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Streszczenie

Chociaz biomateriaty sa stosowane juz od 2000 lat, to prawdziwy postep w tej dziedzinie nastapit po
wprowadzeniu do produkcji w 1937 roku polimetakrylanu metylu (PMMA, pleksa). Biomateriaty sg ciatami
statymi, ktére pod wzgledem wtasciwosci mechanicznych i fizycznych mozna podzieli¢ na: metale, mate-
riaty ceramiczne i polimery. Polimery sa najczes$ciej uzywanymi materiatami w medycynie. Rozréznia sig
homopolimery (np. polietylen — PE, polipropylen — PP) i kopolimery (np. poliuretany). Zastosowanie
biomateriaféw w praktyce klinicznej wymaga rozwiazania nastepujacych problemoéw i zagadnien: 1. tok-
sycznosé, 2. kompatybilnos$¢ biologiczna (biocompatibility), 3. gojenie tkanek, 4. wiaéciwosci mechanicz-
ne i zmeczenie materiatéw, 5. zagadnienia prawne. Na podstawie przegladu aktualnej $wiatowe;j literatury
autorzy omawiajg zagadnienia modyfikacji powierzchni biomateriatu, tworzenia biofilmu i fizykochemicz-
ne podstawy przyczepnosci substancji organicznych i bakterii do biomateriatéw. Mechanizmy przyczep-
nosci bakteryjnej odgrywaja istotna role w powikfaniach zapalnych przy stosowaniu biomateriatéw. Od
wtasciwosci biomateriafu zalezy nasilenie odpowiedzi tkankowej i humoralnej organizmu i w konsekwencji
czas prawidfowego funkcjonowania produktu.

Stowa kluczowe: biomaterialy, modyfikacja powierzchni, biofilm, przyczepnos$¢ bakteryjna

Abstract

Even though they have already been in use for 2000 years, real progress in the field of biomaterials
followed the introduction of PMMA (polymethyl metacrylate) in 1937. Biomaterials are solid bodies and
regarding their mechanical and physical properties they can be divided into metals, ceramic materials and
polymers. Polymers are the materials most often applied in medicine. There are homopolymers (e.g.
Polyethylene-PE, Polypropylene-PP) and copolymers (e.g. Polyurethanes). The use of biomaterials in clin-
ical practice demands the solving of the following problems and issues: 1. toxicity, 2. biological compat-
ibility (biocompatibility), 3. healing of tissues, 4. mechanical properties and material fatigue, 5. legal prob-
lems. Based on a review of the current world literature, the authors discuss the problems of altering the
surface of the biomaterial, the creation of biofilm and the physicochemical base of the adhesion of organic
substances and bacteria to biomaterials. The mechanisms of bacterial adhesion play the essential role in
infectious complications in applying biomaterials. The expression of tissue and humoral response, and in
consequence, the time of the proper functioning of the device depends on the properties of the biomaterial.

Key words: biomaterials, alteration of the surface, biofilm, bacterial adhesion
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Wspoiczesne osiggniecia w medycynie nie bytyby
mozliwe bez towarzyszacemu im postepu w produkcji
materiatéw biomedycznych (tab. I). Materiat biomedycz-
ny (biomateriat) ogélinie mozna zdefiniowaé jako ,nie-
organiczny materiat uzyty do produkcji sprzetu medycz-
nego, ktory zaprojektowany zostat do bezposredniego
kontaktu z tkankami, ptynami ustrojowymi i gazami ukta-
du oddechowego” [1]. Rzymianie, Aztekowie i Chinczy-
cy uzywali ztota do produkcji protez dentystycznych juz
2000 lat temu [2]. Poza uzyciem szkta i drewna do pro-
dukgcji protez gatki ocznej [3] prawdziwy rozwdj w dzie-
dzinie biomateriatéw nastgpit dopiero po opanowaniu
chemii polimeréw i wprowadzeniu do produkcji w 1937 roku
polimetakrylanu metylu (PMMA, pleksa) [4]. W latach 60.
XX wieku pojawity sie pierwsze protezy biodrowe [5].
W 1975 roku powstato Towarzystwo Biomateriatow, ktére
skupiato inzynieréw, naukowcow i klinicystéw z réznych

Tabela I. Materiaty biomedyczne uzywane do produkcji
sprzetu medycznego

Table I. Biomedical materials used in the production of
medical equipment

Zastosowanie
Application

Typ materiatu
Type of material

Ukiad kostny
Skeletal system

Tytan, stal, polietylen, aluminium, wanad
Titanium, steel, polyethylene, aluminium, vanadium

Protezy stawowe
Joint prostheses

Plytki kostne
Bone plates

Stal, kobalt, chrom
Steel, cobalt, chromium

Cement kostny
Bone cement

Metakrylat polimetylu
Polymethyl metacrylate

Teflon, dakron
Teflon, Dacron

Sztuczne wigzadia stawowe
Artificial joint ligaments

Ukiad naczyniowy
Vascular system

Protezy naczyniowe
Vascular prostheses

Teflon, dakron, poliuretan
Teflon, Dacron, polyurethane

Zastawki sercowe
Heart valves

Tkanki naturalne, wegiel, stal
Natural tissues, coal, steel

Cewniki naczyniowe Teflon, silikon, poliuretan

Vascular catheters Teflon, silicone, polyurethane
Narzady

Organs

Sztuczne serce Poliuretan

Artificial heart Polyurethane

Serce-pluco Silikon

Heart-lung Silicone

Sztuczna nerka Celuloza, poliakrylonitryl

Artificial kidney Cellulose, polyacrylonitry!

Ukiad moczowy

Urinary system

Cewniki Silikon, poliuretan, polietylen

Catheters Silicone, polyurethane, polyethylene
Stenty Teflon, silikon, poliuretan, polietylen
Stents Teflon, silicone, polyurethane, polyethylene

The latest achievements in the field of medicine would
have been be possible without the accompanying
progress in the production of biomedical materials (Table ).
Biomedical material (biomaterial) can be generally de-
fined as “inorganic material used in the production of
the a medical device which was designed to have direct
contact with tissues, body fluids and Gasek of the respi-
ratory system” [1]. The Ancient Romans, Aztecs and Chi-
nese used gold to manufacture dental prostheses as long
as 2000 years ago [2]. Besides applying glass and wood
to the production of prostheses of the eyeball [3], real
development came in the field of biomaterials only after
the development of polymer chemistry and beginning
of the production of PMMA (polymethyl methacrylate)
in 1937 [4]. The first hip prostheses were introduced in
the 60s [5]. In 1975 engineers, scientists and physicians
from different fields, created a Biomaterials Society with
the main goal to unify the systems of manufacturing and
customizing new materials, and to create legal regula-
tions [6]. Today, the annual World Congresses of
Biomaterials gathers together thousands of scientists and
representatives of the industry, while faculties in the en-
gineering of biomedical materials have arisen in pres-
tigious medical and engineering colleges all around the
world.

Although the engineering of biomaterials is a sepa-
rate field, the physician is essential at all stages of the
process in creating new products [7]. The physician is
responsible for balancing the aspirations of the producer
in achieving the maximum profit from developing new
products with the patient’s benefit. He also establishes
instructions on how to use a given product; he exam-
ines interactions between biomaterial and the patient’s
body, and also treats complications resulting from using it.

The use of biomaterials in clinical practices depends
on solving the following problems:

— toxicity;

— biological compatibility (biocompatibility);
— healing of tissues;

— mechanical properties and material fatique;
— legal problems.

Toxicity

Biomaterials should not be toxic, with the exception
of “programmed toxins” used for the destruction of can-
cerous cells. Many polymers disintegrate by means of
leasing from its surface of the molecules which could be
toxic for human tissue. These polymers cannot be used
as biomaterials [8].

Biological compatibility (biocompatibility)

Compatibility is a property of a biomaterial which,
besides its basic function in the body, does not cause
the worsening of the patient’s state or new complica-
tions. Since every foreign body causes a reaction in
the body of patient, biocompatibility is an arbitrary
and descriptive notion. For example, a vascular pros-
thesis is biocompatible, enabling the flow of blood
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dziedzin, majgce za zadanie ujednolicenie systemu wytwa-
rzania i wdrazania nowych materiatéw oraz stworzenie od-
powiednich regulacji prawnych [6]. Obecnie doroczne Swia-
towe Kongresy Biomateriatow gromadza tysigce naukow-
cow i przedstawicieli przemystu, a wydziaty inzynierii ma-
teriatéw biomedycznych powstaty na renomowanych uczel-
niach medycznych i inzynieryjnych catego $wiata.

Cho¢ inzynieria biomateriatéw jest odrebng specjal-
noscig, to praca lekarza jest niezbedna na wszystkich eta-
pach procesu powstawania nowego sprzetu [7]. Lekarz
jest odpowiedzialny za utrzymanie rownowagi miedzy da-
zeniem producenta do osiggniecia maksymalnego zysku
z wdrozenia nowego produktu a dobrem chorego. Ustala
réwniez wskazania do uzycia danego produktu, bada in-
terakcje miedzy biomateriatem a organizmem chorego,
a takze leczy powiktania wynikajace z jego zastosowania.

Zastosowanie biomateriatéw w praktyce klinicznej
wigze sie z rozwigzaniem nastepujgcych probleméw
i zagadnien:

— toksycznosé;

— kompatybilnos$¢ biologiczna (biocompatibility);

— gojenie tkanek;

— wiasciwosci mechaniczne i zmeczenie materiatow;
— zagadnienia prawne.

Toksycznos¢

Biomateriat nie powinien by¢ toksyczny, za wyjatkiem
»Zaprogramowanych toksyn” uzywanych do niszczenia
komoérek nowotworowych. Wiele z polimeréw ulega
dezintegracji na drodze wymywania (/leasing) z jego po-
wierzchni czasteczek, ktére moga by¢ toksyczne dla tka-
nek. Polimery te nie moga by¢ uzyte jako biomateriaty [8].

Kompatybilnos¢ biologiczna (biocompatibility)
Kompatybilno$é to wiasciwosé biomateriatu powo-
dujaca takie jego dziatanie w organizmie, ktére obok le-
czenia pierwotnej choroby nie pogarsza stanu pacjenta
lub nie wywotuje nowych powiktan. Poniewaz kazde cia-
to obce wywotuje reakcje w ustroju pacjenta, dlatego bio-
kompatybilnos¢ jest pojeciem arbitralnym i opisowym.
Na przyktad proteza naczyniowa jest biokompatybilna,
umozliwiajac przeptyw krwi bez tworzenia zakrzepow
i perforacji, ale przestaje spetnia¢ swojg role, kiedy ule-
gnie zakazeniu. Niektérzy autorzy uwazaja, iz biokompa-
tybilnosé musi by¢ rozwazana dla kazdego urzadzenia
osobno, a normy sg trudne do sprecyzowania [9].

Gojenie tkanek

Kazdy biomateriat wywotuje reakcje ciata obcego
w tkankach i wptywa na prawidtowe gojenie rany chirur-
gicznej. Wtasciwosci te powinny by¢ uwzglednione przy
wszczepianiu biomateriatow u pacjentow z ograniczong
rezerwa gojenia (nowotwory, uszkodzenie popromien-
ne tkanek, chemioterapia, steroidy) [9].

Wihasciwosci mechaniczne i zmeczenie materiatow
Na sprzet medyczny dziatajg rézne sity mechaniczne,
ktérym urzadzenie takie musi przeciwdziataé. Proteza bio-

without creating blood clots and perforation, but it
stops fulfilling this role when it gets infected. Some
authors suggest that the biocompatibility must be con-
sidered for every device individually and that norms
are difficult to specify [9].

Healing of tissues

Every biomaterial triggers a reaction to foreign bod-
ies in tissues and influences the normal healing of the
surgical wound. These properties should be taken into
consideration while implanting biomaterials in patients
with a limited reserve of healing (cancers, radiation inju-
ries of tissues, chemotherapy and steroid use) [9].

Mechanical properties and material fatigue

Different mechanical powers work on medical equip-
ment, with which the device must be able to deal. A hip
prosthesis must carry the weight of the entire human
body, it must be stiff enough and at the same time dis-
posed to twisting and stretching as well as shock-resis-
tant [10]. A vascular prosthesis cannot be stiff but fle-
xible and elastic [11]. A heart valve is subjected to bend-
ing and straightening 60 times per minute for at least
10 years, while a urinary catheter is usually removed af-
ter a few days [12]. So the mechanical properties should
be considered in the aspect of the physiological role
which the given biomaterial has to fulfill.

Legal problems

Producing new medical equipment or developing new
biomaterials require multimillion dollar expenditure on
basic research and preclinical tests. Many materials can
never see the light of day since the profit from their sale
would be too small, on account of the limited number of
potential patients. So questions of an ethical and legal
nature appear, such as what the best way to control new
products is, in order to assure the safety of using them
as well as the benefits for as large a group of patients as
possible [7]. The properties of biomaterials must be con-
sidered not only from the point of view of laboratory ex-
periments, but also of the potential interactions between
the biomaterial, tissues and biological liquids.

Physical properties

Biomaterials are solid bodies; due to their mechanical
and physical properties it is possible to divide them in three
classes: metals, ceramic materials and polymers [13].

Metals

It is estimated that in 1988 about 1.1 million of Ameri-
cans were living with metal prostheses [6]. In Sweden
alone, 116,727 prostheses were implanted [14]. They are
used mainly in craniofacial surgery, orthopaedic surgery
and dentistry [15, 16]. The alloying of stainless steel, co-
balt, chromium, nickel and vanadium with different sub-
stances permit the production of metals with the essen-
tial physicochemical features.



Chirurgia Polska 2005, 7, 3

Dariusz A. Paduch i wsp.
Materiaty biomedyczne

drowa musi wytrzymac obcigzenie masy ciata ludzkie-
go, musi by¢ wystarczajgco sztywna, a jednoczesnie
podatna na skrecanie i rozcigganie, a takze odporna na
wstrzasy [10]. Proteza naczyniowa nie moze by¢ sztyw-
na, lecz rozciagliwa i elastyczna [11]. Zastawka sercowa
poddawana jest zgieciu i prostowaniu 60 razy na minute
przez co najmniej 10 lat, natomiast cewnik moczowy zo-
staje usuniety juz po kilku dniach [12]. Tak wiec wtasci-
wosci mechaniczne nalezy rozwazy¢ w aspekcie roli fi-
zjologicznej, jakg dany biomateriat ma do spetnienia.

Zagadnienia prawne

Wyprodukowanie nowego sprzetu medycznego lub
wdrozenie nowego biomateriatu wymaga wielomiliono-
wych naktadéw na badania podstawowe i testy przedkli-
niczne. Wiele z materiatow nigdy nie zostato wprowadzo-
nych na rynek, poniewaz zysk ze sprzedazy bytby zbyt
maty, ze wzgledu na matg grupe potencjalnych pacjen-
tow. Pojawiajg sie wiec pytania natury etycznej i prawne;j,
jak najlepiej kontrolowaé¢ nowe produkty, tak aby zapew-
ni¢ bezpieczenstwo ich uzycia i korzysci dla jak najwiek-
szej liczby chorych [7]. Wtasciwosci biomateriatéw musza
by¢ rozwazone nie tylko z punktu widzenia zachowania
w laboratorium, ale takze potencjalnych interakcji pomie-
dzy biomateriatem a tkankami i ptynami biologicznymi.

Wihasciwosci fizyczne

Biomateriaty sg ciatami statymi, ktére pod wzgledem
witasciwosci mechanicznych i fizycznych mozna podzieli¢
na trzy klasy: metale, materiaty ceramiczne i polimery [13].

Metale

Ocenia sie ze w 1988 roku zyto okoto 1,1 min Amery-
kanow ze wszczepionymi metalowymi protezami [6].
W samej Szwecji wszczepiono 116 727 protez [14]. Uzy-
wane sg one gtoéwnie w stomatologii, ortopedii i chirurgii
szczekowej [15, 16]. Stopy nierdzewne;j stali, kobaltu, chro-
mu, niklu i wanadu z r6znymi dodatkami pozwalajg na pro-
dukcje metalu o niezbednych cechach fizykochemicznych.

Materialy ceramiczne

To materiaty nieorganiczne o skomplikowanej struk-
turze krystalicznej, do ktérych dodawane sg czesto we-
giel i krzem.

Polimery

Polimery wystepujg naturalnie (skrobia, DNA), jednak
wiekszos$¢ tych substancji jest wytwarzana w drodze syn-
tezy chemicznej, w wyniku ktérej otrzymuje sie utworzo-
ne z atomoéw wegla tancuchy o roznej dtugosci. Jezeli
polimer ma ograniczong liczbe fancuchow bocznych i nie
tworzg one potaczen, to tworzywo takie jest termopla-
styczne i moze byé modelowane wraz ze wzrostem tem-
peratury [13]. Tworzywa, w ktérych podstawniki boczne
tworzg pofaczenia, sg termoutwardzalne po obnizeniu
temperatury w fazie produkgcji, zas ponowne podniesie-
nie temperatury tworzywa nie pozwoli na jego modelo-
wanie, a raczej spowoduje nieodwracalne odksztatcenie.

Ceramic materials

These are inorganic materials with a complicated crys-
talline structure, to which carbon and silicon are often added.

Polymers

Some polymers are natural (starch, DNA), however
the majority of them are manufactured by means of
a chemical synthesis which results in chains of carbon
atoms of differing length. If the polymer has a limited
number of side chains which do not create connections,
the resulting material is thermoplastic and can be re-
shaped by an increase in temperature [13]. Thermoset-
ting materials are those in which side chains create con-
nections. After lowering the temperature during produc-
tion, a further increase in temperature will not allow it to
be reshaped; only causing its irreparable deformation.
This property has a significance in medicine when, e.g.
a catheter or stent made from a thermoplastic material
which is appropriately stiff at insertion into the body, be-
comes pliable and elastic at body temperature (37°C) [13].
Depending on the chemical composition of the chain,
they may consist of homopolymers (only one element)
or copolymers (two and more elements). Polymers are
the most frequently used materials in medicine [17].

Homopolymers

1. Polymethyl metacrylate (PMMA) — is a hydrophobic
substance with high mechanical endurance and sta-
bility known as a plexiglass. The addition of CH,OH
causes softening of the polymer and can be used in
the production of soft contact lenses.

2. Polyethylene (PE) —in its high-molecular form is used
in the production of catheters and drains; it is cheap
as well as being mechanically strong and chemically
resistant.

3. Polypropylene (PP) —is similar to polyethylene, how-
ever stiffer and fracture resistant.

4. Polytetrafluoroethylen (PTFE) — known as Teflon, is
a by-product of polyethylene. Used in vascular sur-
gery; it is very thermo- and chemoresistant.

5. Polychloride of vinyl (PCV) — used mainly in the produc-
tion of intravenous catheters. PCV is considerably stiff,
however the addition of plastifiers make it more elastic.

6. Polydimethyl siloxane (PDMS) — because of its high
level of chemical resistance, stability and plasticity is
used in the production of urological catheters and
stents.

7. Polycarbonate — used in the production of lenses
and oxygenators.

8. Nylon — group of polyamids used mainly in the pro-
duction of surgical stitches.

Copolymers

1. Polyglycol Lactate — used in the production of surgi-
cal stitches.

2. Polyurethanes — group of polymers built of hard and
soft blocks. Since each of the components can have
different basis, polyurethanes can have diametrically
different biological and mechanical properties.
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Wiasciwosé ta ma znaczenie w medycynie, na przyktad
cewnik lub stent z materiatu termoplastycznego, odpo-
wiednio sztywny przy wprowadzaniu do ustroju, nabiera
gietkosci i elastycznosci w temperaturze ciata (37°C) [13].
W zaleznosci od sktadu chemicznego tancucha wyréz-
nia sie homopolimery (tylko jeden skfadnik) lub kopoli-
mery (dwa lub wiecej sktadnikow). Polimery sg najczes$-
ciej uzywanymi materiatami w medycynie [17].

Homopolimery

1. Polimetakrylan metylu (PMMA, pleksa) — jest hydro-
fobowg substancjg o duzej wytrzymatosci mechanicz-
nej i stabilnosci, znang pod nazwa pleksiglas. Doda-
tek CH,0OH powoduje zmigkczenie polimeru i jest on
uzywany do produkcji miekkich soczewek.

2. Polietylen (PE) — w wysokoczgsteczkowej formie uzy-
wany jest do produkcji cewnikéw i drendw; jest tani,
odporny mechanicznie i chemicznie.

3. Polipropylen (PP) — jest podobny do polietylenu, jed-
nak sztywniejszy i odporny na ztamanie.

4. Politetrafluoroetylen (PTFE) — znany jako teflon, jest
pochodng polietylenu. Uzywany jest w chirurgii na-
czyniowej; bardzo odporny termicznie i chemicznie.

5. Polichlorek winylu (PCV) — uzywany jest gtéwnie do
produkcji linii dozylnych; cechuje sie znaczng sztyw-
noscia, jednak dodatek zmigkczaczy powoduje jego
plastycznosé.

6. Polidimethyl siloxane (PDMS) — ze wzgledu na duzg
oporno$¢ chemiczng, stabilno$¢ i plastycznosé uzy-
wany do produkcji cewnikow i stentdw urologicznych.

7. Poliweglan — uzywany do produkcji soczewek i oksy-
genatorow.

8. Nylon —grupa poliamidéw uzywana gtéwnie do pro-
dukcji szwow chirurgicznych.

Kopolimery

1. Mleczan poliglikolu — stosowany do produkcji szwow
chirurgicznych.

2. Poliuretany — grupa polimerow zbudowanych z twar-
dych i miekkich blokéw. Poniewaz kazdy z kompo-
nentdw moze mieé¢ rézne podstawniki, poliuretany
moga mie¢ diametralnie rézne wtasciwosci biologiczne
i mechaniczne.

Fizyka biomateriatow

Sposrod wielu wiasciwosci biomateriatéw waznych
w inzynierii podatno$¢ na rozcigganie, kruchos$¢, wytrzy-
mato$¢ mechaniczna i aktywno$¢ chemiczna sg najbar-
dziej istotne dla biologa i lekarza [18]. Podatnos¢ na roz-
cigganie jest proporcjonalna do przytozonej sity, a od-
wrotnie proporcjonalna do powierzchni przekroju (pra-
wo Hooke’a). Podatno$é na rozwarstwienie wzdtuz osi
dtugiej i rozciagliwos¢ materiatu majg znaczenie przy pro-
jektowaniu cewnikow i stentéw. Biomateriaty cechuja sie
rézng odpowiedzig na rozcigganie; wiekszos¢ polimerow
ma cechy plastyczne i podlega znacznemu rozcigganiu.
Szkto, materiaty ceramiczne oraz niemodyfikowany poli-
chlorek winylu ulegaja ztamaniu (brittle fracture) ze wzgle-

The physics of biomaterials

From the many properties of biomaterials important
in engineering, their susceptibility to stretching, brittle-
ness, mechanical resistance, as well as their chemical
activity are the most important features for the biologist
and the physician [18]. Susceptibility to stretching is pro-
portional to an acting force, and counter proportional to
the surface area of the section (Hooke's law). Suscepti-
bility to delaminating along the long axis and the stretch-
ing of material are important in designing catheters and
stents. Biomaterials have different responses to stretch-
ing; the majority of polymers is very plastic and can be
markedly stretched. Glass, ceramic materials and un-
modified vinyl polychloride are easily breakable (“brittle
fracture”) because of their lack of plasticity. Metals and
heated/molten metals are plastic and stretchable. The
response to stretching also permits the assessment of
material fatigue. Heart valves, hip prostheses, urinary
catheters are subjected to continuous bending and
straightening. Each of these “bending-straightening”
cycles causes the creation of microfissures in the mate-
rial. After a definite number of cycles these microfissures
join into one fissure and cause the disintegration of the
material. Biological materials must function without frac-
turing from 10° to 107 cycles. The effects of early disinte-
gration can be serious, even resulting in the death of the
patient [18].

The knowledge of a material’s physical properties is
significant in the biological behaviour of the biomaterial.
Hanson demonstrated that the wearing out of the plate-
lets was counter proportional was inversely proportional
to the number of hydrocarbon groups in the polyurethane.
Neumann proved that the adhesion of bacteria, granulo-
cytes and erythrocytes was proportional to value of the
energy of the surface [19].

Microscopic structure

In spite of aspiring to get as a smooth surface of bio-
material as possible, microscopic analysis demonstrates
that it is uneven which causes the increased adhesion of
bacteria to biomaterial [20].

Alteration of the surface of biomaterial

The biological properties of biomaterials depend on
the state of their surface and many methods used to
change this surface permit one to keep these favourable
mechanical properties with a simultaneous decrease of
the incidence of complications (Table Il) [20]. These meth-
ods can be generally divided into methods resulting in
the external alteration of biomaterial atoms and meth-
ods in which the biomaterial is covered with a beneficial
coating [21]. The coating should be as thin as possible
but thick enough to cover the surface of the biomaterial
precisely (usually over 10A) [22]. Since the coating often
has diametrically different physicochemical properties
compared with the main mass, it is important to
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du na brak plastycznosci. Metale i stopy metali cechuja
sie znaczng plastycznoscia i rozciagliwoscia. Odpowiedz
na rozcigganie pozwala takze na oceng zmeczenia mate-
riatu. Zastawka sercowa, proteza biodrowa, cewnik mo-
czowy poddawane sg ciggtemu zginaniu i prostowaniu.
Kazdy z cykli zginanie—prostowanie powoduje powstanie
mikroszczelin w materiale. Po okreslonej liczbie cykli mi-
kroszczeliny faczg sie w jedng szczeline i powodujg roz-
pad materiatu. Materiaty biologiczne musza funkcjonowaé
bez ztamania przez 10°-107 cykli. Skutki zbyt wczesnego
rozpadu moga by¢ powazne (np. $mieré pacjenta) [18].
Znajomosé fizycznych wtasciwoséci ma znaczenie
w biologicznym zachowaniu sie biomateriatu. Hanson
wykazat, ze zuzywalno$¢ ptytek krwi jest odwrotnie pro-
porcjonalna do liczby grup weglowodorowych (hydro-
carbon) w poliuretanie. Neumann udowodnit, ze przy-
czepnos¢ bakterii, granulocytéw i erytrocytéw jest pro-
porcjonalna do wartosci energii powierzchni [19].

Struktura mikroskopowa

Mimo dazenia do uzyskania jak najgtadszej powierzch-
ni biomateriatu, analiza mikroskopowa wykazuje, ze jest
ona nieréwna, co powoduje zwiekszong przyczepnosé
bakterii do biomateriatu [20].

Modyfikacja powierzchni biomateriatu

Wiasciwosci biologiczne biomateriatow zaleza od sta-
nu ich powierzchni i wiele metod zmiany powierzchni bio-
materiatu pozwala na zachowanie korzystnych wtasciwo-
$ci mechanicznych przy jednoczesnym zmniejszeniu cze-
stosci powikfan (tab. Il) [20]. Ogdlnie metody te mozna
podzieli¢ na metody modyfikacji zewnetrznych atomoéw
biomateriatu oraz na metody powtokowe, w ktérych na
biomateriat nanoszona jest powtoka ochronna [21]. Po-
wtoka powinna by¢ jak najciensza, jednak na tyle gruba,
aby pokry¢ doktadnie powierzchnig biomateriafu (zwykle
ponad 10 ;&) [22]. Poniewaz pokrywy nanoszone maijg cze-
sto diametralnie rézne wiasciwosci fizykochemiczne w po-
réwnaniu z masg gtéwna tworzywa, wazne jest uzyskanie
dobrego potfaczenia materiatu z warstwa zewnetrzng [23].
Typowym przyktadem trwatego pokrycia biomateriatu jest
poliuretanowy cewnik pokryty zwigzkami silikonu w celu
zmniejszenia tarcia i przyczepnosci substancji organicznych,
szczegolnie biatek [24]. Ze wzgledu na niskg antygenowos¢,
powszechng dostepnosé i niski koszt heparyna i aloumi-
na stosowane sg jako gtéwne powtoki biomateriatéw, tam
gdzie niezbedny jest niski wspdtczynnik tarcia [25].

Pojecie filmu biologicznego (biofilmu)
i fizykochemiczne podstawy przyczepnosci
substancji organicznych do biomateriatow

Juz po kilkunastu sekundach od zanurzenia biomate-
riatu w ptynach biologicznych zostaje on pokryty biatka-
mi i peptydami. Komérki obecne w ptynie tkankowym
lub tkankach, rozpoznajg powierzchnie biomateriatu jako
»0bca” (niespecyficzne rozpoznanie) poprzez gradient

Tabela Il. Metody zmiany witasciwosci powierzchni
w zaleznosci od pozadanych wtasciwosci biologicz-
nych produktu [9]

Table ll. The methods of changing the surface properties
depending on the desired biological properties of prod-
uct [9]

Zmniejszenie krzepliwosci i lepszy przeplyw krwi
Decrease in coagulability and better flow of blood

1. Dodatek grup octadecylowych do powierzchni (przyczepiajg albuminy)
1. Addition of octadecile groups to the surface (to attach albumins)

2. Dodatek silikonowej pokrywy zewnetrznej
2. Addition of the external silicone cover

3. Pokrycie fluoropolimerami przy uzyciu natryskiwania plazma
3. Covering with fluoropolymers with use of plasma spraying

4. Pokrycie silikonem przy uzyciu natryskiwania plazma
4. Covering with silicone with use of plasma spraying

5. Naswietlanie rentgenowskie hydrozeléw
5. X-ray irradiation of hydrogels

6. Zmodyfikowany polistyren (ma cechy heparyny)
6. Modified polystyrene (has heparin characteristics)

Zmiana przyczepno$¢ komérek i wzrostu komérkowego
Change in adhesion of cells and cellular growth

1. Utlenianie powierzchni polistyrenu
1. Oxidation of the surface of polystyrene

2. Natryskiwanie plazmg wzbogacong w zwiazki azotu
2. Plasma spraying enriched with nitrogen compounds

3. Natryskiwanie plazma z acetonem lub metanolem
3. Plasma spraying with acetone or methanol

4. Pokrycie fluoropolimerami przy uzyciu natryskiwania plazma (zmniejsza przyczepno$¢
komérkowa w soczewkach oka)

4. Covering with fluoropolymers with use of plasma spraying (decreases cellular adhesion in
eye lenses)

Kontrola przyczepnosci biatkowej
Control of protein adhesion

1. Pokrywy z unieruchomionym glikolem polietylenu (zmniejsza adsorpcje biatek)
1. Covering with immobilised polyethylene glycol (decreases proteins adsorption)

2. Cross-linking powierzchni polimeru (zmnigjsza adsorpcje bialek na powierzchni soczewek oka)
2. Cross-linking of the polymer surface (decreases proteins adsorption on the surface of eye
lenses)

Zmniejszenie tarcia
Decrease in friction

1. Natryskiwanie plazmg (hartowanie materialu)
1. Plasma spraying (hardening of the material)

2. Na$wietlanie rentgenowskie hydrozeléw
2. X-ray irradiation of hydrogels

3. Kilkuskiadnikowe pokrywy polimeréw (poslizg migdzy poszczegdinymi skiadnikami pokrywy)
3. Multielement polymer covers (slid between the elements of the cover)

Zmniejszenie zuzycia mechanicznego i zwigkszenie odporno$ci na korozje
Decrease in mechanical wear and increase in resistance to corrosion

1. Natryskiwanie jonami metali szlachetnych
1. Spraying with ions of noble metals

2. Natryskiwanie diamentem
2. Diamond spraying

3. Anodyzacja
3. Anodization

Zmiana przewodnictwa elektrycznego
Change in electrical conduction

1. Natryskiwanie substancjami niepolarnymi
1. Nonpolar substance spraying

2. Pokrycie metoda solvent coating, z zastosowaniem przewodnikéw lub izolatoréw
2. Covering with “solvent coating” method, using conductors or insulators
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osmotyczny, protony i receptory biatkowe. Rozpoczyna
sie kaskada fizjologiczna, ktérej wynikiem jest utworzenie
biofilmu. Biofilm mozna zdefiniowa¢ jako organiczny i nie-
organiczny depozyt na powierzchni materiatu. Depozyt ten
zawiera takze sktadniki komaorkowe: ptytki krwi, biate ciat-
ka krwi, bakterie i grzyby. Zjawisko to ma podtoze czysto
fizykochemiczne. Biatka preferencyjnie umiejscawiajq sie
na styku $rodowisk (faz) ptynnego i gazowego lub ptyn-
nego i statego, a interakcje na styku srodowisk wynikaja
z praw termodynamiki. Jak wykazano, bariera energetycz-
na (75;&) jest wysoka dla powierzchni o niskiej hydrofilno-
$ci (np. PTFE), a niska dla powierzchni o wysokiej hydro-
filnosci (wysoka energia powierzchni) (np. szkfo) [26]. Za-
tem modyfikacja powierzchni moze wptynaé na przyczep-
nos¢ biatek, a tym samym na tworzenie biofilmu.
Adsorpcja biatek zalezy od ich sktadu aminokwaséw.
W zaleznosci od pH roztworu aminokwasy moga miec
dodatni lub ujemny tadunek, co powoduje, ze biatka
moga tworzy¢é oddziatywania elektrostatyczne z po-
wierzchnig biomateriatu, komérkami i innymi biatkami.
Adsorpcja biatek na powierzchni obcej nie jest wynikiem
zwyktej dyspersji czagsteczek. Dowodem na to prawie ak-
tywne (termodynamicznie uprzywilejowane) zjawisko jest
fakt, ze koncentracja biatek na powierzchni biomateriatu
moze by¢ 1000 razy wieksza niz koncentracja w roztwo-
rze biologicznym. Co wiecej, polietylen zanurzony
w mieszaninie roznych biatek przyczepia hemoglobine
i fibrynogen w sposéb preferencyjny w poréwnaniu
z gammaglobulinami [27]. Tak wiec, istnieje kompetycja
przyczepnosci réznych biatek, zalezna od specyficznych
interakcji miedzy biomateriatem i biatkami, a stosunko-
wo niezalezna od koncentracji biatka w roztworze. Biatka
na powierzchni biomateriatu ulegajg zmianie konforma-
cyjnej powodujgc zlepianie sie i aktywacje ptytek krwi,
zas te same biatka bez powierzchni obcej nie sg wstanie
zaktywowac ptytek krwi [28]. Receptory na powierzchni
komoérki sg niezbedne do rozpoznania obcej powierzch-
ni biomateriatu (ryc. 1). Bez stymulacji receptorow (fim-

bakterii

\
. N__A

S = °

Komoérka )

o o
090" oo o o
0 %0000 00 o %° 0000
Powierzchnia biomateriatu

102

Rycina 1. Interakcje miedzy komérkami, a biatkami na po-
wierzchni biomateriatu umozliwiajgce przyczepnosé
bakterii: 1 — receptory i biatka powierzchni komoér-
ki, 2 — biatka w surowicy i ptynach tkankowych

Figure 1. Interactions between cells and proteins on the sur-
face of the biomaterial enabling adhesion of the bac-
teria: 1 — receptors and proteins of the surface of the
cell, 2 — proteins in blood serum and tissue liquids

afine marriage between the material and external layer [23].
A typical example of long-lasting biomaterial coating is
a polyurethane catheter covered with silicone com-
pounds in order to decrease friction and the adhesion
of organic substances, particularly proteins [24]. Because
of their low antygenity, universal availability and low
costs, heparin and albumin are used as the main coat-
ings of biomaterials, where a low friction ratio is essen-
tial [25].

Understanding biological film (biofilm)
and the physicochemical bases of the adhesion
of organic substances to biomaterials

After a dozen or so seconds from dipping the bioma-
terial into biological liquids it is already covered with pro-
teins and peptides. Cells present in tissue liquids or tis-
sues recognize the surface of the biomaterial as “foreign”
(non-specific diagnosis) by means of the osmotic gradi-
ent, protons and protein receptors. A physiological cas-
cade starts, whose result is the creation of the biofilm.
Biofilm can be defined as an organic or non-organic de-
posit on the surface of a material. This deposit contains
also cellular elements: platelets, white blood cells, bac-
teria and fungi. This phenomenon has a neat physico-
chemical base. Preferential proteins situate themselves
on the borders of fluid and gas or fluid and solid envi-
ronments (phases), and the interactions at the junctions
of these environments result from the laws of thermody-
namics. As it has been demonstrated, the energy barrier
(75,&) is high for surfaces with low hydrophilia (e.g. PTFE),
and low for surfaces with high hydrophilia (high surface
energy) e.g. glass [26]. Therefore the alteration of the
surface can influence the adhesion of proteins and the
creation of the biofilm.

The adsorption of proteins depends on their compo-
sition of aminoacids. Depending on the pH of the solu-
tion, aminoacids can have positive or negative energy
which is the cause of electrostatic interactions between
the proteins and the surface of biomaterial, cells and other
proteins. The adsorption of proteins on the foreign sur-
face is not a result of the normal dispersion of molecules.
The evidence for this almost active (thermodynamically
privileged) phenomenon is fact that the concentration of
proteins on the surface of the biomaterial can be 1000
times higher than in the biological solution. Moreover,
the polyethylene dipped into the mixture of different pro-
teins adheres to haemoglobin and fibrinogen in a prefer-
ential way compared to gammaglobulines [27]. There-
fore, there is competition between the adhesion of dif-
ferent proteins, dependent on specific interactions be-
tween the biomaterial and proteins, and relatively inde-
pendent of the protein’s concentration in the solution.
Proteins on the surface of biomaterial undergo a confor-
mation change causing the aggregation and activation
of platelets, whereas the same proteins without a for-
eign surface cannot activate the platelets [28]. Receptors
on the surface of the cell are essential in order to recog-
nize the foreign surface of a biomaterial (Fig. 1). Without
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Rycina 2. Podstawowy model przyczepnosci bakterii do bio-
materiatu. Film biatkowy umozliwia promocje osie-
dlania bakteryjnego. Osiadte bakterie powoduja
wzrost dezintegracji powierzchni i lepsza apozycje
biofilmu, co z kolei utatwia wzrost kolonii: 1 — kolo-
nia bakterii, 2— film biatkowy, 3 — korozja powierzch-
ni biomateriatu, 4 — biomateriat, B — bakterie

Figure 2. The basic model of the adhesion of bacteria to the
biomaterial. The protein film enables the promotion
of bacterial settling. Settled bacteria cause an in-
crease in the disintegration of the surface and better
apposition of the biofilm which facilitates the growth
of the colony: 1 — bacterial colony, 2 — protein film,
3 — corrosion of the biomaterial surface, 4 — bio-
material, B — bacteria

brie, pile) i dalszej transmisji sygnatéw wewnatrzkomor-

kowych komarka zbliza sie do powierzchni, po czym ru-

chami Browna odbija sie od powierzchni i pozostaje

W roztworze w stanie zawieszonym, a nieprzyczepionym

do powierzchni (plankton). Receptory wazne w tworze-

niu biofilmu mozna podzieli¢ na klasyczne receptory bto-
ny komorkowej, ktére aktywujg cyklaze adenylowg i wtér-
ne sygnaty w cytoplazmie, oraz receptory ukfadu cytosz-
kieletu [29]. Biatka z sekwencjg RGD (arginina, glicyna,
kwas aspartynowy) pozwalajg na dalsze przyczepianie sie
ptytek krwi, ktére sg pierwszymi sktadnikami komorko-
wymi pojawiajgcymi sie w biofilmie. Po potgczeniu z po-
wierzchnig biomateriatu ptytki ulegaja aktywac;ji i wydzie-
laja mediatory promujace dalszg agregacje ptytek oraz

stymulujag ukfad krzepniecia [30].

Tworzenie biofilmu jest zatem procesem tréjfazowym,

obejmujgcym (ryc. 2) [26]:

1. przyczepno$¢ biatek — zjawisko czysto fizyczne;

2. przyczepno$é bakterii — termodynamiczna nisza
energetyczna dla bakterii, przyczepnos$¢ oparta na re-
ceptorach;

3. zmiana metabolizmu i osiadty tryb zycia kolonii
— wytworzenie proteoglikanéw zewnatrzkomorko-
wych spajajacych i ochraniajgcych kolonie bakteryjna.
Podsumowujac, ze wzgledu na przynajmniej trojfa-

zowy proces tworzenia biofilmu, nie mozna go opisaé

jednym modelem matematycznym, dlatego badania /in
vitro z jak najdoktadniejszym odtworzeniem warunkéw

in vivo s najlepszg metodg badania biofilmu [31].

Mechanizmy przyczepnosci bakteryjnej
do biomateriatéw istotne w powiktaniach
zapalnych

Zakazenie materiatu biologicznego moze mie¢ fatal-
ne nastepstwa. Mimo ze protezy naczyniowe, zastawki

the stimulation of receptors (fimbrie, pili) and the further
transmission of intracellular signals, the cell approaches
the surface and by Brown’s motions bounces off and
remains floating in the solution not attached to the sur-
face (plankton). Receptors important for the creation of
biofilm can be divided into classical receptors of the cell
membrane activating adenyle cyclase and secondary sig-
nals in cytoplasm, and receptors of the cytoskeleton sys-
tem [29]. Proteins with the RGD sequence (arginine, gly-
cine, aspartic acid) allow the further aggregation of plate-
lets which are the first cellular elements appearing in the
biofilm. After adhering to the surface of a biomaterial,
platelets are activated and they secrete mediators pro-
moting further aggregation and stimulating the clotting

system [30].

Therefore, the creation of the biofilm is a triphase
process (Fig. 2) [26]:

1. The adhesion of proteins — a neat physical phenom-
enon;

2. The adhesion of bacteria— a thermodynamic energy
niche for bacteria, adhesion based on receptors;

3. The change in the metabolism and the settled mode
of the bacterial colony’s life; the production of extra
cellular proteoglicans which gather together and pro-
tect the bacterial colony.

In conclusion, because of at least a triphase process,
the creation of the biofilm cannot be described by a single
mathematical model, therefore in vitro examinations with
the most precise reconstruction of in vivo conditions are
the best method of examining the biofilm [31].

Mechanisms of the bacterial adhesion
to biomaterials essential in infectious
complications

The infection of biological material can have disastrous
consequences. Although vascular prostheses, cardiac
valves or orthopaedic prostheses get infected quite rarely,
the appearance of infection may require the removal of
the prosthesis, the amputation of the limb or lead to the
death of the patient. On the other hand, all intravenous
and urinary catheters left in the body for more than 3-
-7 days can contribute to the development of an infection
of the urinary tract or even generalized infection [32].

In the 1980s Gristina put forward a hypothesis that
the high incidence of infectious complications in patients
with prostheses was a result of:

— The increased adhesion of bacterial species to the
surface;

— The increased production of polysaccharides by
settled bacteria;

— Changes in the metabolism of bacteria, making their
identification more difficult.

The adhesion of the bacteria to the surface of the
material is a result of the competition between the cells of
the host and those of the bacteria. The risk of infection
seems to be smaller in a situation of perfect apposition of
the tissues to the material and their good blood supply. If
bacteria enters in the moment of implantation of the bio-
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serca czy protezy ortopedyczne ulegajg zakazeniu dos¢
rzadko, to jednak pojawienie sie zakazenia moze wyma-
gac usuniecia protezy, amputacji konczyny lub spowodo-
wacé $mier¢ pacjenta. Z kolei wszystkie cewniki dozylne
i moczowe pozostawione w ustroju dtuzej niz 3-7 dni ule-
gaja zakazeniu i moga sie przyczyni¢ do rozwoju infekcji
uktadu moczowego lub nawet infekcji uogdinionej [32].

W latach 80. XX wieku Gristina wysunat hipoteze, iz
wysoka czesto$¢ powiktan zapalnych u pacjentéw z pro-
tezami jest wynikiem:

— wzmozonej przyczepnosci szczepu bakteryjnego do
powierzchni;

— nadmiernej produkcji polisacharydéw przez osiadte
bakterie;

— zmiany metabolizmu bakterii, ktére utrudniajg ich
identyfikacje.

Przyczepnos¢ bakterii do powierzchni materiatu jest
wynikiem kompetycji miedzy komérkami gospodarza
a bakteriami. Ryzyko infekcji wydaje sie mniejsze w sytu-
acji doskonatej apozycji tkanek do materiatu i ich dobrego
unaczynienia. Jezeli bakterie zostaty wprowadzone w mo-
mencie implantacji biomateriatu, to utrudniajg one proces
gojenia i prawidtowa apozycje tkanek do biomateriatu [33].

Czynnikami sprzyjajgcymi powiktaniom zapalnym bio-
materiatéw sa:

— obecnos$¢ biomateriatu lub martwych tkanek;

— adhezja bakterii do biomateriatu;

— odpornos¢ na obronne mechanizmy gospodarza i ak-
tywnos$¢ antybiotykdéw;

— obecnosé charakterystycznych bakterii, takich jak:

S. aureus, S. epidermidis, E. coli;

— specyficzno$é reakcji;

— przeksztatcenie niepatogennych lub oportunistycz-
nych organizmoéw w organizmy patogenne;

— zakazenia wielobakteryjne;

— przetrwanie infekcji, az do czasu usuniecia protezy;

— brak integracji tkankowej i dobrej apozycji biomate-
riatu do tkanek;

— uszkodzenie tkanek.

Wihasciwosci bakterii utatwiajgce
tworzenie biofilmu

Wydaje sie, ze niektore szczepy bakteryjne, takie jak:
S. aureus, S. epidermidis, E. coli, Pseudomonas sp., En-
teroccocus sp., dominujg wsrod organizmow wywotuja-
cych powiktania zapalne. Bakterie te majg jednak diame-
tralnie rozne wtasciwosci wirulogenne i metaboliczne.
Poszczegolne szczepy réznig sie takze dynamika wzro-
stu kolonii w zaleznosci od stezenia mikroelementéw,
predkosciag przeptywu medium bakteriologicznego i od-
powiedzig na zmiane pH; maja takze inne spektra i me-
chanizmy przyczepnosci. S. aureus wydaje sie prefero-
waé¢ metale, podczas gdy S. epidermidis wykazuje
wiekszg przyczepnos$é do powierzchni hydrofobowych
i polimeréw. S. epidermidis wykazuje takze silniejsze wig-
zanie niz S. aureus i jednocze$nie wiekszg odpornosé na
dziatanie antybiotykéw w otoczeniu polimeréw. Rdznice
w ilosci produkowanego przez bakterie $luzu powodujg

material they are prevent the process of healing and the

correct apposition of the tissues to the biomaterial [33].
Factors supporting infectious complications of

biomaterials are:

— the presence of a biomaterial or necrotic tissues;

— adhesion of the bacteria to the biomaterial;

— resistance to defensive mechanisms of the host and
the activity of antibiotics;

— the presence of characteristic bacteria, such as:
S. aureus, S. epidermidis, E. coli;

— the specificity of the reaction;

— the transformation of non-pathogenic or opportunis-
tic organisms into pathogenic ones;

— multibacterial infections;

— the persistence of the infection until the prosthesis is
removed;

— the lack of tissue integration and good apposition of
the biomaterial to tissues;

— lesions of tissues.

Properties of the bacteria facilitating
creation of the biofilm

It seems, that some bacteria, such as: S. aureus,
S. epidermidis, E. coli, Pseudomonas sp., Enteroccocus
sp. are dominant amongst the organisms which trigger
off infectious complications. However, these bacteria
have diametrically different virulogenic and metabolic
properties. Individual species differ also in their speed of
colony growth depending on the concentration of mi-
croelements as well as in their speed of the flow of the
bacteriological medium and in their response to pH
changes. They also have different spectrums and mecha-
nisms of adhesion. It seems that S. aureus prefers metals,
while S. epidermidis demonstrates a stronger adhesion
to hydrophobic surfaces and polymers. S. epidermidis
shows also a stronger conjunction than P. aureus and at
the same time, a higher resistance to antibiotics in surround-
ing polymers. The differences in the amount of mucus pro-
duced by these bacteria, result in further variations in their
effects in the surroundings of the biomaterial [34].

Bacteria seem at first to group at the surface because
of the hydrophobic properties of the surface and ther-
modynamic powers (Fig. 3). Fimbrie and pili can act at
a distance of about 15 nm, however together with pro-
teins from the surface they play an important role in trans-
ferring the signal changing the cellular metabolism from
plankton to stationary. Settled cells send, at the same
time, “quorum-sensing molecules” which considerably
accelerate the activation of genes necessary to transfer
the bacteria between two ecological niches: from the
plankton state (floating bacteria) to the settled state
(biofilm) [35]. Bacteria have higher biological activity in
the biofilm. Apart from that, the synergy of different
groups of bacteria appears. Aerobic bacteria decrease
oxygen pressure in the mucus and they enable the de-
velopment of anaerobic bacteria. Bacteria support the
degradation of biomaterial through the production of en-
zymes and the pH change [33, 35].
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Rycina 3. Nowoczesny model faz przyczepnosci bakteryjnej
w funkcji czasu i w zaleznosci od odlegtosci od po-
wierzchni biomateriatu

Figure 3. Up-to-date model of the phases of bacterial adhe-
sion regarding time and dependence on the distance
to the biomaterial surface

dalszg réznorodnos$¢ ich aktywnosci w otoczeniu bioma-
teriatu [34].

Wydaje sie, ze poczatkowo bakterie grupuja sie przy
powierzchni z powodu hydrofobowosci powierzchni i sit
termodynamicznych (ryc. 3). Fimbrie i pile oddziatujg na
odlegtos¢ okoto 15 nm, jednak razem z biatkami po-
wierzchni odgrywajg wazna role w przekazywaniu sygna-
tu zmieniajgcego metabolizm komorkowy z planktonicz-
nego na stacjonarny. Jednocze$nie osiadte komorki wy-
syfaja quorum-sensing molecules, ktére znacznie przy-
spieszajg uaktywnienie genéw niezbednych do transfe-
ru bakterii pomiedzy dwoma niszami ekologicznymi: ze
stanu planktonicznego (bakterie zawieszone) do stanu
osiadfego (biofilm) [35]. Bakterie w biofilmie charaktery-
zuja sie wieksza aktywnoscia biologiczng. Poza tym do-
chodzi takze do synergii réznych grup bakterii. Bakterie
aerobowe zmniejszajg preznos¢ tlenu w $luzie i umozli-
wiajg rozwoj bakterii anaerobowych. Bakterie poprzez
produkowane enzymy i zmiane pH sprzyjajg degradacji
biomateriatu [33, 35].

Praktyka, a takze badania podstawowe wykazaty
zmniejszona reaktywno$¢ makrofagéw w obecnosci bio-
materiatéw. Moze to wynikaé ze zjawiska zuzycia makro-
fagow w procesie odpowiedzi na ciato obce [24].

Teoretyczne podstawy interakeji pomiedzy
biomateriatem i tkankami

Biomateriat wywotuje zawsze reakcje w tkankach
(tab. 1ll). Klasyczne badania nad odpowiedzig tkankowg
wywotang przez biomateriaty wykazaty, ze ré6zne komor-
ki pojawiajg sie na miejscu reakcji w ustalonej i rozcig-
gnietej w czasie sekwencji, tak ze koncowym wynikiem
odpowiedzi tkankowej jest wytworzenie torebki z kola-
genu i elastyny wokét implantu [33-35].

Odpowiedz komoérkowa tkanek zalezy od biatek re-
gulacyjnych (odpowiedZz humoralna). Biatka te naleza
do szeroko pojetego systemu odpowiedzi immunolo-
gicznej. Immunoglobuliny (IgG, IgM i IgA) nie odgrywaja

Tabela lll. Interakcje miedzy tkankami a materiatem biologicznym
Table Ill. Interactions between tissues and biological material

0Oddzialywanie biomaterialu na organizm gospodarza
Influence of biomaterial on body of the host

1. Reakcje miejscowe
1. Local reactions

a. Adsorpcja biatek
a. Proteins adsorption

b. Uaktywnienie kaskady krzepniecia krwi
b. Activation of blood clotting cascade

c. Fibrynoliza
c. Fibrynolysis

d. Zwigkszenie adhezji plytek krwi i ich uaktywnienie
d. Increase in platelet adhesion and activation

e. Uaktywnienie komplementu
e. Activation of the complementary system

f. Adhezja bialych ciatek krwi
f. Adhesion of white blood cells

g. Hemoliza krwi
g. Hemolysis of blood

2. Bezposrednie wydzielanie toksyn przez biomateriat
2. Direct secretion of toxins by biomaterial

3. Zaburzenia normalnego gojenia
3. Disorders in normal healing

a. Wytworzenie torebki facznotkankowej
a. Creation of connecting tissue capsule

b. Reakcja typu ,ciala obcego”
b. “Foreign body” type reaction

c. Deformacia blizny
c. Scar deformation

4. Powiklania zapalne
4. Infectious complications

5. Dzialanie onkogenne
5. Carcinogenic activity

6. Reakcje odlegle i systemowe
6. Long-term and systemic reactions

a. Zakrzepica naczyniowa i embolizacja
a. Vascular thrombosis and embolization

b. Odczyny alergiczne
b. Allergic reactions

c. Przemieszczenie roztozonego biomaterialu droga krwiono$na lub limfatyczng do
narzadéw odlegtych (ptuco, mézg)

c. Transposition of decomposed biomaterial via blood or lymphatic vessels to distant organs
(lung, brain)

Oddzialywanie organizmu gospodarza na biomateriat
Influence of body of the host on biomaterial

1. Fizykochemiczne
1. Physicochemical

a. Ttarcie
a. Friction

b. Zuzycie materialu od naprezen
b. Wear of material

¢. Ztamanie ze zuzycia
c. Breaking due to wear of material

d. Korozja
d. Corrosion

e. Degradacja i hydroliza
e. Degradation and hydrolysis

2. Biologiczne
2. Biological

a. Adsorpcja ptynéw tkankowych
a. Adsorption of tissue liquids

b. Rozklad enzymatyczny przez tkanki i odczyn zapalny
b. Enzymatic analysis by tissues and inflammatory reaction

¢. Uwapnienie
c. Calcification
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krytycznej roli w odpowiedzi tkankowej na biomateriat.
Dowodem nato jest ich niska koncentracja na powierzch-
ni materiafu, niska przyczepno$¢ oraz fakt, ze wszystkie
materialy sg pokryte biofilmem, to juz w czasie pierw-
szego kontaktu materiatu z tkankami. Wazniejsza role
w odpowiedzi ustroju na biomateriat odgrywajg komple-
ment i cytokininy. Uaktywnienie uktadu komplementu
moze mie¢ uboczne skutki w catym organizmie, jednak
biatka uktadu komplementu odgrywaja takze role lokalna
w poczatkowej fazie przyczepnosci komérek do ciatfa
obcego. Komplement pozwala na niespecyficzne rozpo-
znanie obcego materiatu (nonspecific recognition).
Jednoczesnie wiele produktéw przemiany komplemen-
tu stymuluje granulocyty, makrofagi, limfocyty T i B po-
przez odpowiednie receptory (CR1, 2, 3). Rozpuszczalne
sktadniki komplementu C3a, C4a, Cba dziatajg na makro-
fagi i monocyty, wyzwalajgc produkcje cytokin przez te
komorki. Cytokininy sg poteznymi mediatorami reakcji
zapalnych iimmunologicznych, ktére moga powodowac
skutki uboczne w catym organizmie [25, 36].

Mineralizacja biomateriatow

Mineralizacja albo uwapnienie biomateriatu wystepuja
szczegolnie czesto w uktadzie krwionosnym i moczowym
[9, 11]. Mineralizacja biomateriatéw zalezy od koncen-
tracji jondw wapnia i wtasciwosci materiafu. Jak wy-
kazaty badania wszczepionych zastawek serca lub
sztucznego serca — proces rozpoczyna sie w punkcie
zginania. Obecnos$¢ bakterii jako czynnika przyspiesza-
jacego mineralizacje jest kontrowersyjna, jednak wia-
domo, ze uwapnienie utatwia przyczepnos$¢ bakterii.
Sposéréd materiatéw uzywanych w medycynie silikon,
poliuretan, hydrozele i dakron podlegajg mineralizacji.
Wapn zawarty w tzach moze byé¢ przyczyng minerali-
zacji sztucznych soczewek oka, ktoérych podstawowym
tworzywem jest poli-hydroksyetylmetylakrylat. Mine-
ralizacja moze by¢ mierzona za pomocg analizy mor-
fologicznej: ogladania, radiogramu, mikroskopii $wietl-
nej, spektroskopowej, a takze bardziej wyrafinowanych
technik, takich jak: atomowa absorpcja, kolorymetrycz-
ny pomiar fosforanéw i dyfrakcja rentgenowska. Mi-
neralizacje biomateriatbw w moczu mozna zauwazy¢
juz po kilku godzinach. Jak dotad jedyna skuteczng
metoda zapobiegania uwapnieniu sg bifosfoniany, ta-
kie jak aminobifosfoniany potgczone z rezydualng
grupa aldehydowa na powierzchniach pochodnych
gluteroaldehydow [37].
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Practice, as well as basic research, demonstrated the
increased reactivity of macrophages in the presence of
biomaterials. It can result in the “wear and tear” phenom-
enon of macrophages in the process of responding to
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The theoretical bases of interaction
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The mineralization of biomaterials

The mineralization or calcification of biomaterial ap-
pears particularly often in the circulatory and urinary sys-
tem [9, 11]. The mineralization of biomaterials depends
on the concentration of calcium ions and properties of
the material. As the examinations of implanted cardiac
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of mineralization of artificial eye lenses, whose basic
material is polyhydroxyethylmethylacrylate. Mineraliza-
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