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Kazda kropla ma znaczenie: od plynnej kropli do stalej kosci.
Iniekcyijne, biomimetycznie zmineralizowane mikrozele jako platforma nowej
generacji na potrzeby maloinwazyjnej naprawy kosci

Obecnie ubytki i uszkodzenia kostne stanowia ogromne wyzwanie dla medycyny. Spowodowane jest
to zmianami demograficznymi, tzw. starzejace si¢ spoleczenstwo, wzrostem liczby urazow i wypadkow oraz
wynika z ograniczen tradycyjnych metod leczenia, takich jak przeszczepy. Ubytki kostne rozumiane jako brak
tkanki kostnej w miejscu, gdzie powinna ona naturalnie wystepowac, moga powstawa¢ w wyniku urazow,
usuwania guzow nowotworowych, infekcji lub operacji chirurgicznych. Regeneracja tkanki w takich
miejscach zalezy miedzy innymi od rozmiaru ubytku. Ubytki wigksze od 2,5 cm uwazane sg za krytyczne.
Wymagaja one dodatkowej interwencji medycznej, aby tkanka mogla ulec regeneracji, a pacjent wroci¢ do
petni sprawnosci. Kluczem jest stworzenie takiego §rodowiska w miejscu ubytku, ktore bedzie nasladowato
naturalng strukturg kos$ci, czyli macierz zewnatrzkomorkowa. W przypadku ko$ci macierz ta sktada si¢ z wody
(10-20%), fazy organicznej (20-25%) oraz fazy nieorganicznej (60-70%), ktorej gtownym sktadnikiem jest
hydroksyapatyt. Obecnie zlotym standardem sa przeszczepy autogeniczne (pochodzace z ciata pacjenta) lub
allogeniczne (pochodzace od dawcy). Powaznym problemem jest ograniczona dostgpnos¢ materiatu
biologicznego. W przypadku transplantacji autogennych konieczna jest dodatkowa operacja oraz istnieje
ryzyko powiktan w miejscu pobrania tkanki. Z kolei przypadku transplantacji allogennych jako$¢ dostepnego
materialu jest zmienna oraz istnieje ryzyko odrzutu immunologicznego czy przeniesienia chorob.
Rozwigzaniem tych problemow jest wykorzystanie syntetycznych wypetiaczy, ktore sg biozgodne, zastepuja
strukture naturalnej kosci, poprzez nasladowanie macierzy zewnatrzkomorkowej oraz stwarzaja korzystne
warunki do wzrostu nowej tkanki.

Jednym z potencjalnych rozwigzan tego problemu jest opracowanie zmineralizowanych
hydrozelowych mikroczastek — czyli mikrozeli. Takie mikrozele mogg taczy¢ w sobie wiele pozadanych
wlasciwosci wymaganych od materialu do regeneracji tkanki kostnej. Po pierwsze moga by¢ wytwarzane
z polimerow jednocze$nie biozgodnych, biodegradowalnych i bioresorbowalnych, takich jak guma gellan czy
alginianu sodu. Dzigki temu bgda one dobrze tolerowane przez organizm pacjenta oraz bedg stopniowo
zastgpowane przez nowa, zregenerowang kos¢. Po drugie, ze wzgledu na swoj hydrozelowy charakter
umozliwiaja wigzanie w swojej strukturze wody oraz tworzenie kombinacji z faza nieorganiczna, dzigki czemu
beda bardzo wiernie nasladowac naturalng macierz zewnatrzkomorkowa oraz promowac ostekonduktywnos¢,
czyli migracje komorek i zasiedlanie ubytku. Po trzecie, ze wzgledu na swdj mikronowy rozmiar moga by¢
wystrzykiwane do defektu kostnego. Pozwala to na wykorzystywanie opracowanego materiatu w terapiach
matoinwazyjnych, ktore zapewniajg mniejsze uszkodzenie tkanek, szybsza rekonwalescencje, mniejsze ryzyko
infekcji oraz lepsza jako$¢ zycia pacjenta po zabiegu.

W niniejszym projekcie planowane jest opracowanie i stworzenie czipa mikroprzeplywowego —
systemu do otrzymywania zmineralizowanych mikrozeli o powtarzalnych, mikronowych rozmiarach.
Otrzymane materiaty beda miaty zastosowanie w matoinwazyjnych terapiach do leczenia defektow kostnych,
nasladujac naturalng macierz zewnatrzkomorkowa, stanowiagc wsparcie dla nowo powstajacej tkanki kostne;.

W trakcie 3-letniego projektu wspomagajac si¢ symulacjami komputerowymi MES (metoda
elementow skonczonych), aby stworzy¢ czip o optymalnych parametrach, zaprojektujemy urzadzenie
mikroprzeptywowe do generowania mikrozeli. Nastepnie czip zostanie wytwotrzony z wykorzystaniem
technologii druku 3D. Kolejno przeprowadzimy badania, ktére pozwolg nam na dobranie odpowiedniego
sktadu materiatu do efektywnego otrzymywania zmineralizowanych mikrozeli, ktore jednocze$nie beda
charakteryzowaty si¢ wstrzykiwalno$cia. W koncowym etapie projektu przygotowane materialy przetestujemy
z wykorzystaniem komorek kostnych oraz komorek macierzystych, aby mie¢ pewnos¢, ze nie wykazuja one
dziatania toksycznego oraz aby oceni¢ ich potencjat do wspierania regeneracji tkanki kostnej (Rys. 1).
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Rys. 1 Schematyczna prezentacja projektu.



