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Anotace

Bakalaiska prace se zabyvd vyvojem a optimalizaci vlakenného implantatu
z polyvinylidenfluoridu pro 1é¢bu glaukomu. Teoreticka ¢ast vysvétluje problematiku
glaukomu a metodiku jeho 1é¢by. Dalsi fazi prace je popis soucasné vyuzivanych
drendznich systému. Teoretickd cast se také zabyva hydrodynamickymi jevy
souvisejicimi s priutokem kapaliny skrze trubici. Teoreticka ¢ast je zakoncena popisem
vyuzitych polymert. Experimentélni ¢ast navazuje na jiz provedené experimenty V ramci
TUL. Prvni kapitola se zabyva optimalizaci vyroby planarnich a tubularnich vrstev
polymeru PVDF v kombinaci s polyetylenoxidem. Nasleduje hodnoceni morfologie
vyrobenych vrstev. V posledni fazi prace popisuje testovani transportu kapaliny skrze

vytvofené vzorky.

Klic¢ova slova: glaukom, polyvinylidenfluorid, polyetylenoxid, nitroo¢ni tlak, drenazni

implantat

Annotation

The bachelor thesis deals with the development and optimalization of fiber implant for
the glaucoma treatment of Polyvinylidene fluoride. The theoretical part explains the issue
of glaucoma and the methodology of glaucoma treatment. Another part of the thesis is
a description of the currently used drainage systems. The theoretical part also deals with
hydrodynamic effects related to the flow of liquid through the tube. The theoretical part
is completed with a description of used polymers. The experimental part follows the
already performed experiments. The first part deals with the optimization of the
production of planar and tubular layers of Polyvinylidene fluoride polymer in
combination with polyoxyethylene oxide polymer. The next part is the assessment of the
morphology of the produced layers In the last part of the thesis we describe the transport

of liquid through the created samples.

Key words: glaucoma, polyvinylidene fluoride, polyethylene oxide, intraocular pressure,

drainage implan
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Uvod

Glaukom neboli zeleny zékal je slozité¢ odhalitelné a komplikované onemocnéni. Jeho
1é¢bou se zabyva mnoho organizaci. Primarnim problémem glaukomu je nelééitelnost jiz
vzniklych glaukomovych poskozeni. Jedinou moznosti 1é¢by je zabranit Sifeni dal§iho
poskozeni zraku, které mize skoncit az slepotou. Tato prace vznikla v navaznosti na
diplomovou praci zpracovanou Ing. Klarou VrSinskou.

Prace se zabyva metodou 1é€by pomoci drenazniho implantatu. Tento implantat
plni primarné funkci odvodu nitroo¢ni kapaliny z piedni nebo zadni komory oka a tim
snizuje nitroo¢ni tlak. Tato metoda 1éCby a jeji vyzkum je v dneSni dobé velmi
frekventovan. Vyzkum se zabyva pfevazné snizenim invazivity implantatu v lidském téle
a zvySenim funkénosti drénti. V dnesni dobé byvaji uzivané implantaty tvofené prevazné
ze silikonu, nebo slitin lehkych kovi. Aplikace vlaken v této problematice mize
v budoucnu umoznit, diky své jemné struktute zvySeni komfortu pro pacienta a snizeni
pooperacnich komplikaci. Dals§i vyhodou miZe byt moZnost fizené¢ho dodavani 1é¢iv.
Problémem k feSeni u této metody vyroby drénu je riziko fibrotizace, které je nezaddouci
z diivodu nebezpeci zardstani implantatu.

Cilem bakalatské prace je vyroba a optimalizace vlakenné¢ho implantatu
z polyvinylidenfluoridu v kombinaci s polyetylenoxidem, ktery byl vybran na zakladé
ptredeslych testli v ramci TUL jako vhodny materidl pro vyrobu drénti. Kombinace téchto
polymera byla vybrana diky jejich nizké adhezivité k buitkdm, dobré tvorbé vlakenné
vrstvy a biokompatibilit¢ s lidskym télem. Dal$im tématem prace je studium
transportnich vlastnosti vyrobeného a optimalizovaného drénu S cilem piiblizit se

hodnotam odpovidajicim pritoku nitroocni tekutiny v lidském oku.
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. Teoreticka cast

Teoretickd ¢ast prace se v prvnim bod¢ zabyva pojmem glaukom a glaukomové
poskozeni. Jelikoz tématem je vyroba implantatu pro 1écbu glaukomu je nutné popsat
podstatu onemocnéni. Do této Casti, spada také Klasifikace glaukomu a je zde vysvétlena
zakladni anatomie oka spojena s glaukomem. V posledni fad¢ byla popsana moznost
1é¢by glaukomu. Druhd ¢ast se zabyva soucasnymi drendznimi systémy a jejich popisem.
Ve tfetim bod¢ jsou popsany hydrodynamické jevy, které piimo souvisi s pohybem
nitroo¢ni tekutiny skrze vlakenny implantat. V posledni ¢asti jsou popsany polymery

pouzité na vyrobu drénu.

1. Glaukom

Pojem glaukom je mozné chapat z vice hledisek, jelikoz je ndzvem glaukom
nazyvano velké mnoZzstvi onemocnéni. Glaukom je tedy mozno definovat, jako soubor
stavl zpisobenych zvySenym nitroocnim tlakem (NT). Také je mozné glaukom
definovat jako stav, kdy dochazi k poSkozeni zrakového nervu a tim poskozeni zraku,
které muZe skoncit slepotou. Jina literatura definuje glaukom jako neuropatické
onemocnéni, které se projevuje funkénim, nebo strukturalnim poskozenim alespon
jednoho oka. Jedna se o poskozeni prostorového vidéni a poSkozeni zrakového terce.

Glaukom nanestésti nelze plné vylécit (Flammer 2003, Quigley 2011).

1.1.Glaukomové poSkozeni

Kombinaci strukturdlnich a funkénich defektli se zacina projevovat glaukomové
poskozeni, které je pficinou odumirani nervovych (gangliovych) bunék a nervovych
vlaken. Tento ubytek je zplsoben velkym mnozstvim faktort, pfedevsim zvySenym
nitroo¢nim tlakem a tim snizenym pritokem krve v oku. Témito problémy se naruSuje
spojeni mezi okem a mozkem. Oko stale vidi svétlo, av§ak prenos zrakové informace je
prerusen a nasledné vznikaji slepé skvrny. V pocatcich nemoci kdy odumiraji prvni
nervové buriky, zrak zpravidla nebyva poskozen. Az v dalSich fazich nemoci vznika stale
vétsi poSkozeni zraku. Problémem je, Ze lidsky mozek je schopen nahrazovat slepa mista,
subjektivni vidéni se tak jevi nenaruseno, avsak objektivni vidéni je poskozeno (Flammer

2003, Quigley 2011).
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1.2. Klasifikace glaukomu
Jedno z nejbéznéjSich déleni glaukomu je primarni a sekundarni glaukom.
Primarni glaukom je déle délen na glaukom s otevienym thlem, kongenitalni glaukom

a angularni glaukom (Kolin, 2007).

1.2.1. Glaukom s otevienym uhlem

Glaukom s otevienym thlem je nejcastéj$i druh primarniho glaukomu. Tvoii az
80% vsech glaukomovych onemocnéni. Vznika spiSe u starSich pacientti. Projevuje se
chronickym zhorSovanim odtoku nitroo¢ni tekutiny a s tim souvisejicim zvySenim
nitroo¢niho tlaku. Postupem ¢asu zac¢inaji vznikat charakteristické defekty v zorném poli.
Nemoc je v pocatcich tézko odhalitelnd, jelikoz si pacient zprvu poruchu viibec
neuvédomuje, mezi ¢asté piiznaky patii zhorSené, nebo zamlzené vidéni, déle pak jsou
popisovany kruhy kolem svételnych objekti a také bolesti hlavy v okoli o¢i, které mohou

byt zplisobeny zvySenym nitroo¢nim tlakem (Kolin, 2007).

1.2.2. Angulérni glaukom (s uzavienym thlem)

Anguléarni glaukom je zplsoben anatomickou predispozici. Komorovy thel je
uzky a s postupujicim vékem se stale zuzuje. Vnitini tihel se také mize uzaviit akutnim
zachvatem. Mezi tento druh glaukomu také patii chronicka a intermitentni forma (Kolin,

2007).

1.2.3. Kongenitalni glaukom

Kongenitalni glaukom je onemocnéni vznikajici jiz v embryonalni fazi. Projevuje
se u déti mezi prvnim az tfetim rokem Zivota. Projevuje se charakteristickym zvétSovanim
oCi u déti, které se mtize objevit jiz pii porodu, ale také v prvnim roce zivota. Dulezité je

vCas navstivit s ditétem lékate (Kolin, 2007).

1.2.4. Sekundarni glaukom
Sekundéarni glaukom je takovy stav, kdy glaukomové poSkozeni vznikd na
zaklad¢ jiného onemocnéni oc¢i, jako je pigmentovy glaukom, steroidni glaukom,

glaukom zptisobeny ¢ockou a glaukom po trazech oka (Kolin, 2007; Kuchynka 2007).
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1.3. Stru¢né anatomie, souvisejici s glaukomem

Aby bylo mozné pochopit problematiku glaukomu, bude v této ¢asti popsana
anatomie oka. Duraz byl kladen na struktury pfedniho segmentu oka a ter¢ zrakového
nervu. Aby mohlo svétlo dosahnout fotoreceptori, Které posilaji informaci do nervové
soustavy skrze gangliové buiiky, musi projit vS§emi vrstvami oka. Mezi tyto vrstvy patii
rohovka, ¢ocka a sklivec. Dale informace putuje do mozku, kde je pfeménéna na obraz
(Kuchynka 2007).

Ptredni komora je ¢ast oka, ktera se sklada z endotelu rohovky, komorového uhlu,
duhovky a ¢asti cocky. Pti zvySeném nitroo¢nim tlaku mize vznikat otok rohovky, ktery
muze zhorSit prostupnost predni komory. Zadni komora je uzka $térbina obklopena
duhovkou, fasnatym télesem a ¢ockou. Ze zadni komory prochdzi svétlo a nitroo¢ni
tekutina do ptedni komory, kde zasobuje ¢ocku a rohovku Zivinami. Rasnaté téleso je
prstencovitého tvaru, ze kterého vystupuji fasy o délce 2 - 3 mm. Rasnaté téleso se podili
na tvorbé nitroocni tekutiny a pfimo svymi svalovymi vldkny ovliviiuje priichodnost
traméiny. Cast nitrooéni tekutiny protéka také fasnatym télesem. Tramdina se nachazi
v komorovém uhlu a jeji struktura je nerovnomérného sitovitého tvaru. Tramcina je
slozena z nékolika vrstev: wuvealni trdmciny, korneosklerdlni trdmdciny
a juxtakanalikularni tramciny. Juxtakanalikularni traméina je ¢ast, ktera je nejblize
schlemmovu kanalu a je zde nejvyssi odpor odtoku nitrooéni tekutiny. Tento jev 1ze vidét
na obrazku 2. Tramcina je dileZita pifi vySetfovani a zékrocich v oblasti komorového
uhlu. Schlemmilv kanal je soucast skléry. Chova se jako jemna Zila, ktera zajist'uje
cirkulaci nitroo¢ni tekutiny. Zrakovy nerv se sklada z axoni sitnicovych gangliovych
bunék a pojivové tkané. Zrakovy nerv zajistuje pienos informace mezi okem a mozkem.
Pfi ztraté pojivové tkané a axond vznika glaukomové poskozeni. Nitroo¢ni tekutina je
tekutina skladajici se z komorového moku, ktera se tvofi v krevni plazmé. Tekutina
odtekd dvéma sméry, jedna Cast protékd skrze trabekularni sitovinu do schlemmova
kandlu, jenZz je napojen na krevni obch. Druha ¢ast nitroo¢ni tekutiny proudi
intersticidlnim prostorem duhovky a fasnatého télesa pod skléru, pies kterou protéka do
pojivové tkané ocnice a poté do krevniho ob&hu. Tvorba nitroo¢ni tekutiny je staly proces.
Vytvotena nitroo¢ni tekutina musi piekonat odpor o¢niho bulbu. Bézny pritok nitroocni
tekutiny je pramérn€ 2,2 pl/min. Primér je pocitan v ramci celého dne, protoze pritok se

lisi v riznych dennich hodinach (Kuchynka 2007, Rozsival 2006, Johnson).
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Obrdzek 2 Priichod nitroocni tekutiny skrze trabekuldrni sitovinu (Llobet 2003).
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1.4. Vyznam nitroo¢niho tlaku

Z fyzikalniho hlediska definujeme nitrooc¢ni tlak jako rozdil mezi absolutnim NT
a tlakem atmosférickym. Nitroocni tlak je také definovan, jako podil mezi vytvotfenou
a proteklou nitroo¢ni tekutinou. NT je pro ¢lovéka nezbytny. Bézny tlak se pohybuje
v rozmezi 1,25-2,6 kPa, to odpovida pfiblizné¢ 15 mmHg. V piipadé piili§ nizkého NT
vznikd otok cévnatky, ktery zhorSuje vidéni. ZvySeny nitroocni tlak zplsobuje
glaukomové poskozeni, taktéz mize poSkodit zrak mechanicky, kdy je pfimo poskozovan
ter¢ zrakového nervu. Vysoky NT muze také zablokovat axoplazmaticky tok a tim
zamezit vymén¢ informaci mezi buikami a mozkem. V posledni fad€ je snizovan krevni

tok v oku (Flammer 2003, Kuchynka 2007, Rozsival 2006).

1.5. Rizikové faktory glaukomového poskozeni

Mezi rizikové faktory glaukomového poskozeni patii prevazné zvySeny nitroo¢ni
tlak. Cim je NT vyssi, tim je vétsi pravdépodobnost vzniku glaukomového poskozeni.
AvSak v porovnani se stadlym konstantné vysokym NT jsou pro poSkozeni funk¢nosti vice
nebezpecné extrémni vykyvy nitroo¢niho tlaku. Mezi dalsi rizikové faktory patii vék,
rodinna anamnéza, rasa, pohlavi, kratkozrakost nebo dalekozrakost. Vyrazny vliv maji
také obchové poruchy. Pacienti s glaukomovym poskozenim mivaji zpravidla nizky

krevni tlak (Flammer 2003, Kolin 2007).

1.6. Lécba

Lécba glaukomu je provadéna vice zpusoby. Vyuzivany jsou léky pro snizeni
nitroo¢niho tlaku, Ize vyuZit také laserovy zékrok, operacni chirurgicky zékrok a zvySeni
o¢ni perfuze tj. 1écba nizkého krevniho tlaku a 1é€ba vazospazmi. Mezi dal$i moznosti

1écby vysokého NT jsou fazeny iridektomie, cyklodialyza a drenazni implantaty.

1.6.1 Leky pro sniZeni nitroo¢niho tlaku

Obvyklou prvni [é¢bou pii diagnostice glaukomového onemocnéni je piedepsani
1éku na snizeni nitroo¢niho tlaku. Tyto medikamenty musi pacient uzivat pravidelné. Na
dnednim trhu se miizeme setkat s mnoZzstvim antiglaukomatéznich 1éku ve formé kapek,
masti a gell. Bohuzel vétSina téchto prostfedkii neni vhodna pro dlouhodobé uzivani.
Princip téchto 1éku je v omezovani produkce nitroo¢ni tekutiny a nékteré medikamenty
tlumi nebo povzbuzuji autonomni nervy, které reguluji nitroocni tlak. Existuji také 1éky,

které usnadnuji odtok skrze trabekularni sitovinu (Flammer 2003).
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1.6.2. Laserova lécba

Laserova lécba se déli na laserovou iridotomii, laserovou trabekuloplastiku
a transskleralni cyklofotokagulaci. Laserova 1écba je k pacientovi Setrnéj$i nez
chirurgicky zakrok a vétSinou se obejde bez vedlejsich ucinkti, operovany pocituje pouze
docasné rozostteni zraku. Nehrozi zde infekéni komplikace. U nékterych lidi se vSak
1écba laserem neosvédcila. Lécba neni trvala, vétsinou po nékolika letech nitroo¢ni tlak
op¢t vzroste. Avsak laserova lécba Ize provadét ambulantné a 1ze opakovat (Flammer

2003, Micak 2009).

1.6.3. Chirurgicka lécba

V této ¢asti prace byly popsany 4 nejbéznéjsi chirurgické metody 1éby glaukomu.

Mezi né patii trabekulektomie, hluboka sklerektomie, viskokanalostomie a cyklodialyza.

Trabekulektomie je metoda, pii které je operativné vytvofena permanentni filtrace
mezi onimi komorami a prostorem mezi spojivkou a sklérou pro nitroo¢ni tekutinu.
Mezera je zpravidla vytvarena pod spojivkou odstranénim tkané mezi sklérou a rohovkou.
Rizikem této metody je nebezpeci pro pacienta pii extrémnim snizeni nitroo¢niho tlaku.
Alternativou skalpelu v tomto oboru je pfistroj Trabectome, ktery je vyuzivan
K odstranéni trabekularni sitoviny a Gasti stény Schlemmova kanalu. K odstranéni jsou

vyuzivany elektrické jiskry (Flammer 2003, Minckler a Hill 2008, MI¢ak 2009).

Hluboka sklerektomie je metoda, pfi které se nepronika do pfedni komory. Mezi
povrchovou lamelu skléry a vnitini sklerdlni sténu jsou vkladany implantaty, kousek
kolagenu, nebo syntetické implantaty napi. GEL implantat (zesitovany hyaluronat),
T- flux hydrofilni akrylatovy implantat. Témito implantaty je skléra udrzovana oteviena.
Mezi vyhody této metody patii prevazné rychld obnova vidéni u pacienta. Nevyhodou je

ve vétsing pripadl pouze mirné sniZeni nitroo¢niho tlaku (Flammer 2003, Ml¢ék 2009).
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Viskokanalostomie je metoda, ktera byla vyvinuta, jako mén¢ invazivni
alternativa k trabekulektomii. Pfi této metodé je proplachovan schlemmiv kanal
tekutinou o nizké viskozité¢ pomoci jehly. Timto zpusobem je schlemmuv kanal
mechanicky otevirdn, avSak ne u vSech pacienti, tento zakrok vede ke sniZeni nitroo¢niho
tlaku. Jako vstiikovanou latku, 1ze vyuzivat hyaluronat sodny, ktery rozsifuje sbérné
kanalky. Vyhodou zakroku je, Ze se netvoii puchyft, ktery by opétovné zvysoval NT.
Modifikaci viskokanalostomie je kanaloplastika pii které je do schlemmova kanalu
vlozen mikrokatétr, jako 1é¢iva latka je opét vyuzivan hyaluronat sodny (Flammer 2003,
Cardoso 2013, Micak 2009).

Cyklodialyza je metoda, ktera vyuziva chirurgické vlozeni lopatky mezi ptedni
komoru a cévnatku, tim je umoznén pritok nitroo¢ni tekutiny do subskleralniho prostoru.
Nevyhodou tohoto zakroku je nestalost a tézka kontrolovatelnost. Tlak vétSinou vyrazné

Klesne, nanestésti poté opét stoupne na vysoké hodnoty (Flammer 2003).
Drenazni implantaty jsou vytvafeny jako moznost pro 1é¢bu komplikovanych

glaukomt ve chvilich, kdy bézné dnes pouzivané metody, jako medikamenty, laserova

1é¢ba nebo trabekulektomie nezaberou (Hong 2005).
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2. Drenazni implantaty

V této kapitole byly popsany drenazni systémy, protoze téma drenéznich systémi
piimo souvisi s touto praci. Byly zde popsany soucasné vyuzivané implantaty a také
nekteré specidlni drény, které jsou vyvijeny pro jejich specialni vlastnosti oproti souc¢asné

vyuzivanym systémuam.

2.1 Soucasné vyuzivané drény

V soucasné dob¢ jsou vyuzivany pirevazné drenazni implantaty, které vznikly ve
druhé poloving 20. stoleti. Tyto implantaty vznikaly pievazné v USA. Jsou vyrabény
ptevazné ze silikont. Mezi tyto implantaty patii Moltentiv implantat, Baervelduv
implantat, Ahmedova chlopeni a Krupinova chlopen. Skladaji se pfevazné z téla
a z drenazni kanyly. Implantaty slouzi k vytvoreni um¢lé odtokové cesty z pfedni nebo
zadni komory pomoci drenazni kanyly, ktera se vklada do skléry. Drén je upevnén v oku
pomoci t¢la, dalsi casti je tzv. filtracni polstar, ktery umoznuje sbér piebyte¢né nitroo¢ni
tekutiny (Hong 2005, Kuchynka 2007).
Tabulka 1 Rozdéleni pouzivanych drendznich systémii (Hong 2005, Kuchynka 2007)

Implantéat Material Tvar Rozméry
Moltentiv implantat | Silikon Silikonova trubicka a 130 mm2 nebo
episkuldrni desticky 230 mm2
Baerveldav Silikon Silikonova trubi¢ka a 250, 350 neho
implantat impregnovany | episkularni desticky 500 mm2
bariem
Ahmedova chlopen | Silikon, Silikonova 185 mmZ2
PMMA kanyla, silikonova
chlopeii a té¢lo z PMMA
Krupinova chlopen | Silikon Silikonova kanyla a 184 mm?2
Stérbinova chlopen
OptiMed implantat | Silikon Silikonova kanyla 180 mikrotubula
o priaméru 0,06
mm, desticka 18
mm?2
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2.2. Specialni drenazni systémy
Kromé¢ vytvofeni novych odtokovych cest pro nitroo¢ni tekutinu, je vyvoj

drenaznich systéma v dnes$ni dobé zaméten na funkce, jako jsou efektivni davkovani
1é¢iv, napriklad 1éky na sniZeni nitroo¢niho tlaku, zivin, nebo 1éky na zlepSeni pratoku
krve, jako napiiklad heparin. Dale je pracovano na vyzkumu zabyvajicim se vytvorenim
co nejlepSich mechanickych vlastnosti findlniho drénu a v neposledni fad¢ je dilezita co
mozna nejnizsi invazivita celkové operace a samotného produktu v lidském téle.
V piipadé materidlu je potieba zohlednit také biokompatibilita s lidskym télem
a sterilizace vysledného produktu. Pro pfedstavu byly v této praci uvedeny 3 druhy
specidlnich drenaznich systému: trabekuldrni istent — Micro Bypass, multifunkcni

nékolikavrstvy implantat a Hydrus Microstent (Wischke 2013).

2.2.1.Trabekularni istent — Micro Bypass

Implantat, ktery byl vynalezen v roce 2012 v USA. Vyuziva se pro lécbu
glaukomu s otevienym uhlem. Tento implantat ma vyhodu, Ze jako prvni je schopny
fizeného dodavani 1é¢iv a zivin. Dalsi vyhodou je mikroinvazivita tohoto implantétu.
Stent je tvofen z titanu a je do ného pfidan heparin. Vklada se skrze trabekulérni sitovinu
do schlemmova kandlu. Jeho funkce je zlepSeni prutoku nitroo¢ni tekutiny pomoci
rozsifeni kanalkl v trabekuldrni sitoviné a samotné rozsifeni schlemmova kanalu. Tyto
kanalky jsou zdrojem nejvétsiho odporu pro nitroo¢ni tekutinu. Stent je vyobrazen na
obrazku 3 (SooHoo, 2012, Bahler 2012).

Snorkel

Retention

Arches
Self-Trephining

Tip

Obrazek 3 Trabekularni istent — Micro Bypass (SooHoo, 2012)
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2.2.2. Multifunk¢ni nékolikavrstvy implantat

Implantat byl vytvofen v Némecku, je tvofen z kopolymeru PCL
(polykaprolakton), ma velkou variabilitu parametrd. Vyhodou je systém fizeného
dodavani 1éCiv ve formé¢ vlakennych kapsli tvofenych z biodegradabilniho materialu.
Implantat mé& semikrystalickou strukturu, ktera zajisStuje lepsi mechanické vlastnosti

a vhodnou strukturu pro integraci 1é¢iv (Wischke 2013).

Obrazek 4 Multifunkcni nekolikavrstvy implantat (Wischke 2013).

2.2.3. Hydrus Microstent

Hydrus Microstent je drenazni systém ktery kombinuje, trabekuldrni bypass
a scaffold vlozitelny do schlemmova kandlu, stent lze vidén na obrazku 5. Bypass
umoziuje odtok nitroocni tekutiny skrze vysoké mnoZstvi kandlkd. Stent je vytvoren
Z nitinolu, slitiny niklu a titanu. Tento material dodava vyslednému produktu tvarovou
stalost, elasticnost a zdroven je biokompatibilni. Stent mimo jiné také rozSifuje

schlemmiv kanal a to pfiblizn¢ o 166 um - 241 pm v zavislosti na délce drénu (Soohoo

2014).

Obrazek 5 Hydrus Microstent (Soohoo 2014)



3. Hydrodynamické jevy

V této kapitole budou popsany zéakladni hydromechanické jevy souvisejici
s proudénim tekutin, které pfimo souvisi s proudénim nitroocni tekutiny skrze drendzni
implantat. Pro zkonstruovani testti souvisejicich s touto problematikou bylo nutné popsat
tyto fyzikalni problémy. Postupné byly popsany proudéni idealni a viskozni tekutiny,

Bernoulliova rovnice, Poiseuilliiv zakon a Darcyho zakon.

3.1. Proudéni tekutiny

Proudéni je pohyb tekutin, pfi kterém se castice pohybuji pievazné jednim
smérem. Castice mohou v prib&hu pohybu ménit své pozice. Kazda jednotliva astice ma
vlastni rychlost, kterd se méni v zdvislosti na ase a umisténi. Proudéni se d¢li na
lamindrni a vifivé. Laminarni proudéni je takové proudéni, kdy castice proudi
v rovnobéznych vrstvach. U vitivého napéti Castice proudi mezi vrstvami a zptsobuji
promichavani vrstev kapaliny. U problému proudéni nitrooc¢ni tekutiny se pocita
S proudénim lamindrnim. Proudici kapaliny se déli na Newtonské (ideélni) kapaliny

a viskozni kapaliny, které se lisi fyzikalnimi vlastnostmi (Kvasnica 1988).

3.1.1. Proudéni idealni tekutiny

Proudéni ideélni kapaliny se vyznacuje stejnym tvarem vSech proudnic (kiivka,
jejiz te¢na ma v kazdém bod¢ smér vektoru rychlosti) a zaroven maji proudnice stejny
tvar, jako je trajektorie pohybu ¢astic (Kvasnica 1988).

Proudéni idealni kapaliny se vyjadiuje Eulerovou hydrodynamickou rovnici.

ovi . ovi 10p
wm = -2 1
ot V) dyj 1 ( )

Qayi
Kde [j je intenzita silového pole, ktera je mozna vyjadrit také jako pomér.
Gj L dvi . o e . y .
Ij = El Pomér altl v rovnici znaci derivaci rychlosti podle casu. Eulerova rovnice byla

, . 0oy d?y; y o ra
odvozena rovnice kontinua a—i’—l + Gy = Qd—tlzll za predpokladu chovani napéti idealni
J

tekutiny oj; = —&;jp (Kvasnica 1988).
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3.1.2 Proudéni viskdzni tekutiny
Oproti idedlni tekutiné u viskézni tekutiny neplati, ze napéti i zavisi pouze na

tlakup: a5 # =6yp

Ptedpokladame, Ze pohybuji-li se dvé sousedni vrstvy realné tekutiny rtiznou rychlosti,
vznika mezi nimi smykové napéti. Velikost smykového napéti je umérné rozdilu rychlosti
mezi vrstvami. Celkové napéti ziskame, kdyz ptidame k tlakovému napéti o; j = —6; P

napéti vyvolané proudénim tekutiny 0”;; 7 toho tedy vvplyva vztah 0ij = —6jjp +0'jj .

Po dalsich tpravach ziskdme obecny vztah Navier-Stokesovy rovnice.

ovi . ovi . 10 aDI 22 vi
s + vj =] — P n ne

(@)

ayi edyi  3edyi  dyjayj

. . 0vi ., . . . o 02 vi
V rovnici = zna&i derivaci rychlosti podle Casu o—o
at 0yj 9yj

je druhd derivace

rychlosti dle y. DI je prvni invariant tenzoru rychlosti deformace (DI = dvldyl+

0v20y2+ 0v30dy3=div v). Pomér S znaéi kinematickou viskozitu (Kvasnica 1988).

3.1.3 Bernoulliova rovnice

Bernoulliova rovnice ptfimo souvisi s proudénim tekutiny skrze trubici. Pfi méteni
tlaku bylo zjisténo, Ze tlak je rozdilny v riznych mistech trubice, ¢im uZzsi ¢ast trubice tim
kapalina proudila rychleji, to znamena nizs$i tlak v uzsi ¢asti trubice. Tento jev se nazyva
hydromechanicky paradox, ktery 1ze vysvétlit na zakladé zakonu o zachovani mechanické
energie. Méni-li se rychlost proudéni kapaliny v trubici, méni se i jeji kineticka energie.
Pro ideélni kapalinu plati, Ze musi byt celkovy soucet kinetické a potencialni energie
konstantni. To znamena, Ze kineticka energie proudici kapaliny roste, zatimco potencialni
energie klesa. Rovnice byla odvozena z elementarni tivahy, Ze prace vykonand silami
pusobicimi v trubici je rovna ptirastku kinetické energie Ek. Rozdil kinetické energie
Ekq — Eky jerovna vykonané praci A vsech plsobicich sil. Ek1 — Eky = A
(Kvasnica 1988, Reichl,Vseticka 2012).
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Obrazek 6 Trubice s protékajict kapalinou s riiznymi priméry (Reichl, Vseticka 2012)

3.2. Poiseuilltiv zdkon

Poiseuilliiv zdkon je dulezity pro popis chovéani kapaliny pii protékani skrze
trubici v zavislosti vzdalenosti od stén trubice. Pro feSeni Poiseuillova zdkona vyuzijeme
valcovou trubici, skrze kterou proudi newtonovska viskézni kapalina. Trubice ma

polomér R a vné trubice se nachazi 2. trubice s polomérem r. Pro feSeni je vyuzivan
o csor 1 Qs ; s ; v s .
Newtnontv viskozni zédkon ve tvaru Dg = Pl Zakon tika, ze smykové napéti na plose
kolmé ke sméru proudéni, ve kterém se méni rychlost tekutiny, je tmérna zméné rychlosti
ve sméru kolmém k uvazované plose. Pfedpokladame, Ze v trubici rychlost ¥ je ve sméru

osy a jeji velikost v, je rozdilna v zavislosti na vzdalenosti od osy a kraji trubice. Zavisi

tedy na poloméru r. To popisuje rovnice v = v(r). Velikost smykového napéti kolmého

k poloméru je T = n %

W AN N TR W TR I WY Y W

+ e - -

P4

Obrazek T Trubice s protékajici kapalinou s vnitini trubici o mensim priiméru (Kvasnica 1988).
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Pro dals$i odvozovani musime uvaZzovat, Ze vyslednd sila plisobici na kazdou
proudnici je nulova, coz je podminka, aby v trubici vzniklo ustalené proudéni. Popiseme
tedy tuto podminku jako: mr2 (pp — p1) = 2mrlt. Leva strana rovnice znaéi rozdil sil

pusobici na proudnice kde pp > pq1. Prava strana rovnice popisuje smykovou silu

pusobici proti pohybu tekutiny. Do rovnice t = nZ—Zdosadime T a po upravé vyjde

dv
dx

= r(%;pl). Pii malych rychlostech proudéni piredpokladame, ze rychlost proudu

U stén trubice je nulova v = 0 pr R = r. Aby mohlo dojit k pohybu, musi byt velikost

rychlosti uvnitt trubice kladné. Z toho vyplyva: % = —% . Po Upravé dostavame %. =
—r (e . N
r(2+npl). Po Integraci: v = %+ k . Do vysledného tvaru za k dosadime
1 \R2
okrajovou podminku k = @2 PDR” ostaneme:
= P27P1p2 _ 2
v = (R4 —1%4) (3)

Rovnice ukazuje rozdéleni rychlosti v ¢astech vzdalenych od stény trubice.

Obrazek 8 Rozdéleni rychlosti v castech vzdalenych od stény trubice (Reichl, Vseticka 2008)
Pro vypocet objemu kapaliny Q, ktery protece trubici za urcity ¢as je vyuzivan

vzorec Q = [v dS po dosazeni v = % (R2 — r2) a nasledné upravé vznika vztah:

_ 4
V:”(PzT?)Rf (4)

Ktery charakterizuje objem proteklé kapaliny o viskozité 1 za ¢as t v trubici
0 poloméru R a délky, kde je rozdil mezi vstupnim a vystupnim tlakem py —p1
(Kvasnica 1988).
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3.3. Darcyho zakon
Darcyho zékon je vztah, ktery definuje rychlost priatoku kapaliny pevnym télesem
s pory. Popisuje se jako linearni zavislost rychlosti proudéni za rozdilnych tlakd proudici

kapaliny, nebo plynu a vzdalenosti sledovanych bodu.

Darcyho zakon je vyjadien vztahem:
Q = KkFj )
Kde Q je prutok pronikajici kapaliny, k vyjadfuje koeficient propustnosti. F je
plocha, kterou proudici médium protéka, h je ztrata piezometrické vysky v bodech A, B
a vyjadfuje hydraulicky spad. Rychlost protékajici kapaliny tedy lze vyjadrit jako v =
k.% (Vanicek 2001).
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4. Pouzité polymery

Kapitola se zabyva polymery, které jsou vyuzity v praktické ¢asti této prace, jedna

se 0 Polyvylidenfluorid a Polyethylenoxid. Polymery jsou popsany pievazné z hlediska

jejich zakladnich vlastnosti.

4.1. Polyvylidenfluorid

Polyvylidenfluorid je termoplasticky polymer, ktery je také silné krystalicky a je

chemicky velmi odolny. Jeho strukturni vzorec je:

e
Y
HOF

n

Obrdazek 9 Strukturni vzorec PVDF

PVDF (polyvinylidenfluorid) je vyrabén polymeraci vinyliden-difluoridu. PVDF

existuje ve ¢tyfech formach, nebo krystalickych fazich - alfa, beta, gama a delta. PVDF

je rovnéZ feromagneticka latka. PVDF je odolny proti olejim, kyselindm, uhlovodikiim

a alkoholiim. Jeho vlastnosti ho ptedurcuji pro stavbu stroji a zafizeni pro chemicky

prumysl. Je vyuzivan také v 1€kafstvi a farmacii v aplikacich s vysokou pottebou Cistoty

materidlu. Jeho teplota zeskelnéni je -40°C a teplota tani se pohybuje v rozmezi od 158-

197 °C. Nevyhodou je vysoka teplota tani. Vysok4 chemickd odolnost negativné

ovliviluje rozpustnost, mozZnosti modifikace a kopolymerace

(Mleziva 2000, Améduri 2000, Mark 1999).
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4.2. Polyethylenoxid
Polyethylenoxid (PEO) je polymer pattici do skupiny polyethert, jeho vzorec je:

O
H nOH

Obrazek 10 Strukturni vzorec PEO

PEOQ je polymer s velkou variabilitou vlastnosti, které zalezi na jeho molekularni
hmotnosti. PEO Ize délit na nizkomolekularni, vysokomolekularni a polyetylen oxidy
s jednou skupinou etherovou nebo esterovou. Nizkomolekularni PEO ma molekularni
hmotnost MW do 20000 g/mol . Polymer ma voskovity charakter a vyskytuje se ve formé
viskozni kapaliny, tento druh PEO se vyuziva pfevazné v kosmetickém a farmaceutickém
primyslu jako zahustovadlo. Je rozpustny ve vodé€, pfi zahtati se oddéluje ze smési.
Vysokomolekularni PEO je krystalicky polymer s teplotou tani okolo 67°C. Lze jej vyuZit
pro vytlacovani, vstiikovani, lze i kalandrovat. Vyuziva se k vyrob¢ obald rozpustnych
ve vodé. PEO s esterovou nebo etherovou skupinou je vyuzivan jako tenzid. Vyhody PEO
jsou pfevazné nizka toxicita a biokompatibilita, dobra strukturalni integrita a nizka teplota
skelného piechodu. Nevyhodou miize byt moZznost zvldkiovani pouze pii vysSich
teplotach nez je 60°C a vysokd nachylnost ke krystalizaci

(Mleziva 2000, Mark 1999, Saboormaleki 2004).
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I1. Experimentalni ¢ast

Experimentalni ¢ast pradce se zabyva Vprvni fazi vyrobou a optimalizaci
vlakenného implantatu. V pokusech byla hledana idedlni koncentrace polymerti PVDF
a PEO. Tato kombinace polymert byla potvrzena jako vhodna pro vyrobu drénu
predchozimi testy provedenymi vV ramci TUL. V prvni kapitole byl hledan optiméalni druh
PVDF, ktery byl dale kombinovan s PEO V riznych koncentracich obou polymeri.
V dal$im kroku byly tyto koncentrace zvlaknény planarné a tubularné a byly porovnany.
Vsechny vzorky byly zkoumany z hlediska jejich morfologie a byly podrobeny vyzkumu
elektronovym rastrovacim mikroskopem. V posledni ¢asti byl na zakladé vysledku
vybran optimalni pomér PVDF a PEO se kterym byly nasledné provedeny experimenty

transportu kapaliny.

1. Material a zarizeni pro vyrobu vzorki

V této cCasti byla popsdna metodika vyroby vzorkd z hlediska pouzitych
chemickych materialt, dale zde bylo popséno zatfizeni pro vyrobu vlakennych vzorki.
Byl zde popsan zpusob vybéru vhodného materialu, ptiprava pouZzitych roztokd pro

zvlaknovani a metody elektrostatického zvlaknovani planarnich a tubularnich atvart.

1.1. Pouzité materialy

Pro vyrobu implantitu byl vybran polymer PVDF. Na zaklad¢ pfedchozich
in- vitro testt byly porovnany PVDF od vyrobce Solvay typ Solef 1015, PVDF od
spole¢nosti Arkema typu Kynar 720 a PVDF od vyrobce Sigma Aldrich o MW 180000
g/mol, ostatni vyrobci molekulovou hmotnost neuvadi. Po zhodnoceni vysledkd byl
vybran PVDF od firmy Sigma Aldrich. Polymer byl vybran z didvodu, ze na ném
probihala nizka fibrotizace a vykazovala téz dobrou tvorbu nanovlakennych vrstev
I s pridavkem PEO od vyrobce Sigma Aldrich o MW 900000 g/mol, ktery byl ptidan pro
dalsi snizeni bunééné adheze. VSechny 3 materidly jsou porovnany ohledné rstu bunék

na obrazcich 11 a 12.
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a) b) c)

Obrazek 11 Snimky ristu bunék po 8 dnech inkubace na viakenné vrstvé PVDF a) KYNAR b)SIGMA ¢) SOLEF

a) b) C)

Obrazek 12 Snimky riistu bunék po 8 dnech inkubace na viikenné vrstvé PVDF + PEO a) KYNAR b)SIGMA ¢)
SOLEF

1.2. Ptiprava roztoku

Byly ptipravovany roztoky PVDF o hmotnosti 10g a koncentracich 15 hm. %,
16,7 hm. %, 20 hm. %. Do kazdého z téchto roztokt bylo ptidano 0,05 g, 0,1 g, 0,5 g
a 1 gPEO. Pfidano tedy bylo 0,5 hm. %, 1 hm. %, 5 hm. %, a 10 hm. % PEO z celkového
roztoku. Pro ptehlednost jsou pouzité roztoky popsany v tabulce 1. Jako rozpoustédlo
byl pouzit Dimethylacetamid (DMAC). Ptiprava roztoku se skladala z rozpusténi daného
mnozstvi PEO v DMAC pfi stdlém michani na magnetickém michadle typu ARGO LAB
M2-D Pro pfi teploté¢ 60°C. Rozpousténi probihalo pfiblizn€ 30 minut v zavislosti na
mnozstvi PEO. Po Gplném rozpusténi PEO se do vzniklého roztoku ptidalo dané mnozstvi
PVDF, ktery se pfi teploté¢ 60°C za stalého michani rozpoustél po dobu 24 hodin. Takto

piipravené roztoky byly v dalSim kroku zvlaknény.
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Tabulka 2 prehled vyrobenych roztoku PVDF + PEO

PVDF [hm. %] | PEO [hm. %] | Rozpoustédlo
15 0,5 DMAC
15 1 DMAC
15 5 DMAC
15 10 DMAC
16.7 0,5 DMAC
16,7 1 DMAC
16,7 5 DMAC
16,7 10 DMAC
20 0,5 DMAC
20 1 DMAC
20 5 DMAC
20 10 DMAC

1.3. Elektrostatické zvlaknovani planarnich vzorka

Pro zvldknovani planarnich vzorki byla pouzita metoda elektrostatického
zvlaknovani z jehly. Zafizeni je slozeno z davkovaci pumpy typ kd Scientific (A)
S nastavitelnym davkovanim polymeru. Polymer byl umistén v injekéni stiikacce, ktera
byla obepnuta termoclankem (B). Pomoci termoclanku byl polymer zahtivan na pfesnou
teplotu. Dalsi ¢asti zafizeni je jehla (C) napojena na kladny zdroj vysokého napéti typ
Spellman od 0 do 70 (F). Posledni ¢ast je kolektor (D) napojeny na zapornou ¢ast zdroje
vysokého napéti (E). Vldkna vznikaji na zdkladé¢ vysokého rozdilu elektrickych

potencidlu mezi kladn€ nabitou jehlou a zaporné nabitém kolektoru.
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Obrazek 14 Zarizeni pro vyrobu plandrnich utvarii cast 2
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1.4. Elektrostatické zvlaknovani tubularnich vzorki

Zatizeni pro vyrobu tubularnich utvart je taktéz metoda elektrostatického
zvlaknovani jehly. Rozdil mezi vyrobou planarnich a tubularnich tGtvart je tvar kolektoru.
Zatizeni je slozeno z davkovaci pumpy kd Scientific (A) s nastavitelnym davkovanim
polymeru. Polymer byl umistén v injekéni stiikacce, kterd byla obepnuta termoclankem
(B). Pomoci termoclanku byl polymer zahtivan na piesnou teplotu. Dalsi ¢asti zafizeni je
jehla (C) napojena na kladny zdroj vysokého napéti typ Spellman od 0 kV do 70 kV, ktery
je znazornén na obrazku 14. Kolektorem je rotujici kovova ty¢ka o riznych priamérech,
upevnéna v elektronickém zafizeni s nastavitelnymi otackami (D). Kolektor byl v tomto
usporadani uzemnén. Poslednimi ¢astmi zafizeni pro elektrostatické zvlaknovani jsou

méfic teploty na stikacce (E) a zdroj nizkého stejnosmérného napéti typ Straton 2229 (F)

pro zahtivani termoclanku.

Obrazek 15 Zaiizent pro vyrobu tubularnich utvari
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2. Optimalizace vyroby PVDF a PEO

V této kapitole byl popsdn postup optimalizace koncentrace PVDF a PEO,
z diivodu studia nejvhodnéjsi koncentrace téchto polymerd. Byla hledana koncentrace,
ktera po zvlaknéni vykazovala dobré vlastnosti, pro dalsi vyuziti. V dalsi fazi byly
vyrobené vzorky charakterizovany. V posledni fadé byl ze zpracovanych informaci

vybran vhodny vzorek pro dalsi pokracovani vyzkumu.

2.1. Vyroba vzorkl

Roztoky byly zvlaknovany pomoci technologie elektrostatického zvlaknovani
z jehly popsanych v kapitolach 1.3. a 1.4. Z kazdého vzorku byl vytvoren vzorek planarni
avzorek tubulédrni, celkem tedy mélo byt vytvotreno 24 vzorkl, avSak roztoky s ptidavkem
10 hm. % PEO se nepodafilo fadné rozmichat, proto nemohly byt zvlaknény. Tento
problém nastal kvili ptili§ vysoké viskozité vzniklého roztoku. Usp&né bylo vytvoteno

18 vzorku.

2.2. Zvlakiovani planarnich vzorka

Pro zvlaknovani planarnich ttvart byla vyuzita injekéni stiikacka o objemu 2 ml
a jehla o praiméru 1,2 mm. Roztok musel byt zahifivan na teplotu 60°C pfi celém procesu
zvlaknovani. Davkovani roztoku se pohybovalo v rozmezi 1.4-1.8 ml/hod. Kladné napéti
na jehle bylo v rozmezi 15-20 kV a zaporné na kolektoru v rozmezi 4-6 kV. Vzdalenost
mezi jehlou a kolektorem byla 20-30 cm. Laboratorni podminky byly relativni vlhkost
vzduchu 50 % a teplota 25 °C. Vlakna byla zachytavana na kolektor, na kterém byla

magnety upevnéna netkana textilie typu spunbond. Vysledky jsou popsané v tabulce 3.
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Tabulka 3 Zvidkiiovani plandrnich vzorki

PVDF[hm. %] | PEO[hm. %] | Vysledek

15 0,5 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva

15 1 Zvlaknuje dobfte, vznikaji zacuchana vldkna.
15 5 Zvlékiuje Spatné

16,7 0,5 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva
16,7 1 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva
16,7 5 Nevznikaji vlakna

20 0,5 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva

20 1 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva

20 5 Nevznikaji vlakna

2.3. Zvlakiovani tubulérnich vzorki

Pro zvlaknovani tubularnich Gtvartu byla vyuzita injek¢ni sttikacka o objemu 2 ml
a jehla o priméru 1,2 mm. Roztok byl stejné jako v ptipad€ planarnich utvart ohtivan na
teplotu 60 °C. Davkovani roztoku bylo 1,5 ml/hod. Napéti bylo 15 kV na jehle a kolektor
byl uzemnén. Jako kolektor byla pouzita rotujici tycka o priméru 1 mm. Rychlost otaceni
ty¢ky byla 500 ot/min. Vzdalenost mezi jehlou a kolektorem byla 20 cm. Vlakenna vrstva
byla nasledné¢ stazena z trubicky. Vysledkem byly vzniklé tubularni Gtvary o délce 1-5
cm. Laboratorni podminky byly relativni vlhkost vzduchu 50 % a teplota 25 °C.

Vysledky zvldknovani jsou popsany v tabulce 4.
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Tabulka 4 Zvldkiiovani tubularnich vitvari

PVDF PEO Vysledek

[hm. %] |[hm. %]

15 0,5 Zvlaknuje pomalu, vznika souvisla vrstva

15 1 Zvlaknuje dobfe, vznika souvislad vrstva, nelze sundat z
tycky- drobi se

15 5 Zvlaknuje Spatn€¢ mokré, nejde sundat z tycky

16,7 0,5 Zvlaknuje dobfe, vznika nerovnomeérna vrstva

16,7 1 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva

16,7 5 Zvlaknuje Spatné, mokré sundat jdou pouze kratké
trubicky

20 0,5 Zvlaknuje dobfte, vznika souvisla vrstva

20 1 Zvléknuje dobte, vznika nerovnomeérna trubicka

20 5 Zvlakiuje $patné, mokré sundat jdou pouze kratké
trubicky

Z informaci v tabulkach 3 a 4 byl vybran vzorek 20 hm. % PVDF + 0,5 hm. %
PEO jako material vhodny pro dalsi experimenty. Material byl zvolen na zdklad€ dobrych
mechanickych vlastnosti, rychlosti a kvality zvlakiovani v obou variantach. VVzorek se
ukazal jako jeden z nejlépe zvlaknitelnych koncentraci a mél dobré vlastnosti jak
vV planarni formé, tak i v tubuldrni form€. Dobrymi vlastnostmi je minéno rychlé
a rovnomeérné zvlaknovani, vznikla celistva a stejnomérna vrstva, ktera mela dobré
mechanické vlastnosti a také byla pevna a pruzna. Vrstva §la snadno sejmout jak z textilie
spunbond, tak i z kovové tycky. Pii zvlaknovani na tyc¢ku $la sejmout trubicka o nejvyssi

délce, ze vSech zvlaknénych vzorkli. Vhodnost vybéru byla ovétena v dalsi ¢asti prace pii

charakterizaci vyrobenych vrstev.
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2.4 Charakterizace vyrobenych vrstev

Tato faze prace byla zaméfena na hodnoceni morfologie pomoci snimki
Z elektronové mikroskopie, méfeni pruméru vldken a nasledném zhodnoceni vlivu
koncentrace pouzitych polymerti na morfologické vlastnosti vysledné vldkenné vrstvy.
V tomto kroku byl vyuzit skenovaci elektronovy mikroskop Typ Tescan Vega 3SB Easy
Probe a pocitacovy program NIS Elements AR 3.2.

2.4.1. Studium priméru vladken

Pro studium praméru vlaken byla vlakna vyfocena na rastrovém elektronovém
mikroskopu (SEM). Od kazdého zvlaknéného vzorku byl vytvoifen vzorek, pro
mikroskopii na specialni teré¢ik. Vzorky byly nésledné pozlaceny vrstvou zlata o tloustce
7 nm. Poté byl obraz nasniman a pomoci programu NIS Elements byly zméfeny priméry
vlaken. Pro kazdy vzorek bylo provedeno 100 méfeni. Z téchto méfeni byl spocitan
prumér a smérodatna odchylka. Po zpracovani dat byly vytvofeny histogramy dostupné

v ptilohach I, II, Il a Graf 1.
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Tabulka 5 Priimeéry vidken u plandrnich vrstev

PVDF PEO Prumér Smérodatna | Maximum | Minimum
[hm. %] | [hm. %] |[nm] odchylka | [ nm] [ nm]
15 0,5 838,49 207,97 1496,39 | 376,25
15 1 2046,98 771,71 4450,24 | 741,82
15 5 725,13 183,19 1235,83 | 347,55
16,7 0,5 686,64 180,62 1112,31 | 331,72
16,7 1 931,31 274,84 1706,05 | 416,66
16,7 5 Prilis

viskozni
20 0,5 652,25 192,86 1537,82 | 313,54
20 1 908,26 221,61 1885,79 | 510,27
20 5 Prilis

viskozni
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Primeéry vlaken PVDF + PEO

-]
L ]
+ . +
M 15hm. % PVDF+0,5hm. % PEO M 15 hm. % PVDF + 1 hm. % PEO

M 16,7 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO [l 16,7 hm. % PVDF + 1 hm. % PEO

B 20 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO [ 20 hm. % PVDF + 1 hm. % PEO

Graf 1 Krabicovy graf rozlozeni prizoméri vldken zvldknénych vrstev

Krabicovy graf popisuje rozdéleni priméri vldken u riznych zvldknénych

koncentraci. Usecky v grafu znagi variabilitu dat pod prvnim a nad tfetim kvartilem. Jako

jednotlivé body jsou vykresleny odlehlé hodnoty.
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2.5. Analyza SEM snimkt plandrnich Gtvara

Z dostupnych SEM snimku a rozméri vldken lze vidét, Ze vys$Sim podilem PEO
se zvySuje porovitost vzniklych vldken, konkrétné tento jev 1ze vidét na obrazku 19. Vyssi
podil PEO také vyrazn¢ zvysuje pruméry vlaken, jak je patrné z tabulky 5 nebo z grafu 1.
U roztoku s ptidavkem 0,5 hm. % a 1 hm. % PEO vznikala vlakna, av§ak u roztokd
s piidavkem 5 hm. % PEO z divodu vysoké viskozity vlakna jiz nevznikala. Namisto
nanovlakenné vrstvy vznikla folie. Vyjimku tvoti vzorek 15 hm. % PVDF + 5 hm. %
PEO, kde vSak pravdépodobné nebyl zvlaknén PEO, ale vznikla vldkenna vrstva pouze
z PVDF. Velikost vldken se vymyka zjisténym informacim. PEO se pravdépodobné
usadil po krajich lahvicky a nebyl tedy zvlaknén. Pii dalSich pokusech o zvldknéni tohoto
roztoku se jiz roztok nepodafilo zvlaknit. Po analyze SEM snimku byl potvrzen vzorek
20 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO jako vhodny pro dalsi vyuziti, jelikoz vykazuje
soumérné uspotradani vlaken ve vldkenné vrstvé a tvorbu jemnych vladken s nizkou

smérodatnou odchylkou.

4 : e ! \ % fi =
SEM MAG: 1.00 kx i Liiti 43 TESCAN|
WD: 11.37 mm Det: SE WO: 11.23 mm WD: 11.21 mm Det: SE 50 pm
View fleld: 277 pm _ Date(midiy): 11/16/16 FT TUL Liberec View field: 276 pm _ Date(mdly): 1111516 FT TUL Liberec View field: 277 pm __ Date(miely): 11116118 FT TUL Liberee

(@) () (©)

Obrazek 16 SEM snimky 15 hm. % PVDF + a) 0,5 hm. % PEO, b) 1 hm. % PEO, c) 5 hm. % PEO. Zvétseni 1000x
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VEGA3 TESCAN]  SEM HV: 10.0KV | SEM MAG: 1.00 kx SEMHV: 100KV SEM MAG: 1.00 kx
WD: 9.94 mm Det: SE 50 um WD: 14.81 mm Det SE 50 ym
FT TUL Liberec View field: 277 ym  Date(mk 14116 View field: 276 ym  Date(midiy): 03/0/17

Obrazek 17 SEM snimky 16,7 hm. % PVDF + a) 0,5 hm. % PEO, b) 1hm. % PEO, c) 5 hm. % PEO. Zvétseni 1000x

X J > £
SEM HV: 10.0KV  SEMMAG:1000x | || [ ||| ] VEGA3 TESCAN]  SEMHV: 100KV SEMMAG:1.00ke ||| [ ] VEGA3 TESCAMN| MHV 100KV SEM MAG: 1000 x VEGA3 TESCAN|
WD: 1082 mm « SE WD: 10.88 mm Det: SE WO 14,15 mm Det SE 50ym

View field: 277 ym _ Date( e FT TUL Libereo View fleld: 276 pm  Date(midiy): 111518 FT TUL Liberec View fled: 277 ym  Date(mdly}: 031017 FTTUL Libere

Obrazek 18 SEM snimky 20 hm. % PVDF + a) 0,5 hm. % PEO, b) 1 hm. % PEO, c) 5 hm. % PEO. Zvétseni 1000x
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ot & E ¥ Kid » § S ¢ A e
SEM HV: 10.0KkV  SEM MAG: 5.00 kx VEGA3 TESCAN| SEMHV:10.0kV  SEM MAG: 5.00 kx | VEGA3 TESCAN
WD: 11.35 mm Det: SE 10 pm WD: 11.07 mm Det: SE
View field: 5.4 pm | Date(m/diy): 11/15/16 FT TUL Liberec View field: 5.3 ym | Date(m/dly): 11/15/16 FT TUL Liberec

Obrazek 19 SEM snimky 20 hm. % PVDF + a) 0,5 hm. % PEO, b) 1hm. % PEO zvétseni 5000x. Rozdil
V porovitosti viaken v zavislosti na koncentraci PEO
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2.6. Analyzy SEM snimki tubuldrnich utvari

Pro analyzu tubuldrnich utvart byly vytvoteny fezy uspésné zvlaknénych vzorkda.
Vzorky byly poté nasnimany pomoci SEM. Vysledné fezy trubi¢ek jsou porovnany na
obrazcich 20,21 a 22. Zvoleno bylo zvétSeni 200x. Z vybéru byly vyfazeny vzorky
s piidavkem 5 hm. % PEO z davodu, ktery byl popsan u analyzy planarnich vzorku,
nevznikaji zde vladkna ale folie. Dal§im vyfazenym vzorkem byl 15 hm. % PVDF +
1 hm. % PEO, ktery se nepodafilo sejmout z ty¢ky. Vzorek nebyl dostate¢né pevny
a vlakna méla pfili§ nizkou soudrznost. Z obrazku 20, 21 a 22 lze vidét, ze nejlepsi
strukturu tvotily vzorky 15 hm. % PVDF a 20 hm. % PVDF s ptidavkem 0,5 hm. %
PEO. Vzorky byly soumérné, a velmi dobie drzely tvar. Zbylé vzorky vykazuji znamky
deformace a nesoumérnosti. SEM analyza tubularnich vzorku také jako SEM analyza
planarnich vzorki, potvrzuje vhodnost koncentrace 20 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO

pro dalsi vyuZiti a testovani.

Obrdzek 20 SEM snimky 15 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO. Zvétseni 200x
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SEM HV: 10.0 kV SEM MAG: 113 x VEGA3 TESCAN]  SEM HV: 10.0 kv SEM MAG:200x | | VEGA3 TESCAN|
WD: 7.48 mm Det: SE WD: 7.69 mm Det: SE 200 pm
View fleld: 2.45 mm  Date(midsy): 03/28/17 FT TUL Liberec View fleld: 1.38 mm _Date(m/dly): 03/28/17 FT TUL Liberec

SEM HV: 10.0 kv SEM MAG: 200 X | VEGA3 TESCAN]  SEM HV: 10.0 kv SEM MAG: 200 x VEGA3 TESCAN
WD: 7.65 mm Det: SE 200 pm WD: 7.91 mm Det: SE 200 ym
View field: 1.38 mm  Date(m/dly): 03/28/17 FT TUL Liberec View field: 1.39 mm  Date(m/dly): 03/28/17 FT TUL Liberec

Obrazek 22 SEM snimky 20 hm. % PVDF + a) 0,5 hm. % PEO, b) 1 hm. % PEO. Zvétseni 200x
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3. Studium transportu kapalin

V této ¢asti prace byl popsan transport kapaliny skrze rizné drendzni systémy.
Cilem tohoto experimentu bylo vyrobit drén, ktery se piiblizuje hodnotam transportu
kapaliny v lidském oku. Prace se v prvni fazi skladala z vyroby vhodnych drénu pro
nasledné méfeni pratoku kapaliny. Bylo potieba optimalizovat zvlaknovaci proces, tak
aby bylo mozno vyrobit drén o dostate¢nych mechanickych vlastnostech pro potieby
méfeni. V nasledném kroku bylo vyrobeno zatfizeni pro méteni pratoku kapaliny skrze
tubularni systémy. Jako kapalina byla vyuzita voda. V poslednim kroku bylo provedeno
samotné méfeni, které se sklddalo z pritoku kapaliny skrze drendzni systém a poté skrze

tentyz systém s nasazenym drénem a kone¢ném porovnanim vyslednych hodnot.

3.1. Optimalizace zvlakiiovacicho procesu

Pro méfeni prutoku kapaliny bylo potifeba vyrobit vhodny drén, o dobrych
mechanickych vlastnostech pro dalsi manipulaci. Pti optimalizaci zvlakiiovaciho procesu
byly vyrabény drény o priméru 1 mm. Na vyrobu vldkennych trubicek byl vyuzit diive
vybrany polymer o hmotnostni koncentraci 20 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO. Polymer
byl zvladknovan z jehly pomoci metody zvlakinovani na rotujici kovovou tycku. Metoda
byla popséna v kapitole 1.5. Vytvoteny byly 3 vzorky o délce cca 7 cm o rliznych
tloust’kach nebyly schopné udrzet staly tubulérni tvar a smr$t'ovaly se. Nejvyssi tloust’ka
byla zvolena 400 um pro vysokou ¢asovou naro¢nost vyroby objemnéjSich vzorku.
Zvléknovaci parametry byly nastaveny: Napéti na jehle 13kV, kolektor byl uzemnén.
Davkovani polymeru bylo 1,9 ml/min. Vzdalenost mezi jehlou a kolektorem byla 15 cm.
Rychlost otaceni kolektoru byla nastavena na 500 ot/min. Pro ptehlednost byly parametry

vytvofenych vzorku zapsany do tabulky 6.
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Tabulka 6 Vyroba tubularnich vzorkii riiznych tloustkach stény

Polymer Tloustka Délka zvlaknovani

stény[um] [min]

PVDF 20% + 200 20

0,5 hm. % PEO

PVDF 20% + 300 30

0,5 hm. % PEO

PVDF 20% + 400 45

0,5 hm. % PEO

Pro dalsi experimenty byl vybran vzorek o tloust’ce stény 300 um. Vzorek mél
dobré mechanické vlastnosti, neobsahoval defekty, nedochazelo ke stlaceni trubicky

a jeho vyroba nebyla ptili§ ¢asoveé naro¢na. Vzorek je mozné vidét na obrazku 23.

Obrdazek 23 Vzorek 20 hm. % PVDF + 0,5 hm. % PEO o tloustce stény 300 um
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3.2. Zatizeni pro méteni transportu kapalin

Pro transport kapalin bylo vyrobeno zatizeni, které se sklada z nadoby s vodou
s otvorem pro odvod kapaliny (A), ke které byla pfipojena trubic¢ka (B). K trubicce byl
ptipojen drenazni systém (C). Vzdalenost od drénu k hladiné byla 20 cm. Vyska hladiny
byla vypocitana podle vzorce: Ap = pgh tak, aby odpovidala tlaku 15 mmHg, ktery je
roven tlaku 15 torr. 1 torr = 133,3Pa. Tlak potiebny pro simulaci NT je tedy 2000 Pa.
Posledni ¢asti zatfizeni je kadinka pro zachyt proteklé kapaliny (D).

Obrazek 24 Aparatura pro méreni transportu tekutiny skrze trubici
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3.3. Metodika méteni transportu kapaliny

Meéfeni transportu kapalin bylo provadéno vypusténim vody z nadoby, ve které
byla udrzovana konstantni vySka hladiny skrze drenazni systém. Pouzité systémy jsou
uvedeny v tabulce 7. Méfeni probihalo po dobu 60, nebo 120 sekund. V nasledném kroku
byla protekla voda zachycena do kadinky a poté zvazena na vahach typu Kern ABS 120- 4
s presnosti na 3 desetinnd mista. Drény se na méfici systém nasazovaly jiz zvlaknéné,
nebo v piipadé jehel o priméru niz§im nez 1,1 mm byly zvlaknény pfimo na jehlu. Piiklad
upevnéni drénu na jehle je uveden na obrazku 25. U kazdého vzorku bylo méfeni pratoku

provedeno 10x. Vysledky byly zapsany do tabulky 8. Z vysledki byl vytvoten Graf 2.

Obrazek 25 Priklad upevnéni drénu na jehle

Tabulka 7 Pouzité drendzni systémy

Drenazni systém | Primér [mm] Pfislusny drén primér [mm]
Hadicka 4 4

Hadicka 15 1,5

Jehla 11 1-11

Jehla 0,8 0,8

Jehla 0,6 0,6
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Tabulka 8 Porovndani pritoku riiznymi drendznimi systémy

jehlu

Drenazni systém | Primér | Zpisob Pratok Pratok
[mm] upevnéni méficim meéficim zafizenim
zafizenim s drénem[ml/min]
[mI/min]
Hadicka 4 Navleceni 235,20 254,90
zvl. drénu
Hadicka 1,5 Navleceni 107,40 109,50
zvl. drénu
Jehla 11 Navleceni 15,81 0,21
zvl. drénu
Jehla 1,1 Zvlaknéno 16,04 17,68
piimo na
jehlu
Jehla 0,8 Zvlaknéno 4,83 5,08
pfimo na
jehlu
Jehla 0,6 Zvlaknéno 1,56 1,58
pfimo na




300

Sloupcovy graf pritokl kapaliny skrze méfici systémy

250

50
1 1
0 [T —_

4(n) 1,5(n) 1,1; 1,1(p) 0,8(p) 0,6(p) Lidské
1(n) L. oko
Primér [mm]

N
o
o

paliﬁa [ml/min]
o

= Protekla ka

o
o

B Drenazni systém

B Drendzni systém + drén (n) - navleéeni (p) - povlaknéni

Graf 2 Sloupcovy graf priitokit kapaliny skrze drendzni systémy

Sloupcovy graf porovnava rychlost prutoku kapaliny skrze testované drenazni
systémy. Sparovany jsou vzdy samostatny drendzni systém a tentyz tubuldrni atvar
snasazenym piislusnym drénem. Useéky znadi chybové tsedky 95% intervalu

spolehlivosti smérodatné odchylky.
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3.4 Analyza naméfenych dat

Z tabulky 8 a grafu 2 lze vidét, ze vytvofené drény urychlovaly pratok celym
systémem. Tento jev je zpusoben morfologii vnitini stény vlakenné trubice. Stény nejsou
hladké, ale ¢lenité. Kapalina miize okolo vlaken pronikat hloubé&ji do struktury drénu.
V bézné trubici se podél stén kapalina dle Hagen-Poiseuillova zakona nepohybuje, avsak
vnikanim kapaliny do struktury vldkenné trubice se tento jev posouva smérem do stén
drénu a proto se i u kraju kapalina pohybuje. Vyjimku tvofi drén o praméru 1 mm, ktery
byl na jehlu nasazen. Vzorek pritok kapaliny vyrazné brzdil. Tento vysledek se vSak
vyrazné vymyka ostatnim vysledktim, 1ze tedy pfedpokladat, ze kapalina byla zpomalena
netfizenym poskozenim drénu, nebo ucpanim priitokovych cest mechanickym smrsténim
drénu pii nasazovani trubicky na jehlu vhledem Kjejim nizkym mechanickym
vlastnostem. Prutok nitroo¢ni tekutiny v lidském oku, je dle literatury 0,022 ml/min.

Experimentem bylo zjisténo, Ze drény se snizujicim se pruimérem piiblizuji této hodnot¢.
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Zavér

V ramci bakalarské prace byl vyroben a optimalizovan vladkenny implantat pro
1é¢bu glaukomu. V prvni fad¢ byl vybran vhodny material pro tvorbu drénu. Vybréan byl
PVDF od vyrobce Sigma Aldrich o MW 180000 g/mol s piidavkem PEO od vyrobce
Sigma Aldrich o MW 900000 g/mol. Material byl vybran diky své nizké fibrotizaci
a dobré tvorbé nanovldkenné vrstvy. V dalSim kroku byla optimalizovana koncentrace
polymert PVDF a PEO, tak aby bylo mozno zvlaknit vhodny, dostatecné soudrzny
a soumérny vladkenny utvar. Vyrobeny byly planarni a tubularni vzorky, které byly
v dal$im kroku podrobeny hodnoceni z hlediska morfologie pomoci SEM snimkii. Na
zaklad¢ ziskanych informaci byl vybran vzorek s dobrymi mechanickymi vlastnostmi.
Dals§im kritériem pro vybér materialu byla jeho soumérnost ve vlakenné vrstvé a maly
primér vldken s nizkou smeérodatnou odchylkou. Koncentrace zvoleného vzorku byla
PVDF 20 hm. % + 0,5 hm. % PEO z celkové hmotnosti roztoku. V dalsi kroku byl
optimalizovan zvladknovaci proces vyroby tubularnich utvari pro testy transportu
kapaliny a vyroben vhodny drén. Cilem experimentu bylo vyrobit drén, ktery se ptiblizuje
hodnotam transportu kapaliny v lidském oku. Pro studium transportu kapalin bylo
vyrobeno zatizeni. Testy byly provedeny na drendznich systémech o riznych primérech.
Me¢éieni bylo vzdy provadéno skrze samostatny drenazni systém a stejny systém
S nasazenym vlakennym materialem. Testy bylo zjisténo, ze nasazeny drén urychluje
prutok kapaliny skrze drenazni systém. V prub&éhu experimentu byla nalezena vhodna
ptiprava vzorku od priméru 1,1 mm a nize. Vzorky byly zvlaknény ptimo na jehlu, ze
které¢ pak byla stazena pouze ¢ast drénu. Timto zpiisobem tak odpadlo nebezpeci
mechanického poSkozeni drénu pii nasazovani jiz dfive zvldknéného implantitu na
drenazni systém. V praci bylo experimentem dokazano, ze se snizujicim se primérem
drénu se pritok kapaliny stale vice ptiblizuje hodnotdm, které odpovidaji proudéni

nitroo¢ni tekutiny v lidském oku.

Pro budouci experimenty doporucuji zaméfit se na hlubsi analyzu transportu
kapalin z hlediska jevu urychlovani pratoku tekutiny drénem. Navrhuji zméfit prutok
skrze rizné pruméry drendznich zafizeni s pfisluSnymi drény a pomérové porovnat
velikost urychleni pritoku skrze implantat v zavislosti na priméru drénu. Dale doporucuji
najit zpiisob vyztuze implantatu, kterd by zvySila mechanické vlastnosti implantatu
a zéaroven fizen€ snizila pratok kapaliny, napiiklad vyplnéni vnittku drénu

nanovldkennou ptizi. V neposledni fad¢ bych doporucil zlepSeni zvladkinovaciho procesu
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v ohledu vyroby pfistroje s moznosti lepsiho fizeného zahtivani polymeru. Poslednim

navrhem je studium moznosti fizeného dodavani 1éCiv skrze vytvoreny drén.
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Prilohy

| — Histogramy intervalové rozpéti priméru vlaken PVDF 15 hm. %.
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Il — Histogramy intervalové rozpéti priméra vlaken PVDF 16,7 hm. %.
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