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Rany przewlekte takie jak odlezyny, wrzody cukrzycowe czy owrzodzenia zylne stanowig wyzwanie dla systemu
opieki zdrowotnej. W przeciwienstwie do zwyktych skaleczen, rany przewlekte goja si¢ powoli, czesto dtuzej niz
12 tygodni, co niesie ze sobg zwigkszone ryzyko powiktan. Tradycyjne metody zabezpieczajace rany i stymulujace
zdrowienie czgsto nie sa skuteczne w przypadku przewleklych, trudno gojacych si¢ uszkodzen skory.
Konsekwencje wystepowania tego typu schorzen sa daleko idace: bol, ograniczona mobilnosé, trudnosci
psychologiczne oraz obnizona jako$¢ zycia ktore ponadto przektadajg si¢ na istotne obcigzenie systemu ochrony
zdrowia. Jedng z gtéwnych przyczyn utrudnionego gojenia si¢ ran jest niedobor cytokin w srodowisku rany
przewlektej, a W szczegolnosci czynnikow wzrostu, kluczowych biatek, ktore reguluja proces regeneracii.
Odgrywaja one istotng role w kontroli stanu zapalnego, stymulujg wzrost tkanek i tworzenie nowych naczyn
krwiono$nych. W sytuacji ich niedoboru, proces gojenia staje si¢ utrudniony, a czasem niemozliwy.
Rozwigzaniem tego problemu moze sta¢ si¢ rozw6j innowacyjnych metod dostarczania brakujacych bodzcow
biochemicznych. Jednym z celow stawianych przez wspotczesng medycyng regeneracyjng jest opracowanie
biomaterialtdow umozliwiajacych kontrolowane ich uwalnianie w §rodowisku rany oraz jednoczesne stworzenie
optymalnych warunkow do gojenia si¢ ran. W ramach zaproponowanego projektu podjelismy si¢ opracowania
platformy wspomagajacej leczenie ran, sktadajacej si¢ z uwalniajacego lek porowatego rusztowania pokrytego
warstwowymi nanopowtokami zawierajgcymi czynniki wzrostu. Obecno$¢ pustych przestrzeni (porow) w
strukturze biodegradowalnych rusztowan zapewni $rodowisko dla regenerujacych si¢ warstw skory, a cienkie
powloki majg za zadanie kierowa¢ aktywnoscia komorek.

Technika osadzania warstwa-po-warstwie (eng. Layer-by-Layer, LbL) jest kluczowym elementem
proponowanego systemu, umozliwiajgcym utworzenie na powierzchni poréw powtok grubosci kilkuset
nanometréw. Polega ona na naprzemiennej ekspozycji powlekanej powierzchni na roztwory polielektrolitow o
odmiennych tadunkach. Wszechstronno$¢ tej techniki wynika z roznorodnosci dostepnych negatywnie
natadowanych polianionéw oraz posiadajacych pozytywny tadunek polikationéw, co umozliwia projektowanie
ztozonych, funkcjonalnych powlok. W $rodowisku zapalnym przewleklych ran nadmiar metaloproteinaz
rozktadajacych cytokiny utrudnia inicjacje procesu gojenia. Inkorporacja czynnikow wzrostu jako elementéw
powtok LbL pozwala uchronic¢ je przed niechciang aktywnoS$cig enzymatyczna.

Poprzez zastosowanie réznego rodzaju gradientow w rusztowaniach tkankowych, takich jak gradienty
porowatos$ci, sztywnos$ci czy gradienty chemiczne, mozliwa jest indukcja odpowiedzi komérkowej w okreslonych
obszarach rany. Strategia ta moze by¢ korzystna w przypadku leczenia ran przewlektych, w ktorych to zasiedlenie
krawedzi rany poprzez migracje komorek jest jednym z zaburzonych etapow gojenia. W naszym dazeniu do
rozwigzania problemu ran przewlektych skupiliSmy si¢ na mozliwo$ci wywotania migracji komorkowej i
indukowaniu podziatu komoérkowego w sposdb przestrzennie i czasowo kontrolowany. Naszym celem jest
zbadanie potencjatu trzech zaproponowanych wariantow metody powlekania LbL do generowania gradientow
stezenia czynnikoéw wzrostu: (1) osadzania w komorach separacyjnych, (2) pod wptywem sity od$rodkowej i (3)
pod wptywem pola elektrycznego. Te warianty techniki LbL dedykowane do modyfikacji cienkich struktur
porowatych pozwola na uzyskanie ilosciowych réznic czynnikow wzrostu w obrebie rusztowania, a w efekcie
pozwola kierowa¢ ruchami komorek we wnetrzu porow.

Korzystajac z wszechstronnosci metodyki LbL, zaproponowaliSmy rowniez wchodzace w sklad
wielowarstwowych powtok ,,warstwy barierowe” sktadajace si¢ z polielektrolitow modyfikowanych poprzez
chemig ,,klik”. Komponenty nanofilmu z wbudowanymi reaktywnymi grupami chemicznymi reagowaé beda in
situ, podczas depozycji powtok LbL, tworzac usieciowane bariery dyfuzyjne. Bariery te oddziela¢ bgda segmenty
filméw zawierajgce rdzne typy czynnikow wzrostu. Naszym celem jest zbadanie, czy mozliwym jest precyzyjne
dostosowanie ilosci i czasu uwalniania czynnikow wzrostu poprzez dobor liczby i rodzaju odtozonych warstw.
Strategia ta pozwoli odwzorowa¢ fizjologiczng sekwencje obecno$ci czynnikéw wzrostu w procesie gojenia si¢
ran, co stanowi¢ moze czynnik wywolujacy procesy regeneracyjne w ranach przewlektych.

Podsumowujgc, celem naszych badan jest poglebienie wiedzy na temat ztozonych biomateriatéw kompozytowych
oraz zbadanie nowych technik powlekania metodg LbL. Uzyskane wyniki pozwolg na wytworzenie porowatych
rusztowan tkankowych pozwalajacych na czasoprzestrzenng kontrolg aktywnosci komorek, stanowigc krok
naprzod w opracowywaniu nowych strategii leczenia ran przewlektych.



