowaniem elektronowego mikroskopu skaningowego JEOL 5800LV, stosujac
powigkszenia od 150x do 3000x. W trakcie badan stosowano napigcie przyspieszajace
201 25 kV. Obserwacje prowadzono w kontrascie materialowym wykorzystujac detektory

SE 1 BSE.

3.3.BADANIA Z ZASTOSOWANIEM METOD ELKTRONOWE]J MIKROSKOPII
TRANSMISYJNE]

Analiz¢ mikrostruktury materiatu badanych powlok SiO, realizowano przy uzyciu
elektronowego mikroskopu transmisyjnego Philips EM400 stosujac  napigcie
przyspieszajace 120 kV. Stosowano powigkszenia z zakresu od 22 000x do 60 000x.
Badania prowadzono w laboratorium naukowym University of Duisburg — Essen, Institute
of Product Engineering.

Material do badan przygotowano w postaci drobnego proszku, pochodzacego
z materialu powtokowego, naniesionego w kropli alkoholu na btonk¢ nosna, wykonana
z amorficznego wegla, umieszczona na siatce preparatowej. Proszek uzyskano poprzez

wysuszenie 1 wypalenie niewielkiej ilosci roztworéw wyjsciowych.

3.4. RENTGENOGRAFICZNA ANLIZA STRUKTURALNA

Do badan warstw zol-zelowych metoda rentgenowskiej analizy strukturalnej
zastosowano dyfraktometr rentgenowski URD-6 z filtrowanym promieniowanie lampy
kobaltowe; CoKoa. Wykorzystano standardowe wyposazenie do analizy ugigtego
promieniowania rentgenowskiego. Stosowano zakresy pomiarowe od 20, = 10°
do 20, = 60° z krokiem wynoszacym 0,06°. Prébki do badan rentgenograficznych
przygotowano w postaci stalowych ptytek z naniesionymi powtokami krzemionkowymi.

Dyfraktogramy  wykreslono z  wykorzystaniem  oprogramowania  XRAYAN.
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Do identyfikacji faz wykorzystano zasoby elektroniczne bazy danych krystalograficznych

ICDD-PDEF2 znajdujacej si¢ w Zaktadzie Materiatoznawstwa Politechniki Wroctawskiej

3.5.0CENA BUDOWY FAZOWE]J METODAMI SPEKTRALNYMI

Ocen¢ budowy fazowej wytworzonych warstw SiO, przeprowadzono metoda
spektroskopii Ramana (RS) oraz spektrometrii w podczerwieni (IRS). Stosowano
spektrofotometr Ramana firmy Ocean Optics R-2000 z przystawka do pomiaréw
spektralnych w podczerwieni. Badania prowadzono w laboratorium Instytutu Niskich
Temperatur 1 Badan Strukturalnych Polskiej Akademii Nauk we Wroctawiu. Wyniki badan
w postaci widm ramanowskich 1 absorpcyjnych opracowano z wykorzystaniem
oprogramowania ORIGIN. Do identyfikacji pierwiastkéw wystgpujacych w wykonanych
materiatach, oraz okreslenia zwiazkéw, w jakich one wystepuja wykorzystano zasoby

literaturowe [101-106].

3.6.MIKROANALIZA SKEADU CHEMICZNEGO

Mikroanalizy sktadéw chemicznych materiatéw powlok krzemionkowych wykonano
z zastosowaniem mikroanalizatora promieniowania rentgenowskiego Oxford LINK
ISIS-300 sprzgzonego z mikroskopem skaningowym JEOL 5800LV. Do analiz stosowano
napigcia przyspieszajace 20 1 25 kV. Wyniki mikroanaliz rejestrowano graficznie w formie
wykresOw widm energetycznych promieniowania rentgenowskiego, ktore ze wzgledu na
wykryte pierwiastki poddawano analizie ilosciowej z zastosowaniem metody korekcji
ZAF. Prébki, w postaci proszkéw, przed badaniami, w celu zapewnienia przewodnosci
elektrycznej, napylano warstwa amorficznego wegla i z tego wzgledu pierwiastek ten nie

byt analizowany pod wzgledem ilosciowym.

3.7.BADANIA ELEKTROCHEMICZNE

Elektrochemiczne pomiary statopradowe, stluzace do oceny odpornosci korozyjnej

stalowych prébek pokrytych warstwami zol-zelowymi, polegaly na rejestrowaniu
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krzywych polaryzacyjnych w konwencjonalnym uktadzie tréjelektrodowym. Uktad
pomiarowy, calkowicie zautomatyzowany, sktadat si¢ z naczynka pomiarowego,
potencjostatu  SI 1286 oraz komputera. Pomiary wykonane zostaly w Instytucie
Technologii Nieorganicznej i Nawozéw Sztucznych Politechniki Wroctawskiej.

Material do badan zostal przygotowany w postaci stalowych krazkéw o srednicy
14,8mm 1 grubosci Ilmm z naniesiong jednostronnie powloka krzemionkowa. Przed
rozpoczgciem pomiaru probki przebywaty przez 10 minut w roztworze fizjologicznym
Ringera (NaCl 8,60 g/dm’, KCl 0,30 g/dm’, CaCl, 0,48 g/dm3), ktérego temperatura
wynosita 37%0,5°C. Nastepnie poddawane byty polaryzacji w kierunku anodowym
z szybkoscia 1mV/s rozpoczynajac od potencjatu  1000mV. Dodatkowo
po  przeprowadzonych  badaniach  elektrochemicznych  dokonano  obserwacji
mikroskopowych warstw przy wuzyciu skaningowego mikroskopu elektronowego

JEOL 5800LV.

3.8.POMIARY GRUBOSCI

Pomiary grubosci wytworzonych powtok krzemionkowych przeprowadzono metodami
interferencji wielopromieniowej oraz dwupromieniowej. Pomiary wykonano przy
powigkszeniu mikroskopu 75x. W celu uniknig¢cia niejednorodnosci przybrzegowych,
analiz¢ przeprowadzono w obszarze 1/3s — 2/3s, gdzie s to szerokos¢ ptytki. Badania
prowadzono w Laboratorium Fizyki Cienkich Warstw Instytutu Fizyki Politechniki

Wroctawskie;j.

3.9. ANALIZA WYTRZYMALOSCI POLACZENIA ADHEZYJNEGO POWLOK
Z. PODLOZEM

Analize wytrzymalosci potaczenia adhezyjnego powlok SiO, z podtozem,
austenityczng stala kwasoodporna AISI 316L, przeprowadzono metoda nacigé
krzyzowych, zgodnie z norma EN ISO 2409. Procedura badania polegata na wykonaniu
naci¢¢ w dwoéch, wzajemnie prostopadlych kierunkach, a nast¢pnie przeprowadzeniu préby

odrywania przy pomocy specjalnej tasmy samoprzylepnej. W tescie zastosowano nacinak
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szescioostrzowy firmy Zehntner. Badania wykonane zostaly trzykrotnie na kazdej prébce,
w temperaturze 2312°C i przy wilgotnosci wzglednej powietrza wynoszacej 50£5%.
Zgodnie z wymaganiami normy oceny stanu nacig¢tej powltoki wykonuje si¢ okiem
nieuzbrojonym lub za pomoca lupy o dwu- lub trzykrotnym powigkszeniu.
Przeprowadzony test przyczepnosci wzbogacony zostal o bardziej szczegdétowa oceng

jakosci powtok, z zastosowaniem mikroskopii §$wietlnej oraz elektronowe;j.

3.10. BADANIA ODPORNOSCI WARSTW KRZEMIONKOWYCH NA
DZIALANIE SIE. ROZCIAGAJACYCH

Wysokocisnieniowa metoda rozpr¢zania stentdbw wewnatrz naczyn wiencowych
wykorzystuje plastyczne wlasciwosci tworzyw metalicznych, z ktérych wykonane sa
implanty [99, 100]. Dodatkowo implanty wewnatrznaczyniowe charakteryzuja si¢ duza
wytrzymatoscia mechaniczng na dzialanie zewngtrznego ucisku migsnia sercowego na
tetnice wiencowe. Powloki nanoszone na powierzchni¢ stentow powinny rowniez
charakteryzowa¢ si¢ wysoka wytrzymatoscia mechaniczng zaréwno na sity rozciagajace
jak i na dziatanie zmiennych obciazen.

Badania odpornosci wytworzonych warstw krzemionkowych na dziatanie sit
rozciagajacych przeprowadzono w statycznej prébie rozciagania przy uzyciu maszyny
wytrzymatosciowej MTS 810. Prébki do badan wykonano w ksztalcie stalowych ptytek
o wymiarach 70x9x1mm, pokrytych dwustronnie powtokami zol-zelowymi. Powtoki
naniesiono w taki sposob, aby omina¢ obszary probek umieszczane w uchwytach maszyny.
Po przeprowadzonym tescie wykonano obserwacje mikroskopowe warstw przy uzyciu

skaningowego mikroskopu elektronowego JEOL 5800LV.

3.11. BADANIA TOPOGRAFII POWIERZCHNI

Badania topografii powierzchni uzyskanych warstw zol-zelowych przeprowadzone
zostaly metoda bezdotykowa, laserowa przy zastosowaniu urzadzenia UBM Profilometr
w laboratorium University of Duisburg — Essen, Institute of Product Engineering. Pomiary
wykonano trzykrotnie dla czystej probki oraz dla prébek pokrytych warstwa zol-zelowa, na

odcinku Smm.
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Wyniki  badan opracowano w  postaci dwuwymiarowych  profilograféw
z wykorzystaniem oprogramowania UBM Measurement and Analysis System. Dodatkowo
do ilosciowego opisu chropowatosci powierzchni wybrano, zgodnie z norma DIN 4776,
nastgpujace parametry geometryczne: S$rednie arytmetyczne odchylenie profilu
chropowatosci - R,, srednie kwadratowe odchylenie profilu chropowatosci Ry, wysokos¢

profilu chropowatosci wedtug 10 punktow R,.

3.12. BADANIA CYTOTOKSYCZNOSCI METODA BEZPOSREDNIEGO
KONTAKTU

Badania cytotoksycznosci krzemionkowego materiatu powlokowego przeprowadzono
metoda bezposredniego kontaktu zgodnie z normg PN-EN ISO 10993-5 ,Biologiczna
ocena wyrobow medycznych — Czg$¢ 5: Badania cytotoksycznosci: metody in vitro.”
w Laboratorium Wirusologii Instytutu Immunologii i Terapii Doswiadczalnej Polskiej
Akademii Nauk we Wroctawiu.

Do badan zastosowano lini¢ komorek fibroblastopodobnych 1.929, otrzymanych
z podskornej tkanki tluszczowej myszy (ATCC CCL 1). Hodowlg komérek prowadzono
w plynie hodowlanym Eagle'a z dodatkiem 10% inaktywowanej (30 min, 56°C) surowicy
cielgcej oraz 100 j/ml penicyliny, 100pug/ml streptomycyny i 2mM/ml L-glutaminy
w temperaturze 37°C, w atmosferze 5% CO,. Komoérki przeszczepiano stosujac roztwor
0,05% trypsyny z 0,02% EDTA w PBS, o pH 7,2.

Hodowle¢ komérek 1.929 o gestosci 1x10°/ml zaktadano na ptytce 24-dotkowej firmy
Costar i inkubowano 24 godzin w temperaturze 37°C, w atmosferze 5% CO,. Po tym
czasie pltyn znad komérek usunigto, a jednowarstwowg hodowle komoérek zalano 1 ml
ptynem hodowlanym z dodatkiem 2% surowicy cielecej. Na tak przygotowang hodowle
komoérek natozono probki w postaci stalowych krazkéw z naniesionymi warstwami
krzemionkowymi 1 inkubowano. Zmiany ilosciowe 1 morfologiczne komoérek pod
wpltywem badanych materiatéw, oceniono po 24, 48 i 72 godzinach w odwréconym
mikroskopie kontrastowo-fazowym. W celu okreslenia ilosci martwych komodrek

zastosowano barwienie bigkitem trypanu.
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4. ANALIZA PROCESOW ZACHODZACYCH W TETNICY
WIENCOWE]J PO IMPLANTACJI STENTU

4.1.TETNICE PO KILKU DOBACH OD IMPLANTACJI STENTU

Obserwacje mikroskopowe te¢tnic pobranych do badan po kilku dobach od implantacji
stentu wykazaly, ze podczas rozpre¢zania implantu wewnatrz naczynia wiencowego
nastgpuje przerwanie ciagtosci srodbtonka i odstonigcie macierzy podsrodbtonkowej oraz
kolagenu btony wewngtrznej, rys. 12, 13. Obserwowane wiokna elastyczne ulegty silnemu
rozciagnieciu, a w skrajnych przypadkach doszto do ich przerwania, rys. 14. Opisywane
uszkodzenie powstalo na skutek silnego wgniecenia metalowej konstrukcji implantu

w $ciany naczynia podczas implantacji [110].

Rys. 12. Sciana wewnetrzna tetnicy wiencowej po implantacji stentu, widoczne uszkodzenia $rédbtonka
powstate w wyniku silnego wgniecenia metalowej konstrukcji implantu. SEM.
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Rys. 13. Uszkodzenia srédbtonka powstate w trakcie zabiegu implantacji stentu wiencowego (czarne
strzatki). Mikroskopia $wietlna, pow. 200x.

Rys. 14. Fragment $ciany wewngtrznej t¢tnicy wiencowej po implantacji stentu, widoczne rozciagnigte
wtékna elastyczne (biata strzatka). SEM.

Wysokocisnieniowa metoda rozprg¢zania stentdbw wewnatrz naczyn wiencowych
wykorzystuje plastyczne wlasciwosci tworzyw metalicznych, z ktérych wykonane sa
implanty [99, 100]. GIéwnym mechanizmem odksztalcania w materiatach krystalicznych
jest poslizg, polegajacy na przesuwaniu si¢ wzdluz uprzywilejowanej ptaszczyzny
krystalograficznej czesci krysztalu wzgledem pozostatej. Procesowi temu towarzysza
zmiany na powierzchni w postaci charakterystycznych pasm i linii poslizgu, powodujacych
wzrost chropowatosci powierzchni materiatu stentu, rys. 15, 16 [108]. W toku badan
zaobserwowano, iz w wyniku sit tarcia pomigdzy chropowata powierzchnig stentu,
a sciang naczynia wiencowego dochodzi do dodatkowych uszkodzen srédbtonka oraz

btony wewnetrznej tetnicy —rys. 17, 18.
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Rys. 15. Powierzchnia stentu po rozpr¢zeniu przy uzyciu techniki balonowej, widoczne zmiany powierzchni
(pasma i linie poslizgéw) powstale na skutek odksztalcenia plastycznego stali. SEM.

Rys. 16. Powigkszony fragment powierzchni stentu, zaznaczony ramka na rys. 18. Widoczne pasma
i linie poslizgéw. SEM.

Rys. 17. Uszkodzenia srédblonka powstate na skutek sit tarcia pomigdzy chropowata powierzchnia stentu,
a $ciang naczynia wiencowego. SEM.
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Rys. 18. Element konstrukcji zaimplantowanego stentu wieficowego z widocznym fragmentem oderwanej
btony wewnetrznej, w wyniku powstatych sit tarcia. SEM.

Przerwanie  ciagtosci  $rédbtonka  powoduje  uposledzenie jego  funkcji
przeciwzakrzepowych spowodowanych produkcja tlenku azotu i prostacykliny, bedacych
warunkiem prawidtowego przeptywu krwi w naczyniu. Dodatkowo, odstoni¢cie widkien
tkanki tacznej i macierzy migdzykomdrkowej sprzyja adhezji i aktywacji ptytek krwi,
wigzaniu fibrynogenu, co w ostatecznosci prowadzi do powstania skrzepu w obszarze

poszerzanego naczynia — rys. 19-22.

Rys. 19. Sciana wewnetrzna tetnicy wienicowej, widoczne erytrocyty bedace zaczatkiem skrzepu. SEM.
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Rys. 20. Skrzep powstaly w wyniku reakcji Srédbtonka na uszkodzenie powstale podczas
implantacji stentu. SEM.

Fig. 21. Skrzep powstaty w wyniku reakcji srédbtonka na uszkodzenie powstate podczas
implantacji stentu. Mikroskopia §wietlna, pow. 400x.

Fig. 22. Skrzepy powstale na powierzchni implantowanych stentéw. SEM.
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4.2.TETNICA PO 5 LATACH OD IMPLANTACJI STENTU

Obserwacje mikroskopowe tetnicy wiencowej pobranej do badan po pigciu latach od
implantacji stentu wykazaly, ze w wyniku uszkodzenia naczynia podczas zabiegu
angioplastyki nastapilo wytworzenie zewnatrzkomérkowej macierzy i formowanie
neointimy bedacej gltoéwna przyczyna wtornego zwezenia Swiatla badanego naczynia
krwionosnego - rys. 23, 24. Dodatkowo zaobserwowana obecnos¢ zwapnien w poszerzonej
blaszce miazdzycowej stanowi jeden z czynnikdéw, mogacych sprzyja¢ rozwojowi zmian

restenotycznych — rys. 25, 26.

Rys. 23. Tetnica wiencowa po 5 latach od implantacji stentu, widoczne zwezenie przekroju $§wiatta naczynia
w miejscu poszerzanym stentem (biata strzatka) oraz obecno$¢ zwapnien w poszerzanej
blaszce miazdzycowej (czarna strzatka).

Rys. 24. Przekrdj poprzeczny przez tgtnice wiencowa, widoczne zwezenie §wiatta naczynia (czarna strzatka).
Powigkszenie 40x, mikroskopia §wietlna.
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Rys. 25. Fragment tetnicy wiencowej ze zmianami restenotycznymi (biata strzatka) oraz zwapnieniem
w poszerzonej blaszce miazdzycowej (czarna strzatka). Ramka zaznaczono obszar poddany
mikroanalizie rentgenowskiej. SEM.

Counts
00—
00 ]
] Ca
EIIII:I—f
_; [ a
u} ] |h Lo ; B ‘—'ﬁ Py

] 10 15
Enargy (ke

Rys. 26. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z obszaru
zaznaczonego ramka na rys. 25.

Przyczyne powstania neointimy przypisuje si¢ migracji do blony wewnetrznej komorek
miesni gladkich 1 przydanki, aktywowanych podczas uszkodzenia naczynia. Analiza
preparatéw histologicznych wykazala nieregularny przebieg widkien -elastycznych

1 kolagenowych w okolicach otworu po stencie — rys. 27. Trudno jednak w petni
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potwierdzi¢ migracj¢ komoérek. Cechy przebiegu obserwowanych widkien $wiadcza
natomiast o wciskaniu si¢ w $ciang¢ naczynia fragmentéw metalowej konstrukcji implantu,
do ktérego najprawdopodobniej dochodzi w fazie skurczu migsnia sercowego

powodujacego ucisk z zewnatrz na t¢tnice wiencowe.

Rys. 27. Nieregularny przebieg komérek elastycznych w okolicach otworu powstatego po usunigciu
zaimplantowanego stentu (zaznaczono strzatka). Powigkszenie 200x i 400x, mikroskopia $wietlna.

Silne uszkodzenie stentem $ciany te¢tnicy wiencowej moze by¢ przyczyna powstania
procesu zapalnego. W badanych preparatach histologicznych, w glgbszych warstwach
naczynia wiencowego, w miejscach pozostatych po uszkodzeniu przez wciskajace si¢
elementy metalowe implantu zaobserwowano obecno$¢ granulocytéw obojgtnochtonnych
— rys. 28. Komorki te posiadajq zdolnos¢ do fagocytozy, a wydzielane przez nie liczne

enzymy hydrolityczne moga by¢ przyczyna inicjacji stanu zapalnego.

Rys. 28. Granulocyty obojetnochtonne zaobserwowane w glgbszych warstwach Sciany tetnicy. Powigkszenie
200x i 400x, mikroskopia $wietlna.



5. PREPARATYKA SYNTEZOWANIA WARSTW SiO, METODA ZOL-ZEL 53

5. SYNTEZOWANIE WARSTW KRZEMIONKOWYCH METODA
ZOL-ZEL

5.1. PODLOZA POD WARSTWY SiO,

Podtoze pod warstwy krzemionkowe stanowila stal austenityczna AISI 316L, bedaca
najczgsciej stosowanym  gatunkiem stali przeznaczonym do produkcji stentéw
wiencowych. Material pod wzgledem wilasnosci mechanicznych, sktadu chemicznego,
wielkosci ziaren oraz stopnia zanieczyszczenia wtraceniami niemetalicznymi odpowiadat
wymogom normatywnym, wg. PN-ISO 5832-1:1997, dla materiatéw stosowanych na
implanty. Stalowe podtoza przygotowano w postaci ptytek o wymiarach 70x9x1mm.

Trwatos¢ powlok w duzym stopniu uwarunkowana jest jakoscig przygotowania
podioza. Rodzaj zastosowanej metody czyszczenia i odtluszczania powierzchni istotnie
wplywa na odpornos¢ warstw na dziatanie Srodowiska zewngtrznego, w analizowanym
przypadku srodowiska ptynéw utrojowych.

Powierzchnie zewnetrzne probek przed nalozeniem warstw wierzchnich zostaty
wyszlifowane mechanicznie oraz wypolerowane. Zastosowano metod¢ szlifowania na
mokro przy uzyciu specjalnych wielotarczowych szlifierek o poziomej osi obrotu.
Szlifowanie rozpoczeto od papieru Sciernego o ziarnistosci 100 i kontynuowano na
papierach o coraz mniejszej ziarnistosci, konczac na 800. Po zakonczeniu szlifowania
probki zostaly wypolerowne. Zastosowano polerowanie mechniczne na jednotarczowe;j
polerce o poziomej osi obrotu, z tarcza pokryta miekkim suknem polerskim. Jako srodek
polerujacy zastosowano pat¢ diamentowa. Po wypolerowaniu powierzchnie prébek
przemyto w strumieniu wody destylowanej i wysuszono w strumieniu powietrza.
Prawidiowo wykonane probki nie posiadaly widocznych rys, a ich powierzchnie byty

ptaskie i czyste.
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Podczas tej obrdbki zostaly usunigte ze stali: produkty korozji, pyty, zgorzelina
wlacownicza, warstwa wytrawiona, pozostata po procesach technologicznych oraz inne
obce zanieczyszczenia — rys. 29. Metoda ta nie zapewnita jednak catkowitego usunigcia
zanieczyszczen, umozliwita jedynie uzyskanie czystosci podlozy stopnia St 3 wg. normy
PN ISO 8501-1:1996.

Metoda zapewniajaca doktadne usunigcie =zanieczyszczen statych 1 olejowych
z podloza jest obrébka chemiczna. Do proceséw chemicznego czyszczenia zalicza sig:
mycie i odtluszczanie. W opisywanym przypadku zastosowano mycie stalowych prébek
w wodzie z detergentem, a nastgpnie ptukanie woda destylowana. Odtluszczanie
przeprowadzone zostalo w dwdch etapach; przez mycie w czesie okoto 15 min w ptuczce
ultradzwigkowej (20kHz) wypelnionej acetonem i przez 5 min w etanolu.

Na oczyszczonej powierzchni metalowego podtoza w stosunkowo krotkim czasie
(rzedu kilku godzin) osadzajq si¢ zanieczyszczenia fizyczne (kurz) i biologiczne (bakterie,
grzyby), ponadto $wiezo oczyszczona powierzchnia posiada wysoka energig
powierzchniowa, ktéra sprzyja silnej adhezji powltoki z podlozem. Z tego wzgledu proces
obrobki chemicznej stalowych probek zostal przeprowadzony bezposrednio przed

natozeniem powlok krzemionkowych.

b)

Rys.29. Powierzchnia stalowych préobek;
a) w stanie dostarczenia, b) po szlifowaniu, polerowaniu i ptukaniu. SEM.

5.2. PREPARATYKA WARSTW SiO,

Do wuzyskania krzemionkowych powtok zol-zelowych zastosowano trzy ciekle

prekursory alkoksykrzemowe, wybrane w oparciu o dane lietraturowe. Podstawe
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roztworéw wyjsciowych stanowity dwa prekursory krzemionki, najczesciej stosowane do
preparatyki powlok zol-zelowych przenaczonych na implanty, tetraethyl ortosilicate
oznaczany jako TEOS oraz diethoxydimethylsilane oznaczany jako DEMS. Potaczone one
zostaly w r6éznych stosunkach objgtosciowych z  prekursorem  winylowym,
vinylotriethoxysilanem oznaczanym jako VTES [113, 114]. Dobdr tego substratu oparty
zostal o mozliwos¢ uzyskania elastycznych 1 odpornych na dziatanie sit rozciagajacych
materiatléw, co ze wzgledu na zastosowanie badanych powlok do produkcji warstw
wierzchnich stentéw wiencowych jest bardzo wazne.

Zole uzyskano poprzez zmieszanie substratow z alkoholem etylowym, kwasem solnym
oraz zwiazkiem powierzchniowo czynnym triton X-100 — tab.1. Roztwér wyjsciowy
mieszano mieszadlem magnetycznym w temperaturze otoczenia przez ok. 2 godziny

z predkoscia 350 obr/min.

Tabela.1. Stosunki objgtosciowe substratow roztworéw wyjsciowych — zoli.

Nr TEOS VTES DEMS EtOH triton HCI
probki [ml] [ml] [ml] [ml] [ml] [ml]
1 7 3 - 20 1 0,05
2 5 5 - 20 1 0,05
3 3 7 - 20 1 0,05
4 7 3 - 20 - 0,05
5 5 5 - 20 - 0,05
6 3 7 - 20 - 0,05
7 - 3 7 20 - 0,05
8 - 5 5 20 - 0,05
9 - 7 3 20 - 0,05
10 - 3 7 20 1 0,05
11 - 5 5 20 1 0,05
12 - 7 3 20 1 0,05

Powloki nanoszono metoda dip-coating. Proces polegal na zanurzaniu stalowej prébki

w zolu ze stala predkoscia 30 mm/min, przetrzymaniu w roztworze przez okres
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ok. 2 minut, a nastgpnie wynurzeniu z tg sama stala predkoscia. Proces byl trzykrotnie
powtarzany dla kazdej z warstw w odstgpach ok. 45 min.

W celu zastosowania metody zanurzeniowej skonstruowano specjalne urzadzenie,
wyciagarke do cienkich filméw — rys. 30. Urzadzenie zbudowane zostato z klockéw typu
LEGO, zasilane bylo napigciem zmiennym w zakresach od 2,5V do 7,5V oraz posiadato
recznie sterowang predkos¢ obrotowa silnika wyciagarki. Stabilna konstrukcja oraz
odpowiednio wykonana podstawa umozliwily uzyskanie powtarzalnego, réwnomiernego

pokrycia stalowych podiozy powloka.

(ol ol ol o o

Rys.30. Skonstruowana wyciagarka do cienkich filméw.

Ostatnim etapem procesu syntezowania warstw metoda zol-zel bylo suszenie
1 wypalanie, przeprowadzone w standardowym piecu sylitowym. Probki z naniesiong
powloka suszono przez 48 godzin na wolnym powietrzu, nastgpnie przez kolejne
48 godzin w suszarce w temperaturze 40°C, a ostatecznie wypalano przez godzing
w temperaturze 500°C 1 studzono razem z piecem. Temperatur¢ wypalania dobrano
tak, aby w stali austenitycznej nie nastgpilo wydzielanie weglikéw M»3C, a jednoczesnie,
aby doszto do usunigcia z materialu powtoki grup hydroksylowych oraz organicznych.
W przypadku powlok, na implanty medyczne wszystkie resztki organiczne moga
powodowac reakcje toksyczne, mutagenne lub immunologiczne, co w konsekwencji moze

doprowadzi¢ do odrzutu implantu.
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5.3. WSTEPNA ANALIZA JAKOSCI WYSYNTEZOWANYCH WARSTW SiO;

Obserwacje mikroskopowe powierzchni probek wykazaty negatywny wplyw zwiazku
powierzchniowo czynnego triton X-100 na ciagltos¢ powlok krzemionkowych. Warstwy
o numerach od 1 do 3 oraz od 10 do 12 (wg. tabeli 1) po procesie wypalania ulegty
spekaniu, szczegdlnie rozlegle siatki pgknig¢ obserwowano na krawedziach prébek
rys. 31, 32.

Charakter oraz umiejscowienie zmian wskazuja, iz gléwna przyczyna uszkodzen
warstw byl skurcz materiatu krzemionki powstaty na skutek usztywnienia powlok podczas
procesOw wypalania [112]. Ponadto wprowadzenie do zolu lepkiego surfaktantu tritonu X-
100 spowodowato zwigkszenie lepkosci zoli, co moglto spowodowaé wzrost grubosci
warstw oraz sprzyja¢ adhezji zanieczyszczen fizycznych do mokrego zelu. Zgodnie
z opisywanymi wczesniej doniesieniami literaturowymi, grubsze warstwy znacznie
czesciej ulegaja pekaniu, a nieréwnomierny rozklad naprezen wynikajacy

z niejednorodnosci w powtokach moze by¢ dodatkowym inicjatorem tych pgknig€.

Prébka Nr 1 Prébka Nr 2

Préobka Nr 3

-

pr

Rys.31. Powierzchnie prébek ze stali AISI 316L pokrytych warstwami zol-zelowymi o numerach 1-3
(wg. tabeli 1) zawierajacymi zwigzek powierzchniowo czynny triton X-100. Widoczne pgknigcia powstate
po wypaleniu powlok. SEM.
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Prébka Nr 10 Probka Nr 11

Prébka Nr 12

Rys.32. Powierzchnia prébek ze stali AISI 316L pokrytych warstwami zol-zelowymi o numerach 11-12
(wg. tabeli 1) zawierajacymi zwigzek powierzchniowo czynny triton X-100. Widoczne pgknigcia powstate
po wypaleniu powtok. SEM.

Warstwy zol-zelowe o numerach od 4 do 9 (wg. tabeli 1), nie zawierajace zwiazku
powierzchniowo czynnego triton X-100, po procesie wypalania pozostaty ciaglte
[111, 114]. Obserwacje mikroskopowe powierzchni tych prébek wykazaly réwnomierne,
jednorodne pokrycie powtokami krzemionkowymi stalowych podlozy, rys. 33-38.

Jednoczesnie badania mikroskopowe wykazaly we wszystkich powtokach obecnos¢
wad w postaci licznych mikroporéw. Obserwowane pory o srednicach w granicach od 0,3
do 0,9um byty nieréwnomiernie rozmieszczone na catej powierzchni obserwowanych
warstw. Prawdopodobng przyczyna powstania tak rozlegtych zmian byt zbyt krétki czas
zelowania oraz suszenia powlok. Spowodowato to skrdcenie procesu wyparowywania
cieczy, a tym samym zwigkszenie ilosci cieczy cofajacej si¢ do wnetrza powlok,

pozostawiajac jednoczesnie przy powierzchni pory wypetnione powietrzem.
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Opisywane wady moga jednak stanowi¢ swoistg zalet¢ badanych warstw. Jezeli
powloki zostang zastosowane jako matryce dla lekéw lub innych substancji, mozliwe

bedzie zwigkszenie rozmiaréw czasteczek dyfundujacych do ich wngtrza porzez pory.

Rys.33. Powierzchnia prébk ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 4 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.

Rys.34. Powierzchnia probk ze stali AISI 3161 pokrytej warstwa zol-zelowa nr 5 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.

50 ym 10 pym

Rys.35. Powierzchnia probk ze stali AISI 3161 pokrytej warstwa zol-zelowa nr 6 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.
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Rys.36. Powierzchnia probk ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 7 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.

Rys.37. Powierzchnia probk ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 8 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.

50 pm 10 ym

Rys.38. Powierzchnia prébk ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 9 (wg. tabeli 1).
Widoczne wady w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw. SEM.

W oparciu o wstepna, przedstawiong powyzej, analiz¢ jakosciowg otrzymanych warstw
krzemionkowych, do dalszych badan przeznaczono powtoki o numerach od 4 do 9
(wg. tabeli 1), wtezowane z roztworOw nie zawierajacych zwigzku powierzchniowo

czynnego triton X-100.
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ANALIZA WELASNOSCI FIZYKOCHEMICZNYCH WARSTW
KRZEMIONKOWYCH

6.1. ANALIZA SKEADU CHEMICZNEGO

Mikroanaliz¢ skladéw chemicznych warstw zol-zelowych nr 4-9 (wg. tabeli 1)
wykonano metoda EDX. Widma energetyczne promieniowania rentgenowskiego
przedstawiono na rys. 39-44. Intensywnos¢ refleksOw zwigzanych z obecnoscig krzemu
(Si) i tlenu (O) jest znaczna dla wszystkich badanych prébek. Analiza ilosciowa
wykrytych pierwiastkow (tabela 2) wskazuje, iz uzyskany materiat powtokowy to ditlenek

krzemu Si0,.

T s s
1 2 3 4
Energy (ke

Rys. 39. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 4
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.
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Rys.40. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 5
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.
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Rys. 41. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 6
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.
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Rys. 42. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 7
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.
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Rys. 43. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 8
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.
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Rys. 44. Widmo energetyczne promieniowania rentgenowskiego uzyskane z materiatu warstwy nr 9
(wg. tabeli 1). Widoczne refleksy pochodzace od krzemu (Si) i tlenu (O). EDX.

Tabela 2. Sktad chemiczny materialu warstw krzemionkowych nr 4-9 (wg. tabeli 1).

Pierwiastek Nr probki (wg. tabeli 1)
[%] 4 5 6 7 8 9
Si 38,23 36,86 35,31 36,72 36,05 38,63

O 61,77 63,14 64,69 63,28 63,95 61,37
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6.2. OCENA BUDOWY FAZOWE]J METODAMI SPEKTRALNYMI

Wyniki pomiaréw absorpcji promieniowania podczerwonego przeprowadzonych dla
powtok krzemionkowych nr 4-9 (wg. tabeli 1), rézniacych si¢ stosunkiem objg¢tosciowym
uzytych prekursoréw, zestawiono na rys. 45 i 46. Drgania zginajace pochodzace od grup
Si-O (440 cm™) oraz drgania rozciagajace grup Si-O wystepujace przy pasmach 800 cm’
oraz 1075 cm™' obserwowane byly dla wszystkich badanych materiatéw.

Uzyskane wyniki badan wykazaly réznice pomig¢dzy poszczegdlnymi powlokami.
Zarowno w pierwszej jak i w drugiej grupie prébek zaobserwowano wyrazny wzrost
koncentracji grup hydroksylowych -OH (3400 cm’™') wraz ze wzrastajacym udzialem
objetosciowym prekursora winylowego (VTES). Ponadto wyniki pomiaréw dowodza,
1z w zastosowanej temperaturze wypalania powtok nie nastapil spodziewany rozpad grup
organicznych typu CH, (2970 cm™) oraz grup HOH (1650 cm™), przypuszczalnie

pochodzacych od wody zwigzanej w materiale powlokowym, tabela 3.

2,0 -

1,8 -
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40l00 . SOIOO | 20l00 ' 1 OIUO | 0
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Rys.45. Widma absorpcyjne materiatu warstw krzemionkowych nr 4-6 (wg. tabeli 1).
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Rys.46. Widma absorbcyjne materiatu warstw krzemionkowych nr 7-8 (wg. tabeli 1).

Tabela 3. Charakterystyka drgan badanych materiatéw powtok SiO,.

liczba falowa [cm'l] rodzaj drgania
440 0Si-O-Si
800 VsSi-O-Si
1075 VasS1-O-Si
1650 OHOH
2970 v;CH,
3400 vOH

d - zginajace, v - rozciagajace, v, — bardzo silne, v, - asymetryczne

Uzyskane widma Ramana, dla powtok krzemionkowych nr 4-9 (wg. tabeli 1), stanowig
dobre potwierdzenie wynikow pomiaréw absorpcji promieniowania podczerwonego.
We wszystkich analizowanych materiatach zaobserwowano obecnos¢ pasm pochodzacych
od symetrycznych rozciagajacych drgan grup Si-O-Si (465 cm™). Widoczne réwniez sg
pasma od grup hydroksylowych -OH (od 2800 cm™ do 3700 cm™) oraz od grup HOH
(1650 cm™), rys. 47, 48.
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Rys.47. Widma Ramana materiatu warstw krzemionkowych nr 4-6 (wg. tabeli 1).
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Rys.48. Widma Ramana materiatu warstw krzemionkowych nr 7-8 (wg. tabeli 1).
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Prawdopodobna obecnos¢ zwigzanych czasteczek wody potwierdza teorig,
iz w procesie wypalania powtok ciecz cofa si¢ do wngtrza materiatu, pozostawiajac przy
powierzchni pory wypetnione powietrzem.

Obserwowane w pomiarach spektralnych pasma pochodzace od grup organicznych
CH, oraz hydroksylowych OH moga wskazywa¢ na toksyczny charakter badanych
materiatéw. W przypadku przeznaczenia ich do produkcji powtok na implanty medyczne
mozna spodziewa¢ si¢ reakcji mutagennych lub immunologicznych organizmu,
a w rezultacie odrzutu implantu.

Jedna z szeroko opisywanych w literaturze zalet warstw krzemionkowych
wytwarzanych technologia zol-zel jest bardzo wysoka biotolerancja w Srodowisku
tkankowym. Dane te dotyczaq materialéw syntezowanych z zoli zawierajacych standardowe
prekursory krzemionki, takie jak: tetraetoksysilan (TEOS) oraz tetrametoksysilan (TMOS).
Do roztworéw wyjsciowych, badanych w rozprawie doktorskiej powtok, wprowadzono
prekursor winylowy, vinylotriethoxysilan (VTES), majacy zapewni¢ warstwa duza
elastycznos¢ 1 odpornos¢ na dziatanie obcigzen. Wyniki omawianych badan wskazuja
jednak, iz dodanie tego substratu do zoli jest gtéwna przyczyng toksycznego charakteru

wysyntezowanych powtok.

6.3. RENTGENOGRAFICZNA ANALIZA STRUKTURALNA

Probki do badan rentgenograficznych przygotowano w postaci stalowych ptytek
z naniesionymi powtokami krzemionkowymi nr 4-9 (wg. tabelil). Analiza widm wykazata
obecnos¢ linii dyfrakcyjnych pochodzacych od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu
z materialu podtoza, austenitycznej stali kwasoodpornej AISI 316L, rys. 49-54. W toku
badan nie zaobserwowano linii dyfrakcyjnych mogacych pochodzi¢ od ditlenku krzemu.
Charakterystyczne wysokie tlo przy niskich katach oraz brak reflekséow od krzemionki

wskazuje na amorficzny charakter badanych materiatéw powtokowych.
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Rys. 49. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 4 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoKg,.
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Rys. 50. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 5 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoKy,.



6. ANALIZA WEASNOSCI FIZYKOCHEMICZNYCH WARSTW KRZEMIONKOWYCH

69

Intensywnos¢ [cps]

Intensywnos¢ [cps]

37w
LEvEy -
) P 3
Ve
e - austenit austenit
(111) (200) N
e - b
S
s -

ki

1

ie.ee i1s5.ee =o.ee =s5.08 =o.08 35.00 2a40.600 2 45.80 So.o0 55,00 ze

Kat 26 [°]

Rys. 51. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 6 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoKg,.
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Rys. 52. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 7 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoK,.
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Rys. 53. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 8 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoK,.
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Rys. 54. Widmo promieniowania rentgenowskiego warstwy nr 9 (wg. tabeli 1). Widoczne linie
dyfrakcyjne pochodzace od ptaszczyzn (111) oraz (200) austenitu. Promieniowanie CoK,.
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6.4. BADANIA Z ZASTOSOWANIEM ELEKTRONOWE]J MIKROSKOPII
TRANSMISYJNE]

Badania metodami elektronowej mikroskopii transmisyjnej przeprowadzone dla
powtok nr 4-9 (wg. tabeli 1) potwierdzilty wyniki analiz rentgenograficznych.
Charakterystyczne mikrofotografie badanych materialéw oraz obrazy dyfraktogramow
elektronowych w postaci rozmytych pierscieni z brakiem refleksow punktowych wskazuja

na amorficzny charakter warstw krzemionkowych, rys. 55-61.

Rys. 55. Przyktadowy dyfraktogram elektronowy materiatu warstwy krzemionkowej. TEM.

T AR

Rys. 56. Obraz mikroskopowy materialu amorficzne;j arsy krzemionkowej nr 4 (wg. tabeli 1).
Pow. 36 000x, TEM.
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Rys. 57. Obraz mikroskopowy materiatu amorficzej warstwy krzemionkowej nr 5 (wg. tabeli 1).
Pow. 36 000x, TEM.
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Rys. 58. Obraz mikroskopowy materiatu amorficznej warstwy krzemionkowej nr 6 (wg. tabeli 1).
Pow. 36 000x, TEM.

Rys. 59. Obraz mikroskopowy materialu amorficzne;j warstwy.krzemiénkowej nr 7 (wg. tabeli 1).
Pow. 36 000x, TEM.
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Rys. 60. Obraz mikroskopowy materiatu amorficznej warstwy krzemionkowej nr 8 (wg. tabeli 1).

Pow. 36 000x, TEM.

g, : - ’
Rys. 61. Obraz mikroskopowy materiatu amorficznej warstwy krzemionkowej nr 9 (wg. tabeli 1).
Pow. 36 000x, TEM.
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7.

BADANIA ELEKTROCHEMICZNE

Wyniki badan elektrochemicznych krzemionkowych warstw wierzchnich nr od 4 do 9
(wg. tabeli 1) oraz materiatu podloza, austenitycznej stali kwasoodpornej AISI 316L,
przedstawiono w postaci katodowych i anodowych krzywych polaryzacji - rys. 62 i1 63
[115]. Przesunigcie krzywych, wyznaczonych dla wszystkich materiatéw powlokowych,
w kierunku ujemnym w stosunku do przebiegu krzywej uzyskanej dla stali, wskazuje na
mniejsza odpornos¢ korozyjng probek pokrywanych warstwami krzemionkowymi
w porOéwnaniu do probek nie pokrytych. Dodatkowo gwattowne podwyzszenie przebiegu
krzywych polaryzacyjnych, pochodzacych od warstw nr 4-9, w obszarze anodowym
wskazuje na obecno$¢ korozji o charakterze wzerowym.

Potwierdzeniem niekorzystnego wptywu powlok zol-zelowych na odpornos¢ korozyjna
stali AISI 316L sa wyznaczone wartosci pradow I, oraz potencjaléw korozyjnych E,
zestawione w tabeli 4. Uzyskane dla probek pokrytych warstwami SiO, wyzsze wartosci
pradéow korozyjnych oraz nizsze potencjaléw korozyjnych w stosunku do wartosci
wyznaczonych dla materialu podtoza, wskazujq na stabsza odpornos$¢ korozyjna prébek

pokrywanych powtokami.

Tabela 4. Wartos$ci potencjatéw i pradéw korozyjnych wyznaczonych dla prébek pokrytych warstwami
krzemionkowymi nr 4-9 (wg. tabeli 1) i prébek nie pokrytych.

Nr proébki Rp [Qcm?] To [A/em’] Eo [V]
4. 56808 4,5921 107 -0,31722
5. 57404 4,5449 107 -0,35283
6. 58000 4,4978 107 -0,38066
7. 58209 4,4816 107 -0,29197
8. 59201 4,4077 107 -0,31398
9, 60194 4,3338 107 -0,33641

bez warstwy 65646 3,9739 107 -0,27227




7. BADANIA ELEKTROCHEMICZNE

10° ¢
: /,
~ NR4 iﬁf
10% — NR5 7
— NR®6
—— bezpowloki
10°
« =
€ r
8 L
a 6]
= 10 g
< F
107
10° =
109 \
1,0 -05 0 05

E (Volts)

Rys. 62. Krzywe polaryzacyjne uzyskane dla czystej stali AISI 316L oraz dla prébek stalowych
z naniesionymi powtokami krzemionkowymi nr 4-6 (wg. tabeli 1).
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Rys. 63. Krzywe polaryzacyjne uzyskane dla czystej stali AISI 316L oraz dla prébek stalowych
z naniesionymi powtokami krzemionkowymi nr 7-9 (wg. tabeli 1).
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Obserwacje makro- i mikroskopowe probek poddanych badaniom elektrochemicznym
wykazaly obecno$¢ zmian powierzchni typowych dla korozji wzerowej - rys. 64-75.
Obserwowane wzery koncentruja si¢ w okolicy centralnej probek, w miejscu przytozenia

elektrod. Charakter zmian wskazuje na mozliwos¢ inicjacji proceséw korozyjnych poprzez

pory powodujace lokalne zmniejszenie szczelnosci powtok krzemionkowych.

Rys.64. Obraz makroskopowy prébki z naniesiong warstwa krzemionkowa nr 4 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych, a) powierzchna catej probki, b) powiekszony fragment obszaru
zaznaczonego strzatka na rys. 63a.

a)

Rys.65. Obraz makroskopowy prébki z naniesiong warstwa krzemionkowa nr 5 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych. a) powierzchna catej prébki, b) powigkszony fragment obszaru
zaznaczonego strzatka na rys. 64a.
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b)

Rys.66. Obraz makroskopowy probki z naniesiona warstwa krzemionkowa nr 6 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych. a) powierzchna catej prébki, b) powigkszony fragment obszaru
zaznaczonego strzalka na rys. 65a.

a)

Rys.67. Obraz makroskopowy probki z naniesiona warstwa krzemionkowa nr 7 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych. a) powierzchna catej prébki, b) powigkszony fragment obszaru
zaznaczonego strzatka na rys. 66a.

b)

Rys.68. Obraz makroskopowy prébki z naniesiong warstwa krzemionkowa nr 8 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych. a) powierzchna catej prébki, b) powigkszony fragment obszaru
zaznaczonego strzatka na rys. 67a.
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a)

Rys.69. Obraz makroskopowy prébki z naniesiong warstwa krzemionkowa nr 9 (wg. tabeli 1)
po badaniach elektrochemicznych. a) powierzchna catej probki, b) powigkszony fragment obszaru
zaznaczonego strzatka na rys. 68a.

Rys.70. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej probki pokrytej warstwag nr 4 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.

Rys.71. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej probki pokrytej warstwa nr 5 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.
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Rys.72. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej prébki pokrytej warstwa nr 6 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.

Rys.73. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej probki pokrytej warstwa nr 7 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.

T 28 il

Rys.74. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej probki pokrytej warstwa nr 8 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.

L L. ikl
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Rys.75. Obraz mikroskopowy powierzchni stalowej probki pokrytej warstwa nr 9 (wg. tabeli 1) po badaniach
korozyjnych. Widoczne zmiany powierzchni charakterystyczne dla korozji wzerowej. SEM.

Obserwowane zmiany powierzchni probek pokrytych warstwami krzemionkowymi
nr od 4 do 9 (wg. tabeli 1) poddanych badaniom elektrochemicznym wskazuja na
biodegradowalny charakter materialu powlokowego. Liniowa szybkos¢ korozji,
wyznaczona na podstawie uzyskanych wartosci pradéw korozyjnych, wynosi dla badanych
powtok od 3,5-107 do 4,5-107 mm/rok. Daje to mozliwos¢ zastosowania analizowanych
zol-zelowych warstw wierzchnich jako nosnikéw uwalniajacych w diugotrwaty
1 stopniowy sposob leki lub inne substancj¢ aktywne do tkanek i ptyndéw ustrojowych

ludzkiego organizmu.
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8. BADANIA WEASNOSCI MECHANICZNYCH WARSTW SiO,

8.1.BADANIA ODPORNOSCI WARSTW KRZEMIONKOWYCH NA DZIALANIE
SIL. ROZCIAGAJACYCH

Wyniki badan wytrzymatosciowych stalowych probek pokrytych krzemionkowymi
warstwami wierzchnimi o numerach od 4 do 9 (wg. tabeli 1) przedstawiono w postaci
krzywych rozciagania, rys. 76-81. Poszczegdlne wartosci wilasnosci mechanicznych
wyznaczonych dla stali pokrytej powlokami zol-Zelowymi zestawiono w tabeli 5, w celach
poréwnawczych przedstawiono dodatkowo wartosci uzyskane dla czystego materiatu
podioza, austenitycznej stali kwasoodpornej AISI 316L [116].

Uzyskane rezultaty badan wykazaty, iz pokrycie stalowych prébek krzemionkowymi
warstwami wierzchnimi nie wptyne¢to na charakterystyki wytrzymatosciowe materiatu
poditoza. Wyznaczone wartosci wilasnosci mechanicznych mieszcza si¢ w przedziale

wartosci uzyskanych dla czystej, nie pokrytej powtoka stali AISI 316L.

Tabela 5. Wyniki statycznej proby rozciagania czystego materiatu podtoza oraz prébek stalowych pokrytych
warstwami krzemionkowymi nr 4-9 (wg. tabeli 1).

Wybrane parametry mechaniczne

Nr prébki
R,, [MPa] R. [MPa] As[%]
bez warstwy 603 336 20
nr 4 610 341 21
nr S 596 328 20
nr 6 589 326 20
nr 7 602 334 21
nr 8 600 331 21

nr9 607 339 20
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Rys. 76. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwa krzemionkowa nr 4
(wg. tabeli 1) oraz prébki bez powloki.
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Rys. 77. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwa krzemionkowa nr 5
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Rys. 78. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwa krzemionkowa nr 6
(wg. tabeli 1) oraz prébki bez powloki.
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Rys. 79. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwg krzemionkowa nr 7
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Rys. 80. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwa krzemionkowa nr 8
(wg. tabeli 1) oraz prébki bez powloki.
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Rys. 81. Charakterystyki rozciagania probki stalowej pokrytej warstwa krzemionkowa nr 9
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Obserwacje mikroskopowe powierzchni probek poddanych statycznej probie
rozciagania wykazaty brak negatywnego wplywu obciazenia na jakos¢ wysyntezowanych
powtok krzemionkowych. Wszystkie analizowane warstwy zol-zelowe po odksztatceniu
plastycznym, bgdacym symulacja warunkéw pracy rzeczywistych stentéw wiencowych,
pozostaty ciagle, rys. 83-88.

Wysokocisnieniowa metoda rozpr¢zania stentdw wewnatrz naczyn wiencowych
wykorzystuje plastyczne wlasciwosci tworzyw metalicznych, z ktérych wykonane sa
implanty. Giéwnym mechanizmem odksztalcania w materiatach krystalicznych jest
poslizg, polegajacy na przesuwaniu si¢ czegsci krysztalu wzdluz uprzywilejowanej
ptaszczyzny krystalograficznej wzgledem pozostalej w wyniku ruchu dyslokacji.
Przemieszczanie si¢ dyslokacji podczas poslizgu odbywa si¢ po okreslonych
ptaszczyznach 1 kierunkach poslizgu. Na powierzchni krysztalu powstaja linie poslizgu
oddalone od siebie w odlegtosci okoto 100 srednic atomowych. Wzajemne przesuwanie si¢
warstw krysztatu wzgledem siebie powoduje ponadto znieksztalcenie sieci krystalicznej
w sasiedztwie ptaszczyzn poslizgu, co wptywa hamujaco na poslizg. W ten sposob
powstaja pasma poslizgu, oddzielone od siebie warstwami metalu nieodksztatconego,
rys. 82 [108, 117].

Powstanie w trakcie rozciagania stalowych prébek linii oraz pasm poslizgu,
charakterystycznych dla tego typu materialu, nie spowodowalo wystapienia
w obserwowanych warstwach peknig¢ lub wyluszczen. Ponadto obserwowane liczne
mikropory, mogace wprowadza¢ nieréwnomierny rozktad napr¢zen w powlokach, réwniez

nie przyczynity si¢ do inicjacji uszkodzen.

Rys.82. Powierzchnia stentu po rozprezeniu przy uzyciu techniki balonowej, widoczne zmiany powierzchni,
powstate na skutek odksztatcenia plastycznego stali, pasma oraz linie poslizgu. SEM.
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Rys.83. Powierzchnia probki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 4 (wg. tabeli 1),
po statycznej probie rozciggania. Pod powlokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.

Rys.84. Powierzchnia probki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 5 (wg. tabeli 1),
po statycznej prébie rozciggania. Pod powtokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.

Rys.85. Powierzchnia probki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 6 (wg. tabeli 1),
po statycznej probie rozciagania. Pod powlokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.
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Rys.86. Powierzchnia probki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 7 (wg. tabeli 1),
po statycznej probie rozciggania. Pod powlokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.

50 pm 10 pm

Rys.87. Powierzchnia prébki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 8 (wg. tabeli 1),
po statycznej probie rozciggania. Pod powlokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.

Rys.88. Powierzchnia probki ze stali AISI 316L pokrytej warstwa zol-zelowa nr 9 (wg. tabeli 1),
po statycznej probie rozciggania. Pod powlokami widoczne linie oraz pasma poslizgu powstate w wyniku
odksztalcenia plastycznego stali. SEM.
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8.2.ANALIZA WYTRZYMALOSCI POLACZENIA ADHEZYJNEGO POWLOK
Z PODLOZEM

Badania wytrzymatosci potaczenia adhezyjnego powlok z podtozem wykonano
zgodnie z normg EN ISO 2409:1999. Wyniki wykazaty dobra przyczepno$¢ warstw
zol-zelowych do stalowego podtoza [111]. Obserwacje makro- 1 mikroskopowe krawedzi
naci¢¢ wykazaty brak peknie¢ oraz odpryskow stwierdzono jedynie rOwnomierne wytarcia

powtoki w analizowanych obszarach —rys. 89 1 90.

] G S b, ‘ ) 3 .

Rys.89. Wyniki obserwacji mikroskopowych probek ze stali AIST 316L pokrytych warstwami zol-zelowymi
nr 4-9 (wg. tabeli 1) po badaniach przyczepnosci. Mikroskopia swietlna.
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Rys.90. Powierzchnia prébek ze stali AISI 316L pokrytych warstwami zol-zelowymi nr 4-9 (wg. tabeli 1)
po badaniach przyczepnosci. Brak §ladéw pegknig¢ §wiadczacych o dobrej przyczepnosci powlok
do podtoza. SEM.

Jakosciowa ocen¢ wynikéw badan przeprowadzono wedtug normy EN ISO 2409:1999
i polegata ona na przyporzadkowaniu uzyskanej siatce naci¢¢ okreslonego parametru,

sposréd 6 przedstawionych w normie. Na podstawie obserwacji mikroskopowych wybrany
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zostal parametr ,,0” odpowiadajacy opisowi: krawedzie naci¢¢ sa zupetnie gtadkie,

a w zadnym z kwadratow siatki nie wystgpuja odpryski — tabela 6.

Tabela.6. Klasyfikacja wynikow badan warstw SiO, nr 4-9 (wg. tabeli 1), wedtug normy EN ISO 2409:1999.

Parametr siatki nacigé

Lp.
4 5 6 7 8 9
1 0 0 0 0 0 0
2. 0 0 0 0 0 0
3. 0 0 0 0 0 0

8.3. POMIARY GRUBOSCI

Usrednione wyniki z przeprowadzonych dziesigciokrotnie pomiaréw grubosci,
metodami interferencji wielopromieniowej oraz dwupromieniowej, wykazaty obecnos¢ na
stalowych podtozach warstw nanometrowych. Grubosci wszystkich badanych powtok
krzemionkowych byty zblizone 1 wynosity ok. 60nm, wyniki pomiaréw zestawiono

w tabeli 7.

Tabela.7. Wyniki pomiar6w grubosci krzemionkowych warstw wierzchnich nr 4-9 (wg. tabeli 1).

Grubos¢ warstw SiO, [nm]

Lp. 4 5 6 7 8 9
1. 724 282 67.0 61,1 445 64.4
2. 59,3 478 72.8 41,6 39,0 65,1
3, 46,6 515 39,0 36,7 434 72,8
4, 74.5 69,3 434 53,7 63,9 94,5
5. 49,0 78,0 63,9 47,6 574 51,9
6. 434 73,8 67,0 81,4 88,6 88,6
7. 63.9 49.6 72.8 718 53.6 53,6
3. 532 51,7 57.4 67,0 67.0 542
9. 633 455 88,6 728 72,8 438
10, 60,7 64,3 53,6 57.4 53.6 472
d

$rednie 58,6+4 5595 62,67 591+3 584+4 63,6t6
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Rozbieznosci pomiedzy uzyskanymi warto$ciami grubosci w poszczegdlnych
pomiarach wynikaty z zafalowania prazkéw interferencyjnych (nawet na czystych ptytkach
podtozowych), wskazujacego na zarysowania lub nieréwnosci podiozy. Wysokosé

obserwowanych nieréwnosci oszacowano na okoto 60-90nm.

8.4.BADANIA TOPOGRAFII POWIERZCHNI

Wyniki badan topografii powierzchni stalowych probek, pokrytych powtokami
krzemionkowymi nr 4-9 (wg. tabeli 1), przeprowadzonej z zastosowaniem bezdotykowe]
metody laserowej, przedstawiono w postaci dwuwymiarowych profilograméw. Krzywe
uzyskane zgodnie z norma DIN 4776 charakteryzujq si¢ niewielkim stopniem rozwinigcia,
w stosunku do wynikéw uzyskanych dla czystych, nie pokrytych powloka stalowych
probek (rys. 91-97). W obserwowanych profilogramach szczegdlnie widoczne sa
makropory, obserwowane wczesniej w badaniach mikroskopowych oraz drobne rysy

pozostate po procesach szlifowania oraz polerowania stalowych podtozy [111, 112].

[urm]

T T S RN
D.5_;____L ______ ¥ Lo_-- J: ______ A 5_ ______ do oo Ld---_-_ P R [ IR ¥
M) &locfoomones Jocccoas 1 ------ Becgaaas r ------ Hecccaas |- Focccae faccccas Loccces Jocccoas
D.B_ ......................... J: mmmm == d e -...:. ...................................................
02 ---nhmmemopdocfodetoas O [y SECSTTRC SR FERES IEEE IRt EESTRE SOPRRY SRR
01 d---d--r-fap-f-4--+---} .i . ..-.-.d: .................................
01 v : l |i-l-l T Ll L - -

PRIEIN AL AL S L LA A R WD ) O D L LN Ip}

02 YL e [ooms oo s oo focoooos oo Jocmoodis oo Soooocns oo e b
PP L .M 0 O L
JEPE SN NS N SOON SOSNE SUNOUN SSUND: SN N SN OO NN S N
O

76 764 768 772z 776 78 7a4  7a@ 792 796 B0 end
5 rom; 1000 pdrmrm [rrn]

Rys.91. Profilogram powierzchni stalowej probki bez warstwy zol-zelowej
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Rys.92. Profilogram powierzchni stalowej probki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnia nr 4.
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Rys.93. Profilogram powierzchni stalowej probki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnia nr 5

[urn]

02+

01+

01

0z 4

034

044

5 54 548 552 556 5% 554
5 mm: 1000 pdmm

E w2 56 58 564

[mm]

Rys.94. Profilogram powierzchni stalowej probki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnia nr 6
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Rys.95. Profilogram powierzchni stalowej probki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnia nr 7
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Rys.96. Profilogram powierzchni stalowej prébki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnig nr 8
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Rys.97. Profilogram powierzchni stalowej probki pokrytej krzemionkowa warstwa wierzchnia nr 9



8. BADANIA WEASNOSCI MECHANICZNYCH WARSTW SiO, 94

Dodatkowo do opisu iloSciowego przeprowadzonych badan chropowatosci
wyznaczono, zgodnie z normg DIN 4776, wybrane parametry geometryczne. Usrednione
wartosci tych wielkosci zestawiono w tabeli 8. Do oceny chropowatosci powierzchni
z pomiaréw dwuwymiarowych wybrano nastgpujace parametry: srednie arytmetyczne
odchylenie profilu chropowatosci R,, S$rednie kwadratowe odchylenie profilu
chropowatosci Ry, wysokos¢ profilu chropowatosci wedtug 10 punktow R,.

Uzyskane wartosci wskazuja, iz pokrycie stalowych probek zol-zelowymi warstwami
wierzchnimi spowodowato niewielkie zwigkszenie ich chropowatosci, wynikajace gtéwnie

z obecnosci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych makroporéw.

Tabela 8. Wybrane parametry geometryczne otrzymanych warstw wierzchnich nr 4-9 (wg. tabeli 1).

Nr probki Ra [pm] Rq [pm] Rz [pm]
bez warstwy 0,040 0,057 0,530
4 0,093 0,120 0,736
5 0,087 0,097 0,663
6 0,043 0,057 0,423
7 0,050 0,077 0,607
8 0,067 0,083 0,577
9 0,060 0,087 0,593
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9. LABORATORYJNY TEST APLIKACYJNY

Laboratoryjny test aplikacyjny polegal na naniesieniu krzemionkowych powtok nr 4-9
(wg. tabeli 1) wysyntezowanych metoda zol-zel na metalowe konstrukcje stentow
wiencowych. Sktady objetosciowe hydrolizatow, metodyka przygotowania podtozy oraz
preparatyka powlok byly zgodne z pierwotnymi wytycznymi zastosowanymi do uzyskania
prébek eksperymentalnych, opisywanych we wczesniejszych rozdziatach pracy.

W toku testu aplikacyjnego pojawily si¢ problemy zwiazane z wybrana metoda
nanoszenia powlok SiO,, metoda zanurzeniowa. Zaobserwowano nierwnomierne
sciekanie hydrolizatu z powierzchni implantéw, spowodowane jego duza lepkoscia.
Nadmiar zolu pozostawal w obszarach pomigdzy poszczegdlnymi elementami konstrukcji
stentow. Proba usunigcia ptynu znacznie utrudnita proces technologiczny oraz
wprowadzita widoczne niejednorodnosci w wysyntezowanych powtokach.

Obserwacje mikroskopowe stentow z naniesionymi powlokami krzemionkowymi
wykazaly nierdwnomierne pokrycie warstwami metalowych konstrukcji implantéw,
rys. 98-118. Powierzchnie stentéw pokryte byly niejednorodnymi, grubymi warstwami
z licznymi peknigciami 1 odpryskami. W obszarach, w ktérych obserwowano w toku
preparatyki nagromadzenie si¢ nadmiaru ciektego hydrolizatu, widoczne byty spekane
zgrubienia krzemionkowego materiatu powtokowego.

Jedna z szeroko opisywanych w literaturze zalet metody zanurzeniowej stosowanej
w technologii zol-zel jest mozliwo$¢ nanoszenia powlok na implanty o réznych, nawet
bardzo skomplikowanych ksztattach. Niestety w przypadku tak rozbudowanych
konstrukcji, jakimi sa stenty wiencowe zastosowanie tej technologii nie pozwolito na
uzyskanie zadowalajacych rezultatéw. Prawdopodobne polepszenie jakosci uzyskanych
powtok na implantach wewnatrznaczyniowych mozna byloby uzyska¢ zmniejszajac
lepkos¢ hydrolizatu lub stosujac inng metode nanoszenia, na przyktad metode¢ nanoszenia
ciaglego poprzez wirowanie. Jednak ze wzgledu na brak dostgpu do takiej aparatury

eksperyment ten nie zostat przeprowadzony.
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Rys. 99. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego
nie pokrytego warstwa krzemionkowa. SEM.

Rys.100. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wienicowego
nie pokrytego warstwg krzemionkowa. SEM.
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Rys.101. Widok ogdlny stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 4 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 102. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwg krzemionkowa
nr 4 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.103. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 4 (wg.
tabeli 1). Widoczne liczne peknigcia i odpryski na powloce. SEM.
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Rys.104. Widok ogdlny stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 5 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 105. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 5 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.106. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 5 (wg. tabeli 1). Widoczne liczne pekniecia i odpryski na powtoce. SEM.
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Rys.107. Widok ogdlny stentu wienicowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 6 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 108. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 6 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.109. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa,
nr 6 (wg. tabeli 1). Widoczne liczne pgknigcia i odpryski na powtoce. SEM.
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Rys.110. Widok ogdlny stentu wienicowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 7 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 111. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 7 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.112. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 7 (wg. tabeli 1). Widoczne zluszczenia powtoki. SEM.
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Rys.113. Widok ogdlny stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 8 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 114. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 8 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.115. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 8 (wg. tabeli 1). Widoczne liczne pekniecia i odpryski na powtoce. SEM.
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Rys.116. Widok ogdlny stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa nr 9 (wg. tabeli 1). Widoczne
nieréwnomierne pokrycie warstwa SiO, metalowej konstrukcji implantu. SEM.

Rys. 117. Charakterystyczne fragmenty konstrukcji stentu wiencowego pokrytego warstwg krzemionkowa
nr 9 (wg. tabeli 1). SEM.

Rys.118. Obraz mikroskopowy powierzchni stentu wiencowego pokrytego warstwa krzemionkowa
nr 9 (wg. tabeli 1). Widoczne pgknigcia powtoki. SEM.
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10. BADANIA CYTOTOKSYCZNOSCI

Wplyw dziatania cytotoksycznego krzemionkowego materialu powlokowego
na hodowle komérek 1.929 przedstawiono na rys. 119-124. Po 24 godzinach kontaktu
hodowli z badanymi probkami materiatu powlokowego stwierdzono obecnos¢ licznych
okragtych, obkurczonych i1 odklejonych od podtoza komérek w postaci ptywajacych gron.
Liczba martwych komdrek wynosita ok. 75% dla obu typéw materialéw, a po okresie
72 godzin wzrosta do ok. 99%. We wszystkich hodowlach obserwowano identyczne
zmiany degeneracyjne.

Prezentowane wyniki badan stanowia potwierdzenie badan spektralnych wskazujacych
na toksyczny charakter badanych materialéw powlokowych. Obecnos¢ tak duzej ilosci
martwych oraz znieksztalconych komoérek wyklucza mozliwos¢ zastosowania

krzemionkowych warstw wierzchnich na pokrycia stentéw wiencowych.

Rys. 119. Obraz mikroskopowy kontrolnej grupy komérek L.929 po 24 godzinnej inkubacji. Widoczne
prawidlowe komdrki o wrzecionowatych, wydtuzonych ksztattach, przylegajace do podtoza w postaci
rownomiernej warstwy. Mikroskopia $wietlna. Pow. 500x.
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Rys. 120. Obraz mikroskopowy kontrolnej grupy komérek L.929 po 72 godzinnej inkubacji. Widoczne
prawidlowe komérki o wrzecionowatych, wydtuzonych ksztattach, przylegajace do podtoza w postaci
rOwnomiernej warstwy. Mikroskopia §wietlna. Pow. 500x.

Rys. 121. Przyktadowe wyniki badan dziatania cytotoksycznego probek stalowych pokrytych powtokami
krzemionkowymi zawierajacymi prekursory TEOS i VTES na linie komérek 1.929 po 24 godzinnej
inkubacji. Widoczne liczne martwe, obkurczone i odklejone od poditoza komérki.
Mikroskopia §wietlna. Pow. 500x.
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Rys. 122. Przyktadowe wyniki badan dziatania cytotoksycznego prébek stalowych pokrytych powtokami
krzemionkowymi zawierajacymi prekursory TEOS i VTES na linie komérek 1.929 po 72 godzinnej
inkubacji. Widoczne liczne martwe, obkurczone i odklejone od poditoza komérki.
Mikroskopia §wietlna. Pow. 500x.

Rys. 123. Przyktadowe wyniki badan dziatania cytotoksycznego prébek stalowych pokrytych powtokami
krzemionkowymi zawierajacymi prekursory DEMS i VTES na linie komérek 1929 po 24 godzinnej
inkubacji. Widoczne liczne martwe, obkurczone i odklejone od podioza komérki.
Mikroskopia §wietlna. Pow. 500x.
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Rys. 124. Przyktadowe wyniki badan dziatania cytotoksycznego prébek stalowych pokrytych powtokami
krzemionkowymi zawierajacymi prekursory DEMS i VTES na linie komérek 1L.929 po 72 godzinnej
inkubacji. Widoczne liczne martwe, obkurczone i odklejone od poditoza komérki.
Mikroskopia swietlna. Pow. 500x.
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11. PODSUMOWANIE WYNIKOW BADAN

Ponizej przedstawiono posumowanie wynikow badan, majacych na celu identyfikacj¢

i interpretacje czynnikdéw, zwiazanych z materialami stosowanymi na pokrycia stentow

wiencowych, ograniczajacych nawrét zwe¢zenia w swietle t¢tnicy po zabiegu angioplastyki.

W toku podsumowania zostala dodatkowo przeprowadzona analiza poréwnawcza

uzyskanych rezultatéw badawczych wybranych wtasnosci mechanicznych oraz

fizykochemicznych krzemionkowych warstw wierzchnich, wytwarzanych metoda

zol-zel, z wlasnosciami tych powlok opisywanymi przez innych badaczy.

1. Przeprowadzenie proby wyjasnienia zjawiska restenozy wystgpujacego po zabiegach

angioplastyki wykazato:

Implantacja stentu wewnatrz naczynia wiencowego powoduje silne uszkodzenie
$cian wewngtrznych poszerzanych tetnic. Przerwanie ciaglosci srédbtonka
nastepuje na skutek silnego wgniecenia metalowej konstrukcji implantu w $ciany
naczynia oraz w wyniku sit tarcia wystgpujacych pomigdzy chropowata
powierzchnia implantu, a $ciang naczynia krwionosnego.

Uszkodzenie btony wewngtrznej naczynia wiencowego prowadzi do powstania
skrzepu w obszarze poszerzanej tetnicy i zwigksza ryzyko wystgpowania
zawaléw serca. Dodatkowo odstonigcie gigbszych warstw $cian tetnicy sprzyja
migracji granulocytéw oboj¢tnochtonnych przyczyniajacych si¢ do wystgpowania
stanow zapalnych.

Przyczyna powstania neointimy jest migracja do btony wewngtrznej komorek
miesni gladkich 1 przydanki, aktywowanych podczas uszkodzenia naczynia.
Dodatkowo na proces powstania zmian restenotycznych ma wpltyw zewngtrzny
ucisk migsnia sercowego na tg¢tnice wiencowe powodujacy wciskanie sig¢

w Sciang¢ naczynia fragmentow metalowej konstrukcji implantu.
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2. Ocena jakosci wysyntezowanych powlok krzemionkowych, r6zniacych si¢ stosunkami

objetosciowymi wybranych prekursoréw wykazata:

Badania  mikroskopowe  warstw  krzemionkowych, = wysyntezowanych
z roztworé6w o réznych stosunkach objgtosciowych uzytych prekursoréw,
wykazaty negatywny wptyw zwiazku powierzchniowo czynnego triton X-100 na
ciagtos¢ powtok. Warstwy uzyskane z zoli zawierajacych ten substrat po procesie
wypalania ulegty spekaniu.

Charakter oraz umiejscowienie peknig¢ wskazuje, i1z gldwna przyczyna
uszkodzen warstw byt skurcz materialu krzemionki powstalty na skutek
usztywnienia powtok podczas proceséw wypalania. Zaobserwowano réwniez, iz
wprowadzenie do zolu lepkiego surfaktantu tritonu X-100 spowodowato
zwigkszenie lepkosci zoli, a tym samym wzrosta grubo$¢ warstw oraz nastapita
adhezja zanieczyszczen fizycznych do mokrego zelu. Zgodnie z danymi
literaturowymi, warstwy o grubosci powyzej 0,5um znacznie czg¢sciej ulegaja
pekaniu, a nierOwnomierny rozklad naprezen wynikajacy z niejednorodnosci
w powlokach moze by¢ dodatkowym inicjatorem tych peknigc.

Warstwy  zol-zelowe  wysyntezowane z  roztworOw  wyjsciowych
niezawierajacych zwigzku powierzchniowo czynnego triton X-100, po procesie
wypalania pozostaty ciagte.

We wszystkich powtokach krzemionkowych wytworzonych technologia zol-zel
obserwowano obecnos¢ wad w postaci licznych, nieréwnomiernie
rozmieszczonych makroporow o srednicach w granicach od 0,3 do 0,9um.
Prawdopodobna przyczyna powstania tak rozlegtych zmian byt zbyt krotki czas
zelowania oraz suszenia powlok. Spowodowato to skrécenie procesu
wyparowywania cieczy, a tym samym zwigkszenie ilosci cieczy cofajacej si¢ do
wnetrza  powlok, pozostawiajacej jednoczesnie przy powierzchni pory
wypetnione powietrzem. Opisywane wady moga jednak stanowi¢ swoista zaletg
badanych warstw. Jezeli powloki zostang zastosowane jako matryce dla lekéw
lub innych substancji, mozliwe bedzie zwigkszenie rozmiaréw czasteczek

dyfundujacych do ich wnetrza poprzez pory.
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. Przeprowadzona analiza wlasnosci fizykochemicznych otrzymanych warstw

krzemionkowych wykazata:

Mikroanaliza sktadéw chemicznych warstw zol-zelowych wykazata, iz uzyskany
material powlokowy to ditlenek krzemu SiOs.

Ocena budowy fazowej wytworzonych warstw SiO, przeprowadzona metodami
spektroskopii Ramana (RS) oraz spektrometrii w podczerwieni (IRS) wykazata
obecnos¢ drgan pochodzacych od grup Si-O. Uzyskane wyniki badan wskazaty
ponadto na obecno$¢ grup organicznych CH; oraz hydroksylowych OH, a takze
pasm od grup HOH, przypuszczalnie pochodzacych od wody zwigzanej
w materiale powlokowym.

Prawdopodobna obecnos¢ zwiazanych czasteczek wody potwierdza teorig,
iz w procesie wypalania powlok ciecz cofa si¢ do wngtrza materiatu,
pozostawiajac przy powierzchni pory wypetnione powietrzem.

Obserwowane w pomiarach spektralnych pasma pochodzace od grup
organicznych CH, oraz hydroksylowych OH moga wskazywa¢ na toksyczny
charakter badanych materiatéw. W przypadku przeznaczenia ich do produkcji
powtok na implanty medyczne mozna spodziewac si¢ reakcji mutagennych lub
immunologicznych organizmu, a w rezultacie odrzutu implantu.

Jedna z szeroko opisywanych w literaturze zalet warstw krzemionkowych
wytwarzanych technologia zol-zel jest bardzo wysoka biotolerancja
w srodowisku tkankowym. Dane te dotycza materialéw syntezowanych z zoli
zawierajacych standardowe prekursory krzemionki, takie jak: tetraetoksysilan
(TEOS) oraz tetrametoksysilan (TMOS). Do roztworéw wyjsciowych, badanych
w rozprawie doktorskiej powlok, wprowadzono prekursor winylowy,
vinylotriethoxysilan (VTES), majacy zapewni¢ warstwg duza elastycznos$¢
1 odpornos¢ na dziatanie obciazen. Wyniki badan wskazuja jednak, iz dodanie
tego substratu do zoli jest gléwna przyczyng toksycznego -charakteru
wysyntezowanych powtok.

Rentgenograficzna analiza strukturalna oraz badania z zastosowaniem
transmisyjnej mikroskopii elektronowej wykazaly amorficzny charakter

badanych krzemionkowych materiatéw powtokowych.
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4. Wykonane badania potencjodynamiczne otrzymanych powlok SiO, w roztworze

fizjologicznym Ringera, symulujacym warunki elektrochemiczne ludzkiego organizmu

wykazaty:

Wyniki badan elektrochemicznych wskazuja na mniejsza odpornos¢ korozyjna
stalowych probek pokrywanych warstwami krzemionkowymi, w poréwnaniu do
czystego podtoza, stali AISI 316L. Przebiegi krzywych polaryzacyjnych
wyznaczonych dla wszystkich materialéw powlokowych wskazuja na obecnos¢
korozji o charakterze wzerowym.

Obserwacje makro- 1 mikroskopowe prébek poddanych badaniom
elektrochemicznym wykazaty obecnos¢ typowych dla korozji wzerowej zmian
powierzchni. Charakter zmian wskazuje na mozliwos¢ inicjacji procesow
korozyjnych poprzez pory powodujace lokalne zmniejszenie szczelnosci powlok
krzemionkowych.

Obserwowane  zmiany  powierzchni  probek  pokrytych — warstwami
krzemionkowymi, poddanych badaniom elektrochemicznym wskazuja na
biodegradowalny charakter materialu powlokowego. Daje to mozliwos¢
zastosowania analizowanych zol-zelowych warstw wierzchnich jako nos$nikéw
uwalniajacych w dlugotrwaty i stopniowy sposéb leki lub inne substancje

aktywne do tkanek i ptynéw ustrojowych ludzkiego organizmu.

5. Przeprowadzone badania wlasnosci mechanicznych wysyntezowanych warstw

zol-zelowych, ze szczegélnym uwzglednieniem warunkéw panujacych podczas

implantacji stentow wiencowych oraz czynnikéw sprzyjajacych rozwojowi zmian

restenotycznych, wykazaty:

Wyniki badan wytrzymatosciowych wykazuja, iz pokrycie stalowych préobek
krzemionkowymi warstwami wierzchnimi nie wplywa na charakterystyki
wytrzymalosciowe materialu podtoza. Wyznaczone wartosci wtasnosci
mechanicznych mieszcza si¢ w przedziale wartosci uzyskanych dla czystej, nie
pokrytej powloka stali AISI 316L.

Obserwacje mikroskopowe powierzchni probek poddanych statycznej prdbie
rozciagania wykazaly brak negatywnego wplywu obcigzenia na jakos¢
wysyntezowanych powlok krzemionkowych. Wszystkie analizowane warstwy

zol-zelowe po statycznej probie rozciagania, bedacej symulacja warunkéw pracy
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rzeczywistych stentow wiencowych, pozostaty ciagte. Powstanie w trakcie
odksztatcenia charakterystycznych, dla tego typu materiatu, linii oraz pasm
poslizgu nie spowodowalo wystapienia w obserwowanych warstwach peknigc lub
wyluszczen. Ponadto obserwowane liczne makropory, mogace wprowadzaé
nieréwnomierny rozktad naprezen w powlokach, rowniez nie przyczynity si¢ do
inicjacji uszkodzen.

Badania wytrzymatosci potaczenia adhezyjnego powtok z podlozem,
przeprowadzone metoda naci¢¢ krzyzowych zgodnie z norma EN ISO
2409:1999, wykazaly dobra przyczepnos¢ warstw zol-zelowych do stalowego
podioza. Obserwacje makro- i mikroskopowe krawegdzi nacig¢ wykazaty brak
peknie¢ oraz odpryskow. Stwierdzono jedynie rownomierne wytarcia powtoki
w analizowanych obszarach.

Wyniki przeprowadzonych pomiaréw grubosci, metodami interferencji
wielopromieniowej oraz dwupromieniowej, wykazaly obecnos¢ na stalowych
podtozach warstw nanometrowych. Grubosci wszystkich z badanych powlok
krzemionkowych byty zblizone 1 wynosity ok. 60nm.

Wyniki badan topografii powierzchni stalowych prébek, pokrytych powlokami
krzemionkowymi wykazaly, iz charakteryzuja si¢ one niewielkim stopniem
rozwinigcia powierzchni, w stosunku do wynikéw uzyskanych dla czystych, nie
pokrytych powtoka stalowych podiozy. W wyznaczonych profilogramach
szczegblnie widoczne sa mikropory, obserwowane wczesniej w badaniach
mikroskopowych oraz drobne rysy pozostale po procesach szlifowania oraz

polerowania stalowych podtozy.

6. Realizacja  laboratoryjnych  testow  aplikacyjnych  otrzymanych  powlok

krzemionkowych wykazata:

Jedna z szeroko opisywanych w literaturze zalet metody zanurzeniowe;j
stosowanej w technologii zol-zel jest mozliwos¢ nanoszenia powlok na implanty
o r6znych, nawet bardzo skomplikowanych ksztattach. Niestety w przypadku tak
rozbudowanych konstrukcji, jakimi sg stenty wiencowe ta technologia nie
znalazta zastosowania. Wysyntezowane ta metoda warstwy krzemionkowe na
powierzchniach implantéw byly niejednorodne, grube, z licznymi pgknigciami

i odpryskami.
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7. Przeprowadzenie oceny cytotoksycznosci krzemionkowych warstw wierzchnich

wykazato:

Wyniki badan cytotoksycznosci krzemionkowych powlok stanowia jasne
potwierdzenie badan spektralnych wskazujacych na toksyczny charakter
badanych materialéw. Obecnos¢ duzej ilosci martwych oraz znieksztalconych
komoérek  wyklucza mozliwos¢ zastosowania krzemionkowych — warstw

wierzchnich na pokrycia stentéw wiencowych.
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12. WNIOSKI

W  wyniku przeprowadzonych badan wybranych wlasnosci mechanicznych
i fizykochemicznych krzemionkowych warstw wierzchnich otrzymanych metoda zol-zel

sformutowano 15 wnioskéw o charakterze poznawczym (naukowym).

1. Badania mikroskopowe oraz histologiczne materialéw biologicznych wykazaty,
iz przyczyng wystapienia zmian restenotycznych sa liczne mechanizmy komdrkowe
1 molekularne zachodzacych w $wietle oraz scianie naczynia wiencowego na skutek

mechanicznego uszkodzenia tgtnicy implantowanym stentem.

2. Ocena jakosci wysyntezowanych powtok krzemionkowych wykazata, iz dodanie
zwiazku powierzchniowo czynnego triton X-100 do roztworéw wyjsciowych
negatywnie wplywa na jako$¢ uzyskanych warstw. Powloki wysyntezowane
z zoli zawierajacych ten substrat po procesie wypalania ulegaty pekaniu. Warstwy zol-
zelowe wysyntezowane z roztworOw wyjsciowych niezawierajacych zwiazku

powierzchniowo czynnego triton X-100, po procesie wypalania pozostaty ciagle.

3. Obserwacje mikroskopowe powierzchni warstw SiO, wykazaly obecnos¢ wad
w postaci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych mikroporéw o srednicach

w granicach od 0,3 do 0,9um.

4. Analizy sktadéw chemicznych, warstw zol-zelowych, przeprowadzonych metodami
mikroanalizy rentgenowskiej oraz spektralnymi wykazaly, iz badany materiat

powtokowy to ditlenek krzemu SiO,.

S. Wyniki badan spektralnych dowiodly, iz w zastosowanej temperaturze (500°C)

wypalania powlok nie nastapil spodziewany rozpad toksycznych grup organicznych



12. WNIOSKI 114

10.

11.

typu CH,, hydroksylowych OH, pochodzacych od wprowadzonego do roztworéw
wyjsciowych prekursora winylowego VTES, oraz grup HOH, przypuszczalnie

pochodzacych od wody zwiazanej w materiale powlokowym.

Rentgenograficzna analiza strukturalna oraz badania z zastosowaniem elektronowej
mikroskopii transmisyjnej wykazaty amorficzny charakter badanych krzemionkowych

materiatéw powlokowych.

Wyniki badan elektrochemicznych wykazaty mniejsza odpornos¢ korozyjng stalowych
probek pokrywanych warstwami krzemionkowymi, w pordwnaniu do czystego
podioza, stali AISI 316L. Przebiegi krzywych polaryzacyjnych wyznaczonych dla
wszystkich materialéw powlokowych oraz obserwacje makro i mikroskopowe prébek
po badaniach potencjodynamicznych wskazaly na obecnos¢ korozji o charakterze

wWZerowym.

Wyniki badan wytrzymatosciowych wykazaty, iz pokrycie stalowych probek
krzemionkowymi warstwami wierzchnimi nie wplynglo na charakterystyki
wytrzymatosciowe materialu podtoza. Wyznaczone wartosci wlasnosci mechanicznych
miescily si¢ w przedziale wartosci uzyskanych dla czystej, nie pokrytej powtoka

austenitycznej stali kwasoodpornej AISI 316L.

Obserwacje mikroskopowe powierzchni probek poddanych statycznej probie
rozciagania wykazaty brak negatywnego wplywu obcigzenia na jako$¢
wysyntezowanych powlok krzemionkowych. Wszystkie analizowane warstwy zol-
zelowe po statycznej probie rozciagania, be¢dacej symulacjag warunkoéw pracy

rzeczywistych stentéw wiencowych, pozostaty ciagte.

Badania wytrzymatosci potaczenia adhezyjnego powlok z podtozem wykazaty dobrag

przyczepnos¢ warstw zol-zelowych do stalowego podtoza.

Wyniki pomiaréw grubosci wykonanych, metodami interferencji wielopromieniowej
oraz dwupromieniowej, wykazaly obecnos¢ na stalowych podtozach warstw o grubosci

ok. 60nm.
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12.

13.

14.

15.

Badania topografii powierzchni wykazaty, iz pokrycie stalowych préobek zol-zelowymi
warstwami wierzchnimi spowodowato niewielkie zwigkszenie ich chropowatosci,
wynikajace gléwnie z obecnosci licznych, nieréwnomiernie rozmieszczonych

mikroporéw.

Wyniki laboratoryjnego testu aplikacyjnego wykazaty, iz w przypadku tak
rozbudowanych konstrukcji, jakimi sa stenty wiencowe zanurzeniowa technologia
nanoszenia powlok nie znalazta zastosowania. Wysyntezowane ta metoda warstwy
krzemionkowe na powierzchniach implantéw byty niejednorodne, grube z licznymi

peknigciami i odpryskami.

Wyniki badanh cytotoksycznosci krzemionkowych powlok stanowily potwierdzenie
badan spektralnych wskazujacych na toksyczny charakter badanych materiatow.
Obecnos¢ duzej ilosci martwych oraz znieksztatconych komoérek wykluczyto
mozliwos¢ zastosowania krzemionkowych warstw wierzchnich na pokrycia stentow

wiencowych.

Na podstawie przeprowadzonych badan wybranych wtasnosci mechanicznych
1 fizykochemicznych nie zaobserwowano istotnych réznic pomig¢dzy poszczegdlnymi
powtokami wysyntezowanym z zoli o réznych stosunkach objgtosciowych uzytych

prekursorow.
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ANATOMIA I FIZJOLOGIA KRAZENIA WIENCOWEGO

Krazenie wiencowe w warunkach fizjologicznych zapewnia adekwatne do aktualnych
potrzeb ukrwienie migsnia sercowego w spoczynku 1 w czasie wysitku [S]. Zapewnia ono
wlasciwy dostgp tlenu i1 substancji odzywczych dla komérek migsnia sercowego, co
warunkuje jego prawidlowe czynnos$ci elektryczne i mechaniczne. Stan, w ktérym
dochodzi do zachwiania r6wnowagi miedzy zapotrzebowaniem migs$nia sercowego na tlen,
a jego zbyt malg dystrybucja przez tetnice wiencowe, jest nazywany zespolem
niedotlenienia  mi¢snia sercowego, a takze  niewydolnoscia  wiencowa.
Dzigki mechanizmom autoregulujacym, podaz tlenu zwigksza si¢ na drodze wzmozonego
przeplywu krwi przez tgtnice wiencowe, natomiast ekstrakcja tlenu z krazenia wiencowego
jest stala. Wzrost zapotrzebowania migsnia sercowego na tlen, wystepujacy w czasie
wysitku fizycznego, stresu emocjonalnego lub tachykardii, przy zdrowych tetnicach
wiencowych zabezpieczony jest w sposob wystarczajacy wtlasnie dzigki rezerwie
wiencowe;j.

W  spoczynku perfuzja migsnia sercowego wynosi okoto 0,8-0,9 ml krwi,
a konsumpcja tlenu 90pul na gram tkanki na minut¢. Wobec tego przez serce, ktérego masa
stanowi tylko 0,4% masy ciala, w ciagu minuty przeptywa 4% objetosci krwi i zuzywa ono
okoto 11% tlenu konsumowanego przez cale ciato czlowieka. W czasie maksymalnego
wysitku przeptyw wiencowy i zuzycie tlenu przez serce moga wzrasta¢ od 4 do 5 razy.

Przeplyw wiencowy jest w znaczny spos6b modyfikowany przez fazy cyklu serca [93].
W fazie skurczu izowolumetrycznego dochodzi do maksymalnego skurczu migsnia
sercowego i ucisku z zewnatrz na naczynia wiencowe. Jednoczesnie cisnienie w aorcie jest
ci$nieniem rozkurczowym, co rdéwniez zmniejsza perfuzj¢ naczyn. W skurczu
izotonicznym dochodzi do wzrostu cisnienia w aorcie, co powoduj¢, ze mimo ucisku na

naczynia, wzrasta perfuzja naczyn wiencowych. Przeplyw w tetnicach wiencowych
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nieznacznie wzrasta. Najwigkszy przeptyw wiencowy, czyli okoto 60-80% catego
przepltywu, wystepuje w czasie trwania fazy rozkurczu. Migsien sercowy wowczas
znajduje si¢ w fazie relaksacji, a cisnienie krwi w aorcie utrzymuj¢ si¢ na wzglednie
wysokim poziomie.

Wplyw czestoscei akeji serca na tgtnice wiencowe realizowany jest poprzez fazy cyklu
serca. Przyspieszenie akcji serca powoduje skrocenie fazy rozkurczu komoér 1 moze
prowadzi¢ do zmniejszenia przeptywu krwi.

Tetnice wiencowe 1 ich wielkie gat¢zie ukladaja si¢ w naturalnych szczelinach
pomigdzy poszczegdlnymi czgsciami serca [92]. Obie tetnice wiencowe, prawa i lewa,
biegng na poczatku w bruzdzie wiencowej, drobniejszymi galazkami zaopatruja one
przedsionki, wigkszymi komory swojej strony. Nastepnie przebiegaja pomigdzy obiema
komorami w kierunku wcigcia koniuszka serca, lewa w bruzdzie migdzykomorowe;j
przedniej, prawa w bruzdzie migdzykomorowej tylnej i oddaja gatezie do obu komor.

Wielkie gatgzie tetnic wiencowych przebiegaja wezowato. W skurczu komér ich
nieregularnos¢ wzrasta, szczegdlnie galezi potozonych w bruzdach miedzykomorowych.
W rozkurczu komér zgigcia si¢ wyréwnuja, wskutek czego napigcie naczyn nie hamuje

powigkszania si¢ komor.

Rys.1. Tetnice i zyty serca widok od przodu. Pien ptucny usunigty [92].
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Tetnica wiencowa lewa (a. coronaria sinistra) rozpoczyna si¢ w lewej zatoce aorty.
Pien tetnicy jest bardzo kroétki 1 biegnie pomigdzy uszkiem lewym a pniem plucnym. Jest
on catkowicie pokryty tkankg ttuszczowa, ktéra obejmuje poczatek aorty. W swoim
krétkim przebiegu tetnica oddaje jedna drobng galazke do Sciany aorty i druga do uszka
lewego, nastgpnie dzieli si¢ na dwie galgzie koncowe o zblizonej grubosci: galaz
mig¢dzykomorowa przednia i galaz okalajaca.

Gataz migdzykomorowa przednia zstepuje w bruzdzie migdzykomorowej przedniej az
do wecigcia koniuszka serca. Czasem przechodzi na powierzchni¢ przeponowa serca, gdzie
lezy w bruzdzie migdzykomorowej tylnej. Tetnicy towarzyszy zyla wielka serca oraz
naczynia chtonne i liczne galezie nerwowe splotu sercowego, a takze komodrki zwojowe.
W przebiegu swym galaz migdzykomorowa przednia oddaje trzy rodzaje gatazek
bocznych, prawe do komory prawej, lewe do komory lewej oraz galezie do przegrody
mi¢dzykomorowe;j.

Gataz okalajaca, nazywana takze galt¢zia przedsionkowo-komorowa, w poczatkowym
przebiegu ukryta jest pod lewym uszkiem, biegnie w bruzdzie wiencowej poprzez
powierzchni¢ przeponowa serca i najczesciej nie dochodzi do bruzdy mi¢dzykomorowe;]

tylne;j.

Rys.2. Tetnice i zyly serca widok od tytu [92].
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Przebieg tgtnicy wiencowej prawej (a. coronaria dextra) rozpoczyna Si¢ W prawej
zatoce aorty. Tetnica biegnie pomig¢dzy uszkiem prawym, a stozkiem t¢tniczym prawym,
nastepnie w bruzdzie wiencowej poprzez powierzchni¢ przeponowa zstgpujac ku dotowi
w bruzdzie migdzykomorowej tylnej jako gataz miedzykomorowa tylna, dochodzaca do
wcigcia koniuszka serca. Druga gataz, zwykle o tej samej grubosci, co poprzednia, biegnie
w bruzdzie wiencowej w przedluzeniu giéwnego pnia. Gal¢zi migdzykomorowej tylne;j
towarzyszy zyla sercowa srednia, naczynia chionne oraz gatazki nerwowe splotu
sercowego wraz z licznymi komérkami zwojowymi.

Z mniejszych odgatezien tetnicy wiencowej prawej, jedne dochodza do przedsionka,
jako gatazki wstepujace, drugie przeznaczone sg dla komory, gatazki zstgpujace. Ponadto
gataz miedzykomorowa tylna oddaje gatazki boczne do obu komor, prawe 1 lewe, oraz
galezie przegrodowe tylne.

W rzadkich przypadkach poczatek obu tetnic wiencowych moze by¢ wspélny,
wystepuje woéwczas pojedyncza tetnica wiencowa. Zdarzaja si¢ réwniez 3—4 otwory
w opuszce aorty, ale te nadliczbowe otwory sa samodzielnymi poczatkami poszczegdlnych

galezi.
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