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Abstract

Non-thermal plasma has a lot of ways for using in nowadays medicine. It presents many
useful actions like charged particles, UV light, electric field, radicals, excited atoms and
molecules. That complicated chemistry directs to uncountable synergistic interaction between
cold plasma and biological systems, involve cells and tissues. This thesis is about effects of
cold plasma to wound healing.

Two different microwave plasma systems were used for the presented study. The first one
was argon plasma torch generated by surface wave using the quartz capillary, the second one
was plasma torch with reverse vortex argon flow.

Diagnostics of plasma jet by optical emission spectroscopy shown the presence of active
particles, which are responsible for a lot of impact of plasma treatment. Concentrations of
active particles generated by plasma are dependent on conditions of plasma generation like
power of generator and gas flow.

For visual evidence of effects on skin caused by active particles was created simulation of
skin tissue. Interaction between plasma jet and artificial skin tissue shown that UV light and
temperature are not responsible for all observed effects which are noticed after plasma
treatment.

Some part of experiments was realized in collaboration with Medical University of Sofia
in Bulgaria. The theory of positive effect to wound healing was supported by experiments
based on treating artificially created wounds on laboratory mice by cold plasma.

It was proved, that process of wound healing is significantly shorter after using plasma
treatment in comparison with normal wound healing. Plasma treating of wound for 10
seconds in two consequent days seems like more effectively than application of plasma only
one day.

This Thesis was carried out as a part of international project PLASMABORDER that was
supported by European commission under cohesion funds; programme INTEREG SK-CZ
under contract No. 304011P709.

KEYWORDS
microwave cold atmospheric plasma, reactive oxygen species, reactive nitrogen species,
plasma medicine, wound healing, optical emission spectroscopy.



Abstrakt

Nizkoteplotna plazma nachéadza velké vyuzitie v sucasnej medicine. Predstavuje celi radu
aktivnych cCasti ako su nabité Castice, UV Zziarenie, elektrické pole, radikély, excitované atomy
a molekuly. Tato komplikovana chémia vedie k nespoCetnym interakciam medzi studenou
plazmou a biologickymi systémami, vratane buniek a tkaniv. Synergia ucinkov tychto
premennych pontka Siroké spektrum priaznivych G¢inkov na organizmus. Tato praca sa
venuje tc¢inku studenej plazmy na hojenie ran.

V tejto stadii boli pouzité dva rdozne typy systémov mikrovinnej plazmy. Prvym bol
plazmaticky vyboj generovany povrchovou vinou v argéone s pouzitim kremennej kapilary,
druhym bol fakl'ovy vyboj so spatnym virovym prudenim pracovného plynu.

Diagnostika plazmovej trysky prostrednictvom optickej emisnej spektroskopie ukazala
pritomnost’ aktivnych castic vo vyboji, ktoré st zodpovedné za mnohé z ucinkov plazmy.
Koncentracie aktivnych cCastic generovanych plazmou zévisia na podmienkach generacie
plazmy, ako st vykon generatora a prietok pracovného plynu.

Pre vizuédlny dokaz Gcinkov aktivnych castic na kozu bola pripravena simulacia kozného
tkaniva. Interakcia medzi plazmatickou tryskou a umelym koznym tkanivom ukézala, ze UV
ziarenie ateplota nie st zodpovedné za vsetky efekty, ktoré st pozorované po aplikacii
plazmy.

Cast experimentov bola realizovana v spolupraci s Lekarskou univerzitou v Sofii
V Bulharsku. Tedria urychleného lieCenia ran spdsobeného plazmou bola podporena
pozorovanim U¢inkov plazmy na umelo vytvorené rany laboratornych mysi.

Bolo dokézané, Ze proces hojenia ran je vyznamne krat§i po pouZiti plazmovej terapie
V porovnani s prirodzenym hojenim. Aplikdcia plazmy v trvani 10 sekind, opakovana
s odstupom jedného dia sa javi ako efektivnejSia ako aplikéacia plazmy len jeden den.

Tato praca je sucastou medzinarodného projektu PLASMABORDER, programu Interreg
V-A Slovenska republika — Ceska republika, s registraénym &islom 304011P709, ktory
je spolufinancovany z Eurdpskeho fondu regionalneho rozvoja.

KIUCOVE SLOVA
mikrovinna nizkoteplotnd atmosféricka plazma, reaktivne Castice kyslika, reaktivne Castice
dusika, plazma v medicine, hojenie ran, optickd emisna spektroskopia
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1 Uvod

V stcasnosti sa venuje vel'ka pozornost’ nizkoteplotnej, alebo tiez studenej plazme (CAP).
Stale popularnejSou sa stava najmi vo svete mediciny. Toto Stvrté skupenstvo hmoty totiz
disponuje mnohymi fyzikalnymi a chemickymi vlastnost’ami, ktoré by mohli mat’ v medicine
nejedno vyuzitie.

Plazma je velkym prinosom pre medicinu hned’ v troch réznych spdsoboch pouzitia, a to
sterilizacou povrchov, pri syntéze a modifikacii medicinskych materialov, ale aj priamou
interakciou s organizmom. Studena plazma dokaze inaktivovat Siroké spektrum
mikroorganizmov bez pouzitia toxickych latok aucdinku tepla, aje teda vhodnym
prostriedkom na sterilizaciu nastrojov a termosenzitivnych materialov vyuZzivanych
v medicine.

Vyuzitie nachadza plazma aj pri syntézach a modifikdciach rdéznych materidlov
pouzivanych pre biomedicinske aplikacie. Takymi latkami su napriklad nanocastice. Je zname
vyuzitie nanoCastic drahych kovov ako Au, Ag, Pt a Pd. NajcastejSou formou vyroby
nanocastic je chemickd syntéza, pri ktorej su Casto pouzivané toxické latky ako oxidacné
alebo reduk¢né ¢inidla. Syntézou nanocastic pomocou ucinkov plazmy je mozné dosiahnut’
velmi dobrti uniformitu velkosti tychto castic, a zarovein je ich velkost jednoducho
modulovand zmenou podmienok pripravy. V neposlednom rade poskytuje takato syntéza
kontrolu nad toxicitou nanomateridlov. Reaktivne Ccastice kyslika a dusika vytvorené
Vv nizkoteplotnej plazme poskytuju redukciu kovovych ionov v kvapaline, a teda zabezpecuju
vznik kovovych nanocastic bez pouzitia redukénych c¢inidiel. Syntézou nanocastic pomocou
plazmy st znizené néklady na pripravu, a zaroven je zniZena toxicita takto vytvorenych castic
[1, 2].

Vdaka viacerym efektom, ku ktorym dochadza pri kontakte s biologickymi objektmi, je
d’al$ou oblastou vyskumu prinosu studenej plazmy v medicine priama interakcia s l'udskym
organizmom. Plazmova medicina prinasa alternativy lie€by mnohych ochoreni. Principom
biologickych ucinkov je fakt, ze nizkoteplotna plazma indukuje v bunkéch zmeny vnatorného
prostredia. V plazme sa tvoria reaktivne Castice kyslika (ROS) a dusika (RNS). Medzi d’alsie
komponenty plazmy patri UV Ziarenie a elektrické pole [3].

Niekolko s$tadii zameranych na liecbu nadorovych ochoreni s pouzitim nizkoteplotnej
plazmy, oznaduje tento spdsob terapie za velmi perspektivny. Studie dokazujt, Ze pri vyssich
expozicnych casoch dokaze nizkoteplotna plazma selektivne inhibovat’ bunkovu proliferaciu
Vv nadorovych bunkach, alebo v nich dokaze spustit’ apoptézu vo vysSej miere v porovnani
S normalnymi bunkami [4 — 13].

Dalsi potencial plazmovej technoldgie Vv priamej interakcii s Pudskym organizmom je
Vv zubnom lekarstve. UZ spominané dekontaminacné uinky plazmy moézu byt vyuzivané aj
Vv dutine Gstnej. Vd’aka schopnosti plazmy prenikat’ aj do vel'mi Clenitych a zloZitych utvarov,
je dezinfekcia koreniovych kanalikov plazmou efektivnejsia ako Cistenie doteraz pouzivanymi
technologiami [14 — 16].

Tato praca je zameranad na preukazanie zlepSenia hojenia ran G¢inkami plazmy. Pozitiv
plazmovej terapie na hojenie ran je niekol’ko. Medzi prvé patri dezinfekcia rany. Infekcia rany
sposobena mikroorganizmami hojenie komplikuje a spomaluje. Je preukazané, Ze beZne
vyskytujice sa baktérie pri infekciach rany ako su Staphylococcus aureus, Staphylococcus
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epidermidis, Bacillus cereus atd’., su G¢inne inaktivované po pdsobeni nizkoteplotnej plazmy.
Baktérie nevykazuji ani po viacnasobnom pdsobeni plazmou ziadnu rezistenciu, na rozdiel
od antibiotik [17,18]. Dalsim pozitivom lie¢by ran plazmou je fakt, Zze plazmy vyrazne
urychl'uje koaguléaciu krvi. Plazmovy vyboj taktiez podporuje regeneraciu tkaniv a urychl'uje
hojenie ran [19, 20].

Takato terapia moze byt naordinovana pacientom s ochorenim Diabetes mellitus, ktoré
okrem iného prindsa problémy so zle hojacimi sa ranami. Pacienti su Casto postihnuti
problémom nehojacich sa ulceracii na dolnych koncatindch. Chronické rany v mnohych
pripadoch vyustia do stavu, kedy jedinym rieSenim pre pacienta je amputicia dolnych
koncatin. Toto ochorenie je zndme pod ndzvom diabetickd noha. Na jej vzniku sa podiela
mnoho imunitnych faktorov ako zvySena nachylnost’ na infekciu, oslabena systémova
odpoved’ na zapal a dysfunkcia imunitného systém [21].



2 TEORETICKA CAST

2.1 Definicia plazmy

Plazma je ionizovany kvazineutrdlny plyn, zlozeny z nabitych a neutrdlnych Ccastic.
V prostredi plazmy je koncentracia kladne nabitych Castic vzhl'adom Kk Casticiam, zaporne
nabitym ionom a elektréonom priblizne rovnaka, ¢o je oznacované ako kvazineutralita. Vd’aka
tomu sa v dostatoéne velkom objeme plazma javi ako elektricky neutralne prostredie. Castice,
nachadzajuce sa v plazme vykazuju kolektivne spravanie, teda ich pohyb je zavisly
na lokalnych podmienkach a stave plazmy vo vzdialenych oblastiach [22-28].

Okrem kvazineutrality a kolektivneho spravania &astic, musi ionizovany plyn spiiat’ d’alsie

podmienky, aby mohol byt povazovany za plazmu.
- Linearne rozmery plazmy | musia byt ovel'a viacSie ako charakteristicka dlzka hp —

Debeyova dizka

, @)

kde T. je teplota elektronov, ne je koncentracia elektronov, kje Boltzmannova

konstanta, &, je permitivita vakua a e je naboj elektronu.

- Celkovy pocet nabitych Gastic v Debeyovej sfére Np musi spiiiat’ podmienku

Np >>> 1, 2)
mechanizmus Debeyovho tienenia plati, ak je v Debeyovej sfére dostatocné mnozstvo
Castic
4
Np =2 2fon. ®)

- Frekvencia elektrénovych fluktuaénych oscilacii plazmy, takzvand plazmova

frekvencia, musi byt’ vicsia ako zrazkova frekvencia [23, 27, 29, 30].

V zavislosti na strednej Kinetickej energii Castic plazmy, delime plazmu na nizkoteplotnu
a vysokoteplotnu. Plazmu povazujeme za vysokoteplotnu v pripade, ked’ je stredna energia
nabitych Castic vac¢sia ako 100 eV, teda teplota vicsia ako 1 MK. Takato plazma je aj silne
ionizovana a nachadza vyuzitie v experimentoch s riadenou termonuklearnou syntézou [23].

Nizkoteplotna plazma ma nizky podiel ionizovanych Castic, teplota i6nov je takmer rovna
teplote okolia, avsak rychlost’ pohybu elektronov odpoveda teplote az niekol’ko tisic stupnov.
Vyhodou takejto plazmy st nizke energetické ndklady a vdaka teplote blizkej teplote
I'udského tela je mozné takato plazmu pouzit’ na biomedicinske aplikacie [31].

Ked'Ze plazma obsahuje vol'né elektrické naboje je elektricky vodiva. Elektricka vodivost’
slabo ionizovanej plazmy je priamo tUmerna koncentracii nabitych castic v plazme.
Pri konstantnej koncentracii vodivost klesa s rastucou teplotou elektronov. Elektricka



vodivost’ silne ionizovanej plazmy je nezéavisla na koncentracii nabitych Castic ale narasta
s teplotou elektronov, ¢im sa moze stat’ plazma vodivejSou ako kovové vodice.

Na pohybujice sa volné elektrické naboje pdsobi Lorentzova sila, ktord brani pohybu
nabitych Castic plazmy v kolmom smere na magnetické silo¢iary. Na plazmu teda pdsobi aj
magnetické pole. V smere silo¢iar, sa u¢inky magnetického pola neprejavuju [23].

2.2 Generacia plazmy

Pre vznik plazmy je dolezité dodat’ plynu energiu aby doslo k jeho ionizécii, priCom zdrojom
moze byt’ tepelnd energia, svetelnd energia alebo elektricka energia.

ZvySovanim teploty plynu rastie kinetickd energia molekul a pri ich vzdjomnych zrdzkach
dochadza k ich ionizacii. lonizaciou vznikne dvojica elektron a kladny i6n. U molekulovych
plynov nastava po zahriati najskor disociacia molekl na atdmy a nasledne ionizacia zrazkami
atomov [23].

Pri fotoionizacii dochadza k absorpcii fotonu atomom a molekulou plynu. Energia fotonu
musi byt’ v8ak rovnaka alebo vysS$ia ako ionizacnd energia atomu, ktory foton absorbuje.

Generacia plazmy elektrickym vybojom je zaloZena na vzniku elektrického pol'a v plazme.
V elektrickom poli ziskavaja elektrony kineticktl energiu, ktorou ionizuji atdmy a molekuly
plynu.

Plazma je wudrziavand pomocou elektrického a magnetického pola, pouzitim
jednosmerného alebo striedavého napitia s roznymi frekvenciami. V pripade jednosmerného
napitia vznikd DC plazma budend elektrickym polom a striedavé napitie tvori plazmu
budena elektromagnetickym pol'om. Podl'a frekvencie pol'a mézeme d’alej plazmu budenu
striedavym napétim rozdelit’ na nizkofrekvencnu, radiofrekvenénu a mikrovinnua [32].

Na generéciu plazmy sa pouzivaju rézne plyny ako dusik a hélium no najcastejsie je to
argon. Existuje nickol’ko spdsobov generacie nizkoteplotnej plazmy ako dielektricky
bariérovy vyboj (DBD), plazmova tryska pri atmosférickom tlaku (APPJ), plazma generovana
vybojom s povrchovou vinou, plazmova ihla alebo plazmova ceruzka.

2.2.1 Dielektricky bariérovy vyboj (DBD)

Princip dielektrického bariérového vyboja, spociva v pritomnosti dielektrika medzi dvoma
elektrédami. DBD pozostdva z dvoch kovovych elektrdd, ktoré st pokryté dielektrickym
materialom. Nosny plyn sa pohybuje medzi tymito dvomi elektrédami a jeho ionizaciou
vznik4d plazma. Jedna elektroda je vysokonapédtova a druhd je uzemnena. Na vytvorenie
plazmy je potrebné vysoké napétie najcastejsie s frekvenciami v rozsahu kHz.

Neskor boli vyvinuté dielektrické bariérové vyboje s pohyblivou elektrodou (FE-DBD).
Rozdiel medzi FE-DBD a DBD je v tom, Ze druha elektroda nie je uzemnena, teda druhou
elektroédou moze byt I'udskd koza, vzorka alebo orgéan. Schéma oboch zariadeni je zndzornena
na obrazku 1. V medicine sa takymto vybojom pdsobi na bunky melanému, endotelové
bunky, na koagulaciu krvi alebo na sterilizaciu zivych tkaniv [33].
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Obrazok 1:Schéma A — zariadenie pre dielektrické bariérové vyboje; schéma B — zariadenie pre dielektrické bariérové
vyboje s pohyblivou elektrédou [33].

2.2.2 Plazmova tryska pracujica pri atmosférickom tlaku

Dal§im typom pristroja na generaciu plazmy je plazmova tryska za atmosférického tlaku
(APPJ). APPJ pozostava z dvoch koaxialnych elektrod, medzi ktorymi prudi nosny plyn.
Pristroj je schematicky znazorneny na obrazku 2. Katéda vyrobena z volframu alebo
nehrdzavejiicej ocele je pripojenda na radiofrekvenény zdroj (13,56 MHz) aandda je
uzemnend. Nosnym plynom je najcastejSie hélium. Takto generovana plazma je vhodnym
nastrojom na deaktivaciu mikroorganizmov ako napriklad E.coli [33].

Pracovny plyn

.

Radiofrekvencna elektroda

1

Plazma g

Uzemnena
elektroda

A

Obrazok 2: Schéma zariadenia plazmovej trysky pracujiicej pri atmosférickom tlaku [33].

2.2.3 Mikrovlnna plazma udrziavana povrchovou vinou

Frekvencie budiaceho pola su v rozmedzi od 10 MHz do 10 GHz. Energia je dodavana
z vykonového toku elektromagnetickych vin, §iriacich sa plazmatickym stipcom. Mikroviny
energiu predaji  plazmovym elektronom, atie sa zrdzaju staz§imi Casticami.
Elektromagnetické viny Siriace sa médiom, mézu byt priestorové alebo povrchové. Rozdiel
medzi priestorovymi a povrchovymi je ten, Ze povrchové viny sa $iria pozdiz hranice média,
zatial’ ¢o priestorové sa §iria vo vietkych smeroch. Zdrojom povrchovych vin na generaciu
audrziavanie mikrovinnych plazmovych stipcov je surfatron. Povrchova vlna vznika
prierazom vo vybojovej trubici v 0se surfatronu. Surfatron je znazorneny na obrazku 3. Ked’
elektronova hustota N Vv mieste zapalenia prekro¢i hodnotu elektronovej hustoty
odpovedajucej rezonancii povrchovej viny ng, povrchovd vina sa rozsiri. Vlna sa Siri az

11



do vzdialenosti, kde n=nq anasledne sa odrazi naspit. Elektrony si vdaka pozdiznym
gradientom elektrického pol'a vypudzované vpred, formuju ionizaéné celo, ktoré predlzuje
plazmovy stipec, ktorého dizka je zavisla od energie dodanej zdrojom. Elektronova kinetickéa
teplota plazmy generovanej mikrovinne je vysSia, od 5 do 15eV, na rozdiel od plazmy
generovane] radiofrekvencne alebo jednosmernym pridom, vdaka c¢omu je schopna
dosiahnut’ vyssi stupen ionizacie a disociacie [32 —44].

Povrchova vina

Ionizacia plynu I Mikrovinny signal

Fotonické krystalické
vlakno s dutym jadrom

Mikrovinny rezonator

Vedena opticka vina
Obrdzok 3: Surfatron [45].

Zdroj mikrovinnej plazmy sa sklada z:
- Zdroja mikrovinného vyboja,
- Mikrovlnnej trasy (vlnovody, ladiace systémy, cirkulator, reflektometer);
- Systém dodavajlci pracovny plyn;
- Plazmovy aplikator (prenos energie do plazmy).

2.3 Reaktivne Castice kyslika a dusika

Excitaciou a disociaciou atdbmov a molekual zo vzduchu vznikaji v plazme vol'né radikaly.
St to velmi reaktivne cCastice, ktoré maju vo svojom elektronovom obale jeden alebo viac
nesparenych volnych elektronov, ktoré sa snazia poskytnut do paru avytvorit tak
stabilizovany stav. Radikaly st schopné reagovat’ s biomolekulami a vytvaraji tak d’alSie
vol'né radikaly. Nésledkami zrazkovych procesov v plazme vznikaju z okolitého vzduchu
reaktivne Castice kyslika a dusika. ZvySend koncentracia reaktivnych Castic kyslika a dusika
V organizme ma za nasledok bunkovy oxidacny stres.

Generacia ROS v plazme: [46]

0O+0,+M—-03+M 4

0" + H,0 — OHs + OHe (5)

OHe + O3 — HOy* + Oy (6)

He + 02 + N,— HO,* + N, @)

He + HO2+ — 2 OHe (8)

OHe + OHs +M — H,0, + M (Nz, 02) (9)
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Generacia oxidov dusika v plazme:

N°+0, >NO+0 (10)
N+ OHe — NO + He (11)
N+0, —NO+0 (12)

N + 03 — NO + O, (13)

0 +NO, — NO + 0, (14)
O+ NO; + M— NO3 + M (15)
NO + O3 — NO; + O, (16)

O + N,Os — NO, + NO, + Oy (17)
NO,; + O3 — NO3 + O, (18)
NO; + NO3 + M— N;05 + M (19)
NO + NO3 — NO;, + NO», (20)
N,Os + M— NO,; + NOs + M (21)
0 + NOz — 0, + NO; (22)

2.3.1 Reaktivne castice kyslika

Reaktivne Castice kyslika (ROS) su radikaly, molekuly a zliCeniny kyslika, ktoré sa
podiel’ajii na mnohych procesoch v organizme.

Medzi reaktivne Castice kyslika patria:

VoIné radikaly:

- superoxidovy anion,

- hydroxylovy radikal,

- peroxyl,

- alkoxyl.

Ostatné reaktivne Castice kyslika:
- peroxid vodika,

- kyselina chlérna,

- 0z0n,

- singletovy kyslik,

- atomarny kyslik.

ROS sa m6zu chovat’ ako signalne molekuly. Signalne molekuly prenasaju signal z bunky
do bunky za G¢elom zdiel'ania informacii medzi sebou, ¢im je ovplyvnend aktivita enzymov
a d’alsie pochody v bunke. Najskér dochadza k prijatiu informacii z okolitého prostredia
do bunky prostrednictvom primarnych poslov. Primarne posli st neurotransmitery, hormony,
cytokiny atd’.

VoIné kyslikové radikaly mézu poskodit’ Struktary na subcelularnej aj celularnej trovni,
dosledkom ¢oho st rdzne poruchy v organizme. Volné kyslikové radikaly iniciuji mnohé
biochemické reakcie a ovplyviiujii ich rychlost. Ich fyziologickd uloha spociva najmi
vV mikrobicidnom u¢inku. Pri fagocytéze dochadza k odstraneniu zvySkov mftvych buniek
alebo k usmrteniu baktérii. Faza fagocytozy, v ktorej vznikaju reaktivne Castice kyslika, sa
nazyva oxida¢né vzplanutie [47]. Na vzniku ROS v organizme sa podielajua enzymy NADPH-
oxidaza a myeloperoxidaza. Generacia tychto castic predstavuje imunitni odpoved’
proti patogénom napadajtcich organizmus.
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Vznik superoxidu t¢inkom NADPH-oxidéazy:
20, + NADPH — O, + NADP" + H* (23)
Dismutaciou superoxidu vznikne peroxid vodika a ten nasledne oxiduje chloridové aniony
na kyselinu chlérnu
O, +0, + 2H" — H,0, + O, (24)
H,0, + CI' — HCIO + OH" (25)
Posobenim reaktivnych castic kyslika dochadza niekolkymi spdsobmi K poskodeniu
biomolekul:
a) Oxida¢né poskodenie lipidov — lipoperoxidacia
Polynenasytené mastné kyseliny lipidov su posobenim volnych radikalov a kysliku
poskodzované za vzniku hydroperoxidov. NajintenzivnejSie na lipidy pOsobi
hydroperoxylovy a hydroxidovy radikal, v mensej miere aj superoxid. Citliva je najma
fosfolipidova dvojvrstva vsetkych biologickych membran a v nich najmi miesta dvojitych
vézieb nenasytenych mastnych kyselin, kyseliny linolovej a linolénovej. Takto poSkodené
membrany vykazuji zmenu permeability, ¢o ovplyvni bunkovy metabolizmus a dojde
Kk poruSeniu homeostazy bunky [3].
b) Oxida¢né poskodenie proteinov
ROS reaguju s proteinmi bud’ priamo, alebo prostrednictvom oxidacnych produktov
cukrov a lipidov. Napadaju peptidovu vézbu alebo postranné retazce aminokyselin. Citlivé st
najméd prolin, tyrozin, histidin, arginin, lysin, methionin, a cystein. Takéto oxidativne
poSkodenie mdze viest' k strate funkcie proteinu alebo k aktivacii proteinu. PoSkodené
proteiny prispievaju k indukcii apoptdzy bunky.
c) Poskodenie DNA
Vol'né radikaly a najmé hydroxylovy radikal m6zu vyrazne zmenit' $trukturu nukleovych
kyselin. Hydroxylovy radikal je vel'mi silné oxida¢né ¢inidlo s oxidaénym potencidlom 2,8 V.
Je schopny oxidovat’ nielen bazy v nukleovych kyselinach, ale aj aminokyseliny, cukry
a nenasytené mastné kyseliny v lipidoch. V plazme vznikéa rozkladom vody na hydroxylovy
radikal a atomy vodika v dosledku posobenia UV Ziarenia. Reakciou hydroxylového radikéalu
S DNA vznikaji rozne produkty so zmenenou Struktirou a poruSenymi vdzbami. Dochadza
k Stiepeniu retazca DNA a k modifikaciam baz, ¢oho vysledkom je napriklad mutacia
sposobena nespravnym poradim parovanych baz. Medzi d’alsie makromolekuly, ktoré mozu
byt poskodené, patria polysacharidy a glykosaminoglykany.

2.3.1.1 Ozon

Jednou z reaktivnych castic generovanych v plazme je aj vel'mi silné oxidacne cinidlo,
ozoén. Je zname, Ze 0zon moze mat negativne ucinky na Zivy organizmus, napriek tomu
ponuka aj mnoho terapeutickych ucinkov. Ozonova terapia je stdle viac vyuzivana
a intenzivne Studovana. Pouziva sa pri dezinfekcii ale aj pri liecbe réznych ochoreni. Je
ucinny pri inaktivacii baktérii, virusov, plesni, a tiez aktivuje imunitny systém. Moze byt
uzitoény pri lieceni infikovanych ran, pri poruchach obehového systému, rakovine,
a pri virusovych ochoreniach ako SARS, Covid-19 alebo AIDS [48]. Jeho antimikrobialny
ucinok sa potvrdil napriklad u baktérialnych druhoch Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Enterococcus faecalis. Mechanizmus inaktivacie baktérii spo¢iva v naruseni integrity
bunkovej steny oxidaciou fosfolipidov a lipoproteinov. V pripade virusov ide o poskodenie

14



virusovej kapsuly a zastavenie reprodukcéného cyklu. Je taktiez uzitocny pri onkologickych
ochoreniach, ¢i uz vlastnym antitumorovym t¢inkom alebo synergicky s chemoterapeutikami
[49].

2.3.2 Reaktivne Castice dusika

Medzi reaktivne Castice dusika patri:
- atomarny dusik,
- excitovany atomarny dusik,
- elektronovo excitovana molekula dusika,
- vibraéne excitovana molekula dusika,
- oxid dusnaty a d’alSie oxidy dusika,
- kyselina dusita,
- peroxynitril.

2.3.2.1 Oxid dusnaty

Z medicinskeho hladiska je Spomedzi RNS vel'mi zaujimavd najmid molekula oxidu
dusnatého. Oxid dusnaty je signidlna molekula, zndma ako EDRF (Endothelium derived
relaxing factor). V tele vznikd pdsobenim enzymu NO-syntazy na aminokyselinu arginin
za sucasného vzniku aminokyseliny citrulin. Oxid dusnaty ma jeden nespareny elektron, ktory
mu umoznuje silni vézbu na zelezo v hemovych skupinach. Vd’aka tomu, dokaze aktivovat
enzym guanylatcyklazu (GC) nachadzajtici sa v cytoplazme buniek hladkého svalstva, ¢o je
podstatou stimulacie syntézy cyklického guanozinmonofosfatu (cCGMP). Syntéza cCGMP vedie
k relaxacii hladkého svalstva stien ciev, vazodilatacii, ¢im je zvySeny prietok krvi, atak
reguluje tonus krvnych ciev.

GC-hem-Fe(II) + NO* — GC-hem-Fe(11)-NO (26)

Oxid dusnaty ma v organizme mnoho biologickych funkcii. Podiel'a sa na zrazani krvi,
na imunitnom systéme a skorej apoptéze, nervovej komunikacii a pamiti, na hormonalnych
a sexualnych funkciach. Ma hlavni ulohu pri adaptacii a pri strese. NO ma tiez
antimikrobialny a antitumorovy ucinok. Po€as zapalu makrofagy a ostatné bunky produkuju
NO prostrednictvom inducibilna NO-syntazy (iNOS). Aktivita iINOS vyrazne rastie
v zapalovej aproliferacnej faze hojenia. Aktivacia makrofagov, syntéza cytokinov
a proliferacia fibroblastov, epitelizacia su spojené s roznou aktivitou iNOS. Znizena aktivita
INOS koreluje so spomalenim hojenia. NO reaguje s volnymi radikalmi, ukoncenim
radikalovych reakcii, teda vykazuje antioxida¢nu aktivitu.

Velky vyznam ma aj exogénny NO pri infekciach a zapale vd’aka antimikrobidlnym
ucinkom, stimulacii makrofagov, indukcii cytokinov, T-lymfocytov aimunoglobulinov,
interaguje s kyslikovymi radikalmi a méze mat’ cytotoxicky alebo cytoprotektivny ucinok
pri roznych podmienkach. Z tychto poznatkov vyplyva biomedicinske vyuzitie exogénneho
NO generovaného v plazmatickom vyboji [50].

Samotny oxid dusny priamo nenapadd DNA, ako sa pdvodne predpokladalo, ale ucinky
na DNA zavisia od premeny NO na vysSie oxidy dusika. Predpoklady, ze NO moze
inaktivovat’ centrd zeleza a siry v mitochondridch nadorovych bunkach, boli prehodnotené.
Inaktivacia mitochondrii v nadorovych bunkach moze byt spdsobena peroxynitritom.
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2.3.2.2 Peroxynitrit
Reakciou NO so superoxidom dochadza k vzniku toxického peroxynitritu
NO-« + O - OONO (27)

Peroxynitrit indukuje bunkova smrt, modze ovplyviiovat procesy prenosu signalu,
a mitochondrialne funkcie [3,47]. Peroxynitrit, rovnako ako ROS, p6sobi destrukéne na DNA
a vyvolava peroxidaciu membranovych lipidov. Oxidacnymi reakciami a prostrednictvom
volnych radikalov je peroxynitrit toxicky pre mitochondie. Ako nahle dosiahne uroven
bunkového poskodenia hranicu moznej opravy, dojde k usmrteniu bunky [51].

2.4 Diagnostika plazmy

Jednou z moznych metdd urcenia vlastnosti plazmy je diagnostika prostrednictvom
optickej emisnej spektroskopie. Tato metéda prinasa informacie o pritomnosti aktivnych
Castic v r6znych castiach vyboja, o ich koncentracii. Atémy a molekuly v plazme vybudené
do vysSich stavov ndslednym prechodom do stavov nizSich vyzaruju fotony
charakteristickych vInovych dizok. Kich excitacii dochadza najcastejiie zrazkami
s elektronmi, ktoré ziskavaju energiu z elektromagnetického pola, alebo prenosom excitacnej
energie pri ich zrazkach medzi sebou. Atéomové emisné spektra st zlozené z uzkych
spektralnych ¢iar, odpovedajucim prechodom medzi energetickymi hladinami. Na zaklade
charakteristického spektra vinovych diZok je mozné uréit, aky prvok sa v plazme nachadza.
Jeho koncentracia je nasledne uréena z intenzity spektralnej Ciary Ziarenia. V pripade molekul
dochddza kroticii avibracii, pricom vznikd spektrum tvorené pasmi. Molekularna
spektroskopia dvojatomovych molektl sa vyuziva na urCenie rotacnych a vibraénych teplot
a na stanovenie rozdelenia energii v plazme.

Zariadenie pre analyzu optickou emisnou spektroskopiou pozostava z optického systému
S disperznym prvkom, detektora, a pocitaca na vyhodnotenie signalu. Svetlo prechadza
optickym systémom a dopada na disperzny prvok, napriklad na opticku mriezku, na ktorej sa
rozlozi. Jednotlivé vinové dizky dopadajii na detektor aten premiefia svetelny signal
na elektricky. V experimentalnej cCasti tejto prace bol pouzity spektrometer s detektorom
CCD. Svetlocitlivée detektory pracujit na principe fotoelektrického javu, kde fotén
s dostato¢nou energiou pri ndraze na atdém polovodica uvolni zjeho obalu elektron, o
indukuje elektricky prad. Pocet uvolnenych elektronov zavisi od intenzity dopadajuceho
Ziarenia [52, 53].

2.5 Interakcia plazmy s mikroorganizmami

Plazmova sterilizécia je prvou oblastou vyskumu vyuzitia plazmy v medicine. Za sterilné
predmety povaZzujeme predmety, na ktorych boli usmrtené vSetky mikroorganizmy a ich
spory. Steriliza¢né techniky mozu byt fyzikalnej povahy alebo chemickej povahy. Prikladom
fyzikalnej metody je predovsetkym sterilizacia vysokou teplotou. Chemické metddy zahtfiaju
pouzitie chemickych latok ako ethylenoxid alebo peroxid vodika. Tento sposob sterilizacie je
urceny pre termosenzitivne materialy, ktoré nie je mozné sterilizovat’ fyzikalnymi metodami.

V pripade plazmovej sterilizacie su vyuzivané chemické procesy ako posobenie volnych
radikalov, ozonu ¢i peroxidu vodika. Plazma vSak generuje aj fotony s energiou v UV oblasti,
ktoré pdsobia ako fyzikalna sterilizatna metdda.
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Germicidny G¢inok UV Ziarenia spociva vo fotochemickom poskodeni nukleovych kyselin,
proteinov aenzymov. Nukleové Kkyseliny absorbuji UV Ziarenie, dochadza k vzniku
thyminovych dimérov, ktoré znemoziuju replikdciu genetickej informacie a teda nasledné
rozmnozovanie mikroorganizmov. UV Ziarenie iniciuje zmeny nenasytenych mastnych
kyselin v bunkovej membrane, ¢o vedie k zmene permeability tejto membrany. UV Ziarenie
s vinovou diZkou pod 225 nm fotodisociuje vodu za vzniku OH radikalu. V prostredi, ktoré
obklopuje argén je tieZ silné Ziarenie prisluchajuce molekuldrnemu exciméru Ar,” s vinovou
dizkou okolo 140 nm (Ziarenie je tzv. VUV (vacuum ultraviolet) v oblasti spektra). Energia
fotonov VUV Ziarenia je v porovnani s UV Ziarenim vécSia. Jeho absorpcia biomolekulami
ako su proteiny a polysacharidy, moze viest k degradacii bunkovej steny spér
mikroorganizmov. Rovnako ako v pripade UV ziarenia, ma toto ziarenie deStruktivny ucinok
na molekulu DNA. [31, 54-56].

Pouzitim réznych druhov plazmy mézeme docielit’ inaktivaciu baktérii, plesni a virusov.
Plazma dokaze usmrtit’ grampozitivne aj gramnegativne baktérie, anaerobne, aerobne alebo
fakultativne anaerobne baktérie. Mechanizmy interakcie plazmy s mikroorganizmami st
skamané fyzikdlnymi, chemickymi a biomedicinskymi diagnostickymi metdédami ako su
opticka emisnd spektroskopia (OES), laserom indukovand fluorimetrickd detekcia (LIF),
infracervena spektroskopia s Fourierovou transformaciou (FTIR), prietokova cytometria,
elektroforéza, ELISA atd’.. Presny mechanizmus inaktivacie mikroorganizmov s vyuZzitim
plazmy v8ak stale zostava nejasny [57,58].

Inaktivacia bunkovej steny moéze byt spdsobena poskodenim proteinu a poruchami
génovej expresie v dosledku intracelularnej oxidacie a nitrifikacie, priamym poSkodenim
DNA alebo elektroporaciou. Elektroporacia je fyzikalny jav, ku ktorému dochadza
pri posobeni silného pulzného elektrického pol'a na ziva bunku, a jej dosledkom je zvySenie
elektrickej vodivosti a priepustnosti bunkovych membran. Pdsobenim kratkymi pulzmi
(v radoch mikrosekiind — milisektiind) vysokej intenzity elektrického pol'a (kV/cm) na bunku
vznikaju vjej membrane mikroskopické trhlinky apdry. So zvySovanim intenzity
elektrického pol'a ich velkost’ a pocetnost’ rastie. Ak ddjde k vzniku mnozZstva porov, ktoré
bunkovd membrana nedokaZe zniest’ a velkost’ porov je tak velkd, ze uz nie je mozné ich
zacelenie, dochadza k nestabilite bunkovej membrany a nasledne k jej rozpadu. Rozpadom
bune¢nej membrany bunka straca odolnost’ vo¢i vplyvom okolitého prostredim a umiera [57 —
59].

Podrl'a viacerych $tudii zohravaju hlavnu tlohu v sterilizaénych G€inkoch plazmy reaktivne
neutralne castice ako kyslik, hydroxylové radikély, oxid dusnaty atd’.. Reaktivne castice
sposobuji v bunkach morfologické zmeny, depolarizdciu membrany, peroxidaciu lipidov
a poskodenie DNA. V stadii boli pouzité aj tzv. ,,scavengery®, teda vychytavace volnych
radikalov, ktoré zabranili inaktivacii baktérie E.coli, ¢o potvrdzuje steriliza¢ny uc¢inok
reaktivnych Castic [60].

Pdsobenie plazmy rapidne narusa bunkovu stenu mikroorganizmov, ¢o vedie k uvolneniu
bunkového obsahu do okolia. Vo svojej stadii Mendis [61] a Laroussi [62] predpokladaju, Ze
tento jav spdsobuju nabité Castice generované v plazme. Akumulaciou néboja na povrchu
bunkovej steny elektrostaticka sila prevysi pevnost’ v tahu bunkovej steny, nasledkom ¢oho
dochadza k jej prasknutiu. Tento jav sa vSak vyskytuje u gramnegativnych baktérii, ked’ze je
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povrch tychto buniek nepravidelny. Dolezitt tllohu pri sterilizacii zohravaji nielen reaktivne
neutralne Castice, ale aj nabité Castice pritomné v plazme.

2.6 Plazma v zubnom lekarstve

Plazmové technoldgia mé vel'ké vyuzitie aj v zubnom lekarstve, ¢i uz na povrchové tpravy
materialov pouzivanych pri dentadlnom oSetreni, ako s modifikacie povrchu implantatu alebo
zvySovanie kvality lepidla alebo na terapeutické ucely priamou aplikdciou v ustnej dutine.
V pripade priamej aplikacie ide vyhradne o nizkoteplotni plazmu aby nedoslo k tepelnému
poskodeniu zubnej drene.

V tGstnej dutine sa prirodzene nachédza viac ako 700 druhov mikroorganizmov zijucich
V harmoénii s l'udskym telom. Paradontitida a zubny kaz su dve najCastejSie oralne infekcie
Vv zubnom lekarstve priCom Voboch pripadoch st za vznik ochorenia zodpovedné
mikroorganizmy.

Paradontitida je destruktivne ochorenie dasien a podpornych Struktar zubov, teda
paradontu. Rozvija sa po zépalovych procesoch, ktoré st vyvolané mikroorganizmami
vV zubnom povlaku. Zubny povlak je mikrobidlny biofilm, ktory sa tvori na povrchu zubov,
zubnych vyplni a implantatov a nespravnou ustnou hygienou sa v Ustnej dutine hromadi.
Baktérie, nachaddzajice sa v zubnom povlaku, m6zu vstupit’ do krvi cez cievy poskodeného
paradontu, §irit' sa do celého organizmu avyvolat' tak infekcie mimo ustnu dutinu, ako
napriklad plucne infekcie, infekcie peene, mozgové abscesy a iné. V miestach s tvorbou
paradontdlnych 1ézii prevlada pritomnost gramnegativnych anaerobnych baktérii ako
napriklad Actinobacillus actinomycetemcomitans, Treponema denticola. a d’alsie [63].

Zubny kaz predstavuje ohrani¢enti deStrukciu zubného tkaniva organickymi kyselinami.
Kyseliny su produktom fermentdcie cukrov baktériami. Pdsobenim kyselin dochadza
k demineralizacii zubnej skloviny. Neskor dochadza k poskodeniu dentinu az zubnej drene.
Medzi najvyznamnejsie druhy mikroorganizmov zodpovednych za vznik zubného kazu patria
streptokoky a lactobacily. Kariogénne streptokoky premienaji sachar6zu na nerozpustny
glukan, ktory ul'ah¢uje prilnutie mikrobov na povrchu zubov a je pre nich zdrojom Zivin.
NajcastejSim oralnym streptokokom je Steptococcus mutants. Vo vysokom zastipeni sa
nachadzaji v zubnom Kkaze aj laktobacily. Tvoria extracelularne aj intracelularne
polysacharidy zo sacharézy. Medzi d’alSie mikroorganizmy spdsobujiice zubny kaz patria
aktinomycety, veillonelly a pod. [14 — 16].

Liecba zubného kazu pozostava z odstranenia infikovaného tkaniva najcastejSie
mechanickym spdsobom, vitanim, a naslednym vyplnenim dutin. Je dolezit¢ aby dutiny
neobsahovali Ziadne baktérie, preto je odstranené vacsie mnozstvo zdravého tkaniva. Plazma,
ako plynna faza ma schopnost’ siahat' aj hlboko do uzkych dutin a u¢inne tak inaktivovat
baktérie v tazko dostupnych miestach. Obdobné vyuZitie plazmy je pri Cisteni korenovych
kanalikov. Systém korenovych kanalikov zubov ma zlozité $truktiry a rozvetvenia, do
ktorych mozu l'ahko preniknut’ baktérie. Endodontické infekcie st Casto sposobené baktériou
Enterococcus faecalis. Na ¢istenie korenovych kanalikov sa pouzivaju rézne metody ako st
mechanické Cistenie, ultrazvuk alebo laserové ozarovanie, avSak tieto metody dezinfekcie
mnohokrat nie st postacujuce, vzhl'adom na ¢lenitost’ tychto kanalikov.
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Dezinfekcia zubnych kanalikov a zubného kazu pouzitim plazmy by mohla pontknut
menej destruktivny spdsob oSetrenia [14 — 16].

2.7 Antitumorovy ucinok plazmy

Niekolko studii poukazuje na antitumorovy ucinok nizkoteplotnej plazmy in vitro a in
vivo. OSetrenie nadorovych buniek plazmou indukuje pri nizkych dévkach zastavenie
bunkového cyklu v G2/M a S fazach, teda zastavenie d’alsiecho nekontrolovatelného delenia
bunky, a pri vyssich davkach vyvolava apoptozu [4].

Viaceré¢ Studie zamerané na pdsobenie studenej plazmy na rdzne rakovinové bunky
uvadzaji, ze za morfologické zmeny, depolariziciu membrany, peroxidaciu lipidov
a poskodenie DNA buniek su zodpovedné prave ROS. Tieto Castice moézu ovplyvnit
permeabilitu mitochondrii, o vedie k spusteniu apoptotickej kaskady [5].

Pozitivne vysledky lieCby plazmou boli zaznamenané pri viacerych typoch nadorovych
buniek ako napriklad hepatocelularneho karcindmu [6], neuroblastomu [7], karcindmu koze
[8], melanomu [9], karcindbmu hrubého ¢reva [10], karcindbmu pankreasu [11], karcinomu
mocového mechura [12], karcindomu kréka maternice [13, 64] a karcindmu prsnika [65].
Citlivost’ rakovinovych buniek na ucinky plazmy je vyrazne vyssia ako citlivost’ normalnych
buniek, vd’aka ¢omu je plazma vel'mi sl'ubny ndstroj na liecbu rakoviny. Této citlivost’ moze
byt sposobena vyssim percentom buniek vo faze S bunkového cyklu [66].

2.8 Hojenie ran

Pod pojmom rana, rozumieme poruSenie celistvosti koZe, sliznice alebo iného organu

posobenim vonkajSich faktorov mechanického, termického, chemického alebo radia¢ného
povodu.
Koza je najvacsim organom [ludského tela, predstavuje plochu okolo dvoch metrov
Stvorcovych. Tvori bariéru, no zaroven sprostredkovava prenos informacii medzi vnitornym
prostredim tela cloveka a zivo¢ichov a okolitym prostredim. Zabranuje strate telesnych
tekutin a naslednej dehydratacii. Chrani vnatorné organy pred mechanickym poSkodenim
a prenikanim cudzorodych latok, chemikalii, UV ziarenia, mikroorganizmov a podobne.
Udrzuje telesnu teplotu, obsahuje vol'né nervové zakoncCenia, receptory vnimania tlaku
a taktieZ plni esteticku funkciu.

Hojenie, je interakcia komplexnej kaskady bunkovych reakcii. Cielom tohto procesu je
obnovenie povrchu, rekonstrukcia a obnovenie napitia poSkodeného tkaniva. Tento proces
zahfna Styri fazy:

1) Exsudativna faza

Exsudativna, alebo tieZ zapalova faza, je ivodnou fazou hojenia a trva priblizne tri dni.
Rana v zapalovej faze hojenia produkuje exsudat, ktory je vel'mi dolezity pri procese hojenia.
Exsudat je zapalovy extravaskularny vypotok, ktory je ranou produkovany az do Casu
epitalizacie. Pocas tejto fazy, dochadza v rane k migracii zapalovych buniek a to leukocytov,
histiocytov a fibroblastov. Ich primarnou ulohou je fagocytéza, teda rozpoznavanie
a pohlcovanie cudzorodych castic a mikroorganizmov. Telo velmi rychlo odpoveda na
naruSenie kozného povrchu anastupuje proces koagulacie s adhéziou, agregaciou
a degranulaciou. Niekol'ko sekund po poraneni dochadza k vazokonstrikcii, ¢ize k zazeniu
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ciev lokalnym posobenim adrenalinu a vazoaktivnych aminov (prostaglandiny, tromboxany)
s ciel'om zastavit’ krvacanie.

V priebehu niekol’kych minut je aktivovand primérna hemostaza a koagulac¢ny systém, ¢o
vedie Kk zastaveniu krvacania. Dochadza k aktivacii trombocytov, ktoré vytvaraju primarnu
hemostaticki  zatku, trombus. Trombocyty st bezjadrové reaktivne elementy
s glykoproteinovymi receptormi, ako napriklad Willebrandov faktor VIII (vWf{), fibrinogén,
fibronektin. Vyznacuju sa negativne nabitym fosfolipidovym povrchom a vysokym obsahom
denznych granuli (obsahujuce ATP, ADP, Ca®, serotonin) a a-granuli (obsahujuce
dostickovy rastovy faktor, fibrinogén, vW{, fibrinogén), ktoré su dolezité pre koagulaéné
reakcie. Po vazokonstrikcii dochadza k vazodilatacii, teda k zniZzeniu tonusu cievnej steny
akjej naslednému rozsireniu. Na aktivovany cievny endotel adheruji leukocyty, ktoré
prestupuji do medzibunkového prostredia. Vznika opuch veduci k ischémii. So zvySujicimi
sa metabolickymi narokmi dochadza k poklesu koncentracie kyslika a vzrastu koncentracie
oxidu uhli¢itého a laktatu. ZvySujuca sa hladina laktatu aktivuje makrofagy, ktoré uvolnuju
cytokiny, chemoaktické latky a rastové faktory. Laktat tiez podporuje angiogenéziu, teda
vznik novych krvnych ciev. Prva Cistiaca faza nastava 2-4 dni po poraneni, prostrednictvom
fagocytozy [67 — 71].

Priznaky zépalu:

- teplota,

- zalervenanie,

- bolest,

- opuch,

- strata funkcie.

2) Prolifera¢na faza — granulac¢na, kolagénova

V tejto faze hojenia je vyznamnd vysoka replikacia fibroblastov a angiogenézia.
Fibroblasty v okrajoch rany tvoria kolagén aproteoglykany, ktoré sa zmenia
na vysokomolekularne latky, atie potom zaistuju pevnost okrajov ran. Nasledkom
nedostatku energie, uvolnenych chemoaktantov ztrombocytov a vysokej hladiny laktatu
a fibrinu, vznikaji nové cievy. Vytvorenie novych ciev podpori vyzivu tkaniv kyslikom
a Zivinami.

3) Epitaliza¢na faza

Provizome fibrozne tkanivo je okolo desiateho dna postupne nahradené kolagénovymi
vldknami, ktoré su produkované fibroblastami. Z kolagénovych monomérov postupne
vznikaji polyméry. Dochadza k reepitalizacii rany z bazalnych keratocytov. Ako zdroj buniek
slizia okraje rany. Nové bunky vznikaju z nepoSkodenych epitelovych buniek, migrujii cez ne
do nezahojenej oblasti, kde sa ukotvia. Pre replikaciu a migraciu epitelovych buniek su
potrebné mnohé rastové faktory.

4) Diferencia¢na faza

Kone¢nd faza hojenia, moze trvat aj niekol’ko mesiacov ajej vysledkom je pevna,
epitelizovana a retrahovand rana. Primérne nahodne usporiadané polymerizované kolagénové
vlakna sa menia na zvézky orientované podla mechanického zatazenia rany. Kontrakciou
membrany fibroblastov je zaistené retrakcia rany. Kone¢nym produktom procesu hojenia je
jazva, teda zhluk kolagénu, sliZiaci k obnoveniu tkanivovej integrity, sily a funkcie [67-71].
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Kazda rana je kontaminovand mikroorganizmami. Imunitny mechanizmus organizmu je
schopny ist¢ mnozstvo bakteridlnej kontamindcie zvladnut. V pripade pomnozenia
mikroorganizmov Vv rane vSak méze vzniknut’ infekcia. Infekcia je definovana ako stav, kedy
patogénne mikroorganizmy v rane presiahnu podet 10° na 1 gram tkaniva. Klinické prejavy
infekcie su bolestivost’ rany a okolia, opuch, zvySena teplota a zaCervenanie. Rany postihnuté
infekciou st pomaly hojace. Infekéné komplikacie mézu vyustit’ az do septického stavu [69].

a

Podkozné
vizivo

Fibroblast Mazovd \

Neutrofil 2laza

Obrazok 4: Fazy hojenia ran: a— zdpalova fdza, b —formovanie nového tkaniva; ¢ — remodeldcia [58].
2.9 Ucinky plazmy pri hojeni ran

Plazma ma schopnost’ prenikat’ cez nehomogénne povrchy, trhlinky az v mikroskopickej
Skale, ¢o je prvotnou vyhodou v porovnani s tekutymi lie¢ivymi pripravkami ur¢enych
na hojenie ran.

Jednou z komplikacii procesu hojenia ran je vznik infekcie v rane, sposobeny baktériami,
ktoré sa mozu nachadzat na kozi ako napriklad Escherichia coli, kmene Streptococcus,
Staphylococcus a Pseudomonas [72]. Prvym krokom k zlepSeniu hojenia ran je dezinfekcia
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rany. Vyhodou plazmy je, ze dokaze inaktivovat aj baktérie S vytvorenou rezistenciou
na antibiotika. Studie dokazuju, Ze posobenie plazmy usmrti patogénne baktérie a kozu tak
dekontaminuje. Medzi hlavné G¢inky pdsobenia plazmy na hojenie ran patri: UV Ziarenie,
reaktivne Castice kyslika — 0zon, ktoré ranu dezinfikujt, reaktivne Castice dusika — NO, NOy,
ktoré stimuluji regeneraciu tkaniva. Plazmou generované UVB, UVC je schopné prechadzat
epidermou, UVA moze prechadzat’ az do dermis, avSak toto Ziarenie v plazme nie je tak silné
a jeho rola v usmrcovani mikroorganizmov nie je tak vyznamna. [58]

Nabité Castice v plazme maju zasadnu tlohu pri bakterialnej inaktivacii pretrhnutim vonkajse;j
bunkove; membrany. Elektrostatickd sila spdsobena akumulaciou naboja na bunkovej
membrane by mohla prekonat’ pevnost’ v tahu, ktord vedie k prasknutiu [19]. Iné Studie
poukazujii na antibakteridlny ucinok nabitych castic sposobeny chemickou modifikéciou
povrchu membrany [20]. Plazma pouzivana pri hojeni ran je nizkoteplotna, teda jej teplota je
podobna izbovej teplote, preto ucinok tepla na mikroorganizmy moézeme vylucit.

Plazma moéze podporovat’ hojenie ran aj svojimi antiseptickymi Géinkami, regulaciou
integrinovych receptorov na povrchu koznych buniek, proangiogénnymi uc¢inkami, podporou
vaskularizacie, kontrolou zrazania krvi ¢i zvySovanim a predlzovanim koznej mikrocirkulacie.
Na udrzanie zdravej pokozky je nutna kontinuélna proliferacia a diferencidcia epidermalnych
buniek koze, ¢o je tiez potrebné pre lepSie a rychlejsie hojenie ran, vredov alebo nadorov
koze. Nizka davka uc¢inkov plazmy moéze stimulovat Zzivotaschopnost buniek a zvysit
proliferaciu, diferencidciu a migréciu, zatial' co vysoka davka indukuje v bunkach apoptozu.
Prave proliferacia buniek, migracia a angiogenéza si vyznamné v druhej faze hojenia ran.
[73— 74]. Plazma podporuje proliferaciu a migraciu fibroblastov a keratinocytov, ktoré
zohravaju hlavnl ulohu v procese hojenia ran. Angiogenéza popisuje vznik novych krvnych
kapilar a iniciuju ju rastové faktory, cytokiny a oxidy dusika. Prave oxidy dusika by mohla
plazma dodavat’ [75-81].

Experimentalne bolo dokazané, Ze plazma vyrazne urychl'uje koagulaciu krvi in vitro.
Kvapka krvi zdravého darcu koaguluje za normalnych podmienok asi 15 minut, zatial' ¢o
po oSetreni plazmou po dobu 15 sekund koaguluje za menej ako minatu. V prirodzenom
procese koagulacie je produkovany trombin, ktory premienia fibrinogén na monoméry fibrinu,
ktoré polymerizuju za vzniku fibrinovych mikrofilamentov. Nizkoteplotnd plazma selektivne
posobi na proteiny podielajuce sa na koagulacnej kaskade, najméd na fibrinogén. Plazma
podporuje aktivaciu trombocytov a ich néslednt agregaciu, ¢o je prvym krokom koagulacnej
kaskady, a tieZ tvorbu fibrinovych vlaken, ¢o je krokom poslednym. Presny mechanizmus
zodpovedny za zrychlenie koaguldcie krvi nie je eSte Uplne jasny. Tento ucinok nie je
vyvolany teplotou ani zmenou pH krvi [82, 83].

Vieme, ze nizkoteplotna plazma generuje ROS a RNS ktoré maju v procese hojenia velky
vyznam. Hlavné uc€inky NO pri hojeni ran mézeme zhrnut’ do nasledujucich bodov:

a) Priamy baktericidny efekt;

b) Inhibicia volnych kyslikovych radikdlov s moznym patogénnym G¢inkom —

antioxidac¢na ochrana;

¢) Normalizacia mikrocirkulacie v dosledku vazodilatacie;

d) ZlepSenie nervovej vodivosti;

e) Regulacia imunitnej odpovede v rane;
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f) Uvolnenie cytokinov aktivovanymi makrofagami ¢o zvysuje proliferaciu fibroblastov,
a d’alsich biologicky ativnych latok regulujicich proces hojenia,

g) Priama indukcia proliferacie fibroblastov;

h) Regulacia syntézy kolagénu;

i) Regulacia apoptozy pri remodelacii tkaniv;

J) Vplyv na proliferaciu keratinocytov — epitelizacia rany [50].

2.10 Zvieracie experimentilne modely v procese hojenia ran

Stadie zamerané na potencialny pripravok alebo nastroj na zlep3enie zdravotného stavu

aliecbu chordb zetickych dovodov nie je mozné vykonavat priamo na ludoch.
Na experimenty su teda pouzivané vhodné zvieracie modely, vyberané so snahou ¢o najviac
sa pripodobnit’ mechanizmom a procesom l'udského tela. Priebeh hojenia ran u ¢loveka je
velmi Specificky, ¢o sa tyka imunitnej odpovede, fyziologie a vplyvu vnuatornych
a vonkajsich faktorov. Neexistuje ziadny idealny zvieraci model, ktory by spliioval vSetky
kritéria, preto sa pre rozne Stidie vyuZzivaju rozne Zivo¢isne druhy ako napriklad laboratorny
potkan, prasa domace alebo laboratorna mys. Pouzitie laboratérneho potkana (Rattus
norvegicus) je vyhodne z hladiska dostupnosti, velkosti a podobnosti v koznej Struktire
s ¢lovekom. Nevyhodou je vsak svalové tkanivo panniculus carnosus, ktoré podporuje tvorbu
kolagénu, vykazuje kontrakciu rany atym urychluje hojenie kozného defektu. V pripade
prasaciecho modelu je prinosom zna¢na anatomicko-funk¢éna podobnost’ kozného systému
s koznym systémom c¢loveka, a teda obdobny Casovy priebeh faz hojenia. Nevyhody tohto
modelu suvisia najmd s neprimeranou velkostou zvierata, zktorej vyplyva narocna
manipulécia a tiez vysoké naklady spojené s realizaciou experimentov.
Vytvorenie rany moze prebichat’ dvomi sposobmi, ato exciziou alebo inciziou. Excizia je
odstranenie Casti tkaniva, ktoré bude nahradené novym tkanivom. Na takto vytvorenej rane
mozeme sledovat’ vSetky fazy hojenia z biologického aj histologického hladiska. Rany
vytvorené ostrym tahavym rezom nazyvame incizia. Vznikd tak rychlo otvorend rana
s minimalnym poskodenim okolitého tkaniva. Dochadza k rychlej extravazacii krvnej plazmy,
transportu krvnych buniek, vytvoreniu krvného koagula s tvorbou fibrinovej zatky a uzavretiu
okrajov rany [67].

Mys (Mus musculus) najviac vyuzivany zvieraci model v $tadiach fyzioldgie a biochémie,
vdaka mozZnej Standardizdcie veku, pohlavia, a moznosti velkého poctu opakovani
experimentu.

Cudska amySacia koza ma rovnakt bunkovu stavbu epidermis a dermis, avsak liSia
sa hrabkou tychto vrstiev. Epidermis u ¢loveka pozostava z 5 — 10 bunkovych vrstiev, priCom
mySacia obsahuje len 2 — 3. Hrubka koZe a podkozného tkaniva je taktiez zavisld na veku,
pohlaviu a vyzivy ¢i uz v pripade ¢loveka alebo hlodavca.

Hojenie koznych poraneni mysi prebieha obdobne ako u ¢loveka [84].
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3 Experimentalna ¢ast’

Cielom diplomovej prace je charakterizacia nizkoteplotnej plazmy generovanej v argone
pomocou rozdelenia aktivnych ¢astic v mikrovinnom vyboji, a stadium ucinkov tejto plazmy
pri zlepSeni hojenia ran. Experimentdlna Cast tejto diplomovej prace bola realizovana
Vv spolupraci s Lekarskou univerzitou v Sofii, kde som absolvovala trojtyzdiiova odbornu staz
prostrednictvom programu CEEPUS. Diagnostika pomocou optickej emisnej spektroskopie,
rovnako tak aj verifikacia G¢inkov plazmy na modeli koZze prebiehali v plazmochemickom
laboratoriu  Fakulty chemickej, Vysokého uceni technického v Brne. V laboratériach
Lekarskej univerzity v Sofii bola uskuto¢tiovana priama aplikacia studenej plazmy na zivé
zvieracie modely.

3.1 Diagnostika plazmy optickou emisnou spektroskopiou
3.1.1 Spektrometer

Diagnostika plazmy bola vykonana optickou emisnou spektroskopiou. Vybojom emitované
Ziarenie smerovalo na kremennt SoSovku s priemerom 25 mm a ohniskovou vzdialenostou
35mm, adalej na vstup multimédového optického kabla pripojeného na spektrometer.
Vodiaca lista srozmermi 25x 0,4 mm® pre najlepsie osové rozliSenie bola situovana
na optickej osi pred objektivom. Opticka os bola namontovana na drziaku pohyblivom
v smeroch xyz. Drziak bol pokryty ¢iernym papierovym néastavcom pre zabranenie odrazom
svetla. Spektra z emitovaného svetla boli ziskané prostrednictvom spektrometru Jobin Yvon
TRIAX 550 s CCD detektorom 2014 x 256 pixelov, chladenym kvapalnym dusikom.

3.1.2 Experimentalne zariadenie pre mikrovinny vyboj s povrchovou vinou

Experimentalne zariadenie pozostavalo z nizko vykonného napéjacieho zdroja Sairem
GMS s frekvenciou budiaceho zdroja 2,45 GHz, na ktory bol pomocou flexibilného
koaxialneho kabla napojeny surfatronovy rezonator. Vykon generatora pocas jednotlivych
merani bol 10 W. V priebehu merania bol rezonator chladeny prietokom vody 5 I/min
pri teplote 20 °C. V kapilare z kremenného skla s vonkajsim priemerom 8§ mm a vnutornym
priemerom 3 mm bol generovany vyboj. Kapilarou pradil pracovny plyn argoén s Cistotou
99,996 %, skladovany v kovovej fTasi s redukénym ventilom. Konstantny prietok pracovného
plynu 8 I/min pocas celého merania bol zabezpeceny pomocou regulatoru hmotnostného
prietoku Omega FMA-A2408.Schéma experimentalneho zariadenia je na obrazku 5.
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Obrazok 5: Schéma usporiadania aparatury. 1 — regulator hmotnostného prietoku, 2 — kremennd kapildara;
3 —surfatronovy rezonator, 4 — MW anténa; 5 — MW koaxialny kabel; 6 — plazmovy luc; T — Cierny antireflexny nastavec
8 — kremenna Sosovka, 9 — Zity opticky filter; 10 — xyz pohybliva optickad os ( zloZend z casti 7-9); 11 — multimédové
kremenné optické viakno [57].

3.1.3 Experimentalne zariadenie pre mikrovinny pochodiovy vyboj

V druhej faze experimentu bol diagnostikovany pochodiiovy (fakl'ovy) vyboj so spdtnym
virom plynu generovany v suciastke zhotovenej pomocou 3D tlaciarne.

Z nizko vykonného napdjacieho zdroja Sairem GMS s frekvenciou 2,45 GHz viedol
koaxialny kabel, na ktory bol aplikovany nastavec z 3D tlaciarne zobrazeny na obrazku 6.
Po bokoch néstavca boli dva vstupy pre privod pracovného plynu, argéonu. Merania prebiehali
pri zvySovani prietoku pracovného plynu pomocou regulatoru hmotnostného prietoku Omega
FMA-A2408 od 2SIm na 4SIm, 6 SIm, a8 SIm. Vykon generatora pocas bol pocas
jednotlivych merani zvySovany z 10W, na 13W al6W. Vnastavci na hrote
vysokonapétového vodic¢a vznikal pochodiiovy vyboj so spatnym virom plynu.

Diagnostika prebehla optickou emisnou spektroskopiou. Os vyboja bola zhodna s optickou
osou snimania spektier. Opticka os pozostavala z kremennej SoSovky S priemerom 25 mm
a ohniskovou vzdialenostou 35 mm, d’alej pokracovalo na vstup multimoédového optického
kabla pripojeného na spektrometer Jobin Yvon TRIAX 550 s CCD detektorom. Nastavenie
parametrov spektrometra bolo rovnaké ako v predoslej Casti.
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7

Obrazok 6: Schéma generdcie pochodiiového vyboja so spétnym virom plynu: 1 — mikrovinny koaxialny kabel; 2 —
vysokonapdtovy vodic; 3 — uzemneny vodic; 4 — dielektrikum; 5 — plazmovy kandl; 6 — plastovy ndstavec; 7 — privod argénu;
8 — kremenna Sosovka, 9 — opticky kabel.

Obrazok 7: Plastovy nastavec zhotoveny pomocou 3D tlaciarne.
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Obrazok 8: Koaxidlny kdabel

3.1.4 Postup merania

Meranie mikrovinného vyboja s povrchovou vinou bolo zahdjené najniz§im bodom
pri kremennej kapilare, postupne bola tryska vertikalne premeriavana bod po bode nastavenim
polohy posuvného drziaka skrokom 0,75 mm. Pri merani NO-gama, OH (A — X)
a dusikovych spektralnych systémov, bola pouzita mriezka s hustotou 3600 gr/mm. Pri merani
atdmovych Ciar argonu a Kyslika bola pouzita mriezka 1200 gr/mm. Charakteristické vinové
dizky atomovych amolekulovych spektier boli ziskané ztabuliek podla knihy
The Identification of Molecular Spectra [86]

Boli ziskané spektra OH, N, NO, O aAr. V pripade fakl'ového vyboja boli emisné
spektra ziskavané z celého objemu pre rozny vykon a rdozny prietok pracovného plynu.

Intenzity spektra NO-gama boli merané v rozsahu 244,5 — 248,0 nm.

Zo spektra OH (A — X) pasu 0-0 boli merané integralne intenzity v rozsahu vinovych
dizok 306,0-310,8 nm. V spektrach boli stanovené celkom dva spektralne systémy dusika:

- prvy negativny (N2"(B 22,") — No* (X 22,1),
- druhy pozitivny (N2(C *IT,) — N(B °I1y)).

Z kyslikového emisného spektra boli sledované intenzity troch spektralnych Cciar
s vinovymi dizkami 777,19 nm; 777,42 nm; 777,54 nm a tripletu 844,6 — 844,7 nm. Okrem
kyslika bola stcasne snimand a vyhodnocovana aj intenzita Ciary neutrdlneho argonu
pri 772 nm, aby bolo mozné verifikovat’ pritomnost’ excitovaného argonu.

Z emisného atdmového spektra argonu boli sledované intenzity spektralnych Cciar
s vinovymi dizkami 603,21 nm; 667,73 nm; 675,28 nm; 687,17 nm a 714,70 nm.

Vsetky merania boli vyhodnocované v programe OriginPro 6.1. Pre vypocty integralnych
intenzit, rotanej vibracnej a elektrénovej teploty boli zhotovené programy Vv tabulkovom
procesore Microsoft Excel.

3.2 Verifikacia u¢inkov plazmy na modeli koZe

Pdsobenie aktivnych Castic plazmy na kozu bolo najskor overené na pripravenej simulacii
kozného tkaniva zafarbenej farbivom Indigo pre lepSiu identifikaciu uc¢inkov ROS a RNS.
Vyboj bol zaznamenany pomocou vysokorychlostnej kamery.
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3.2.1 Priprava simulacie koZného tkaniva

Destilovand voda os hmotnostou 115,00 g bola postupne zahrievand na elektrickej
mieSacke s vyhrievanim. Ked teplota dosiahla 30 °C bolo pridanych 17,05 g zelatiny
(Dr.Oetker). Zmes bola za staleho mieSania zahrievana az do uplného rozpustenia
azjej povrchu bola odobrata pena. Nasledne bolo pridanych 0,70 g chloridu sodného
(8. CRS170214). Po rozpusteni chloridu sodného bolo pridanych 0,65 g detergentu (FeelEco —
washing up liquid) azmes bola zhomogenizovana. Po zhomogenizovani bolo pridanych
17,05 g slne¢nicového oleja (Giana) za opétovnej homogenizacie. Nakoniec bolo pridané
farbivo Indigo. Takto pripraveny roztok sa este chvil'u zahrieval a nasledne nalial do Petriho
misiek a nechal sa stuhnut’.

3.2.2 Experimentilne zariadenie na generaciu plazmy

Experimentalne zariadenie v tomto kroku pozostdva z rovnakych Casti ako pri diagnostike
plazmy optickou emisnou spektroskopiou. Vyboj bol generovany v kremennej kapilare
s vonkajsim priemerom 8 mm a vnutornym priemerom 3 mm. Pracovnym plynom bol argon
s prietokom 41/min. Vykon generatora pocas experimentu bol 10 W.

Takisto bol model koze vystaveny tcinkom pochodnového vyboja so spitnym virom
plynu. Os vyboja bola orientovana kolmo na povrch modelu koze. Vykon generatora bol
v tomto pripade 11 W a prietok pracovného plynu 3,5 I/min.

3.2.3 Interakcia plazmy s modelom koze

Model koze v Petriho miskach bol po stuhnuti vystaveny plazmatickému vyboju:
- s UV filtrom v podobe tabul'ového skla (preptsta Ziarenie od cca 360 nm);
- kremenné sklo, priepustné pre UV ziarenie do 200 nm;
- opticky prvok z fluoridu hore¢natého, ktory preptsta vinové dizky do 105 nm.

Plazmaticky vyboj bol zaznamenany pomocou vysokorychlostnej kamery i-speed 726

s objektivom NIKON AD, AF MICRO NIKKOR 200 mm s clonou objektivu {/16. Expozi¢na
doba jednotlivého snimku bola 10 ps.
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3.3 Priama aplikacia plazmy na zvieraciu koZu

Tato cast’ diplomovej prace bola realizovana v laboratoriach Lekarskej univerzity v Sofii
v Bulharsku, kde potrebné zaskolenie a odborny dohl'ad poskytovali odborny asistent Todor
Bogdanov a docent Lubomir Traikov. Séria experimentov zameranych na $tudium Gc¢inkov
nizkoteplotnej plazmy na hojenie umelo vytvorenych ran na laboratornych mysiach prebieha
od roku 2018. Na tomto vyskume som sa podielala nielen vyhodnocovanim dat, ale vd’aka
programu CEPUUS aj experimentalne pocas trojtyzdnovej odbornej staze v Bulharsku.

3.3.1 Termokamera

Zvieracie modely boli pred oSetrenim a bezprostredne po oSetreni plazmou zosnimané
termokamerou Testo 865 s infratervenym rozlisSenim 160 x 120 px a s integrovanou
technologiou Testo Super Resolution 320 x 240 px.. Rozsah meratel'nej teploty je v intervale
od 20 °C do +280 °C, s presnost'ou £2 °C, +2 % z nameranej hodnoty s teplotnym rozlisenim
0d 0,12 °C.

3.3.2 Experimentalne zariadenie

Generacia plazmy prebiehala na zariadeni, ktoré pozostavalo podobne ako pri diagnostike
plazmy z nizko vykonného napdjacicho zdroja s frekvenciou budiaceho zdroja 2,45 GHz,
na ktory bol pomocou flexibilného koaxidlneho kéabla napojeny surfatronovy rezonator.
Vykon generatora pocas jednotlivych merani bol do 10 W. Pracovnym plynom na generaciu
plazmy bol argon s prietokom 8 I/min. Vyboj bol generovany v kapilare z kremenného skla
s vonkaj$im priemerom 8 mm a s vnutornym priemerom 3 mm.

Rovnako ako v predoslych Castiach experimentu, bola plazma generovana aj pomocou
plastového aplikatora za vzniku fakl'ového vyboja so spatnym virom plynu. Vykon generatora
bol 10 W a prietok pracovného plynu 8 I/min.

3.3.3 Anestetikum

Anestetikum pouZzivané pri chirurgickych ukonoch na laboratérnych mySiach je zlozené
z ketaminu a xylazinu. Kombinacia ketaminu a xylazinu ma anesteticky aj analgeticky
uc¢inok. Odporuc¢ané mnozstvo ketaminu pre pripravu injekéného roztoku je 100 — 200 mg/kg
vahy zvierat'a a odpora¢ané mnozstvo xylazinu je 5 — 16 mg/kg vahy zvierat’a.

3.3.4 Postup

V experimente bol pouzity zvieraci model Mus musculus, biela laboratorna mys$ genetickej
linie BALB-C. Mysi boli chované v priestoroch Lekarskej Univerzity v Sofii (Obrazok 9).
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Obrazok 9: Laboratorna mys s chvostom oznacenym Ciernym _permanentnym popisovacom pre presnu identifikdciu jedinca
V experimente.

Z vivaria boli vybrané 10 laboratornych mysi rovnakého pohlavia, s priblizne rovnakou
hmotnost'ou. Mysi boli oznacené, zvazené aich hmotnost’ zapisana. Na zaklade hmotnosti
bola vypocitana primerana davka anestetika zlozeného z ketaminu a xylazinu. Pripravené
anestetikum bolo mySiam podané intraperitonealne, teda injekéne do dutiny brusne;j.
K nastupu ucinku anestetika doslo v priebehu 15 minit. Mysi boli na priblizne 10 mintt
V stave relaxdcie. Za tento Cas bolo mySiam odstranené ochlpenie pomocou elektrického
holiaceho stroj¢eka anéasledne depilacnym krémom. Koza bola dokladne ocistend
destilovanou vodou a pripravena na chirurgicky vykon. MySiam bolo spdsobené poranenie
sterilnymi operac¢nymi noznicami odstrihnutim kozného tkaniva o vel’kosti priblizne 0,1 cm?.

Takto pripravené zvieracie modely boli podrobené ucinkom plazmy. Plazmou bolo
pOsobené priamo na vytvorenu ranu v jednom bode kolmo k povrchu po dobu 60 sekund
v rozsahu aktivneho vyboja. V priebehu aplikidcie plazmatického vyboja na ranu
a bezprostredne po aplikacii boli vyhotovené fotografie prostrednictvom termokamery
pre vizualizaciu teplotného rozdielu spdsobeného oSetrenim. Boli taktiez vyhotovené
fotografie mysi digitalnym fotoaparatom na milimetrovom papieri. Zvieracie modely boli
kazdy druhy den fotografované na milimetrovom papieri bez podania anestetika po dobu
19 dni. Mysi boli snimané v boxe s podlozenim z milimetrového papiera.

Dalsia vzorka mysi bola obdobne v defi chirurgického vykonu osetrena plazmou, avsak
druhy deni po zékroku bola opitovne podrobena plazmatickym oSetrenim. Aplikacia plazmy
d’alsi den prebiehala rovnakym sposobom. MysSiam bolo podané anestetikum a po dobu
60 sektund boli rany vystavené ti¢inkom plazmy.

Rovnako ako v predoslej vzorke mysi, boli zhotovené fotografie termokamerou
a digitalnym fotoapardtom na milimetrovom papieri. Nasledujucich 19 dni boli vyhotovené
fotografie mysi v boxe s milimetrovym papierom kazdy druhy den.

Experiment bol zopakovany rovnakym spdsobom aj pre sledovanie ucinkov fakl'ového
vyboja so spatnym virom plynu. Boli vytvorené rany na d’alSich dvoch vzorkach mysi a tie
boli nasledne vystavené jednej alebo dvom aplikécidm plazmy.

Celkovo bolo vSak pozorovanych 5 vzoriek mysi. Rana bola umelo vytvorena aj na kozi
mysi sluziacich ako kontrolnd vzorka. Tieto mySi neboli podrobené liecbe plazmatickym
vybojom, teda proces hojenia u nich prebiehal prirodzenym spésobom. Boli pozorované a ich
rany fotografované pocas 19 dni.

Z jednotlivych fotografii bola vyhodnocovana plocha rany prostrednictvom programu
ImageJ.
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4  Vysledky
4.1 Diagnostika plazmy optickou emisnou spektroskopiou
4.1.1 Rozdelenie aktivnych castic

Intenzity spektralnych &iar a pasov boli premeriavané pozdiZ osi plazmatického vyboja
a bola pozorovana rozna distribucia aktivnych castic v zévislosti na vzdialenosti od kapilary.
Nakol’ko bola plazma generovana v argone, boli namerané intenzity &iar s vinovymi dizkami
603,21 nm; 667,73 nm; 675,28 nm; 687,17 nm a 714,70 nm. Na obrazku 10 sa zobrazené
intenzity Giar neutralneho argénu s vlnovou dizkou 714,7 nm namerané pozdiz osi vyboja.
Ostatné namerané intenzity v zavislosti na vzdialenosti od kapilary st zobrazené v prilohe.
(Obrazok P1 — P2). Z obrazku je zrejmé, ze intenzita argénovych Ciar so vzdialenostou
od kapilary priblizne linearne klesa. V prvom bode merania st vzdy intenzity mensie, €o je
sposobené Ciastonym zastienenim plazmy rezonatorom. Rovnako to bolo aj v pripade
intenzit ¢iar s ostatnymi vinovymi dizkami.
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Obrdzok 10:Integrdine intenzity ciar neutrdlneho argonu * [312] °—?2 [3/2] (714,70 nm) v zdvislosti na vzdialenosti od
konca kapildry.

Okrem argonu boli premeriavané intenzity spektra atomov neutralneho kyslika, spektralne
systémy dusika. NO, OH radikalu. Tieto Castice st v plazme pritomne vd’aka vzduchu, ktory
vyboj obklopuje. Molekula NO vznika rekombindciou atomdrneho dusika a kyslika. OH
radikal vznika disociaciou vodnej pary.

Na obrazku 11 su zobrazené intenzity neutrdlneho kyslika v zavislosti na vzdialenosti
od kapilary. VFavo st zobrazené intenzity spektralnych &ar s vinovou dizkou 777,19 nm.
Vpravo su zobrazené intenzity tripletu 844,6—844,7 nm. Intenzity spektralnych Ciar kyslika
s ostatnymi vinovymi dizkami v zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary st zobrazené
Vv prilohe na obrazku P3. NajvécSie intenzity boli namerané priblizne 2 mm od kapilary.
Naérast intenzit je spdsobeny mieSanim pracovného plynu so vzduchom, aj napriek tomu, Ze
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pradenie argonu je laminarne. Od tohto bodu mali intenzity klesajucu tendenciu. Intenzita
vyboja je priamo umerna intenzite Siriacej sa povrchovej viny. V dosledku toho, su intenzity
S0 zvacSujucou sa vzdialenost'ou od konca kapilary klesajuce.
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Obrazok 11:Intenzita ciary neutrdlneho kyslika S — P (777,19 nm)v zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary(vlavo),
intenzita ciar tripletu (844,6-844,7 nm) v zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary (vpravo).

Zo spektralnych systémov dusika su na obrazku 12 zobrazené intenzity prvého
negativneho systému pasu 0-0 (vlavo) a druhého pozitivneho systému pasu 0-2 (vpravo)
v zavislosti na vzdialenosti od konca kremennej kapilary. Intenzity maju klesajucu tendenciu.

Intenzity druhého pozitivneho systému dusika pasu 1-3 a pasu 2-4 st zobrazené v prilohe
na obrazku P4.
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Obrazok 12:Intenzity prvého negativneho systému dusika (N,"* (B 25N = Ny (X 22,Y) pdsu 0-0 v zavislosti na
vzdialenosti od konca kapildry (viave); intenzity druhého pozitivneho systému dusika (N(C °IT,) — No(B 317g)) pasu 0-2
Vv zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary (vpravo).

Pritomnost’ oxidu dusnatého v plazme bola potvrdena premeranim intenzit gama systému
NO. Intenzita pasu 0-2 NO' systému V zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary je
zobrazena na obrazku 13. Hodnoty intenzit vSak neboli prili§ vysoké, a so vzd’alovanim
od konca kapilary sa znizovali.
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Obrazok 13:Intenzity gama systému oxidu dusnatého (NO(A ") — NO(X %I1)) pdsu 0-2 (247,9 nm) v zdvislosti
vzdialenosti od konca kapildry.

Poslednou sledovanou casticou boli OH radikaly. Intenzity emisie OH radikéalov prechodu
A — X so vzd’al'ovanim od konca kapilary rastli do ur¢itého bodu a nasledne vyrazne klesali
s poklesom intenzity povrchovej viny pozdiz vyboja, ¢o je znazornené na obrazku 14.
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Obrdzok 14: Intenzity OH radikalu (OH(A ? 5) — OH(X *IT)) pasu 0-0 V zdvislosti na vzdialenosti od konca kapildry.
4.1.2 Parametre plazmy

Parametre plazmy boli vypocitané znameranych optickych emisnych spektier.
Z Boltzmannovho grafu z vybranych argénovych ¢iar (uvedenych vysSie) bola vypocitana
excitacna teplota elektronov. Na obrazku 15 je zobrazena zavislost excitacnej teploty
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na vzdialenosti od konca kapilary. Teplota elektronov sa pozdiz vyboja zvySovala
do maximalnej hodnoty okolo 5700 K priblizne 6,5 mm od kapilary. Neistota spdsobena
Statistickym vyhodnotenim dat bola v rozmedzi intervalu 650 — 1500 K.
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Obrazok 15:Elektronova teplota vypocitana z ciar neutralneho argonu v zavislosti na vzdialenosti od konca kapildry.

cvwr

(vlavo), ktoré zodpovedaju teplote neutralneho plynu v plazme. Rotacna teplota bola
vypoditana aj druhého pozitivneho systému dusika (vpravo). Tieto hodnoty v zavislosti
na vzdialenosti od konca kapilary st zobrazené na obrazku 16. Rotacné teploty mozno
povazovat” za konS$tantné. Pri vypocte rotacnej teploty z OH radikalov bola smerodajna
odchylka v rozmedzi intervalu 40 — 140 K. Pri vypocte teploty z druhého pozitivneho systému
dusika bola tato neistota v intervale 150 — 520 K.
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Obradzok 16:Rotacnd teplota vypocitand z OH (A — X), pdsu 0-0 v zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary (viavo);
rotacna teplota vypocitand z druhého pozitivneho systému dusika z pasu 0-2 v zavislosti na vzdialenosti od konca kapildary
(vpravo).
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Vibracna teplota bola vypocitana z pasu 0-2 druhého pozitivneho systému dusika. Teplota
dosahovala maximalnej hodnoty na konci vyboja, ato okolo 3500 K. Vsetky hodnoty su
graficky znazornené na obrazku 17. Neistota spdsobena Statistickym vyhodnotenim dat bola
v rozmedzi intervalu 80 — 330 K. V pripade posledného bodu bola neistota vyssia,
850 K z dovodu nizkych intenzit na konci vyboja.
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Obrazok 17: Vibracna teplota vypocitana z intenzit druhého pozitivneho systému dusika v zavislosti na vzdialenosti od
konca kapilary.

Pre faklovy vyboj so spitnym virovym pradenim plynu boli premerané intenzity
jednorazovo z celého objemu. Charakteristika prebehla pri postupnom zvySovani prietoku
pracovného plynu avykonu generatora. Intenzity spektradlnych ciar neutralneho argénu
S0 zvySovanim prietoku plynu mali stipajucu tendenciu. Pri zvySovani vykonu generatora
intenzita spektralnych Ciar argéonu pri danom prietoku pracovného plynu rastla. Intenzity
merané pri prietoku 6 SIm pre vietky vinové dizky spektra neutralneho argénu sa vymykaju
rasticemu trendu. Pri¢inou tejto anomalie moze byt chybné meranie. Tieto merania sa vSak
nemohli opakovat’ pre uzatvorenie laboratdrii z bezpecnostnych doévodov pre zabranenie
Sirenia koronavirusu. Grafické zobrazenie intenzit neutrdlneho argénu pri zmene prietoku
pracovného plynu apri zmene vykonu generatora je zobrazené na obrazku 18. Grafické
Znézornenie trendov argénovych &iar ostatnych vinovych dizok je zobrazené v prilohe
na obrazkoch P5 — P8.
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Obrdzok 18: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit ciar neutralneho argénu * [3/2] °—? [3/2] (714,70 nm) na prietoku
pracovného plynu a vwkone generatora.

Na obrazku 19 je grafické znazornenie charakteru intenzit atomov neutrdlneho kyslika
Vv zavislosti na prietoku pracovného plynu a vykonu generatora. ZvySenie vykonu generatora
malo za nasledok zvySenie intenzit. Naopak pri zvySovani prietoku pracovného plynu
dochadzalo k linearnemu poklesu intenzit neutralneho kyslika. Tento pokles je pripisovany
menej intenzivnemu mieSaniu argénu s okolitym vzduchom. Pre vykon 16 W boli intenzity
znizené pri vy$som prietoku plynu. Tieto hodnoty boli ziskané zo spektralnych ¢iar s vinovou
dizkou 777,19 nm, ostané vInové dizky mali rovnaky priebeh ast zobrazené v prilohe
na obrazkoch P9 a P10. V pripade tripletu bolo zvySovanie intenzit so zvySenim vykonu
miernejsie. Grafické zndzornenie je na obrazku 20.
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Obrazok 19: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit Ciar neutrdalneho kyslika S — P (777,19 nm) na prietoku pracovného
plynu a vykone generdtora.

I 10w
40000 = ig w

35000 +

Intenzita [a.u.]

2 4 6 8
Prietok [SIm]

Obradzok 20: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit iar tripletu neutrdlneho kyslika S — P (844,6 — 844,7 nm) na
prietoku pracovného plynu a vykone generdtora.

Najvyssia intenzita prvého negativneho systému dusika bola namerana pri prietoku 4 SIm
apri vykone generatora 16 W. ZvySovanie prietoku pracovného plynu malo za nésledok
znizovanie intenzit. VSetky namerané intenzity su zobrazené na obrazku 21. Na obrazku 22 st
zobrazené intenzity druhého pozitivneho systému dusik. Rovnako najvysSia intenzita bola
namerané pri vykone 16 W aprietoku pracovného plynu 4 SIm. ZvySovanie vykonu
generatora v oboch pripadoch sposobuje zvySovanie intenzit pre dané prietoky.
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Obrdzok 21: Grafické znazornenie zavislosti intenzit ciar prvého negativneho systému dustka (N, (22,%) — N" (X 22,1)
pas 0-0 (390 nm) na prietoku pracovného plynu a vykone generdtora.
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Obrdzok 22: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit Ciar druhého pozitivneho systému dusika (No(C *I1,) — N(B 3179))
pas 0-2 (380 nm) na prietoku pracovného plynu a vykone generdtora.

Obrazok 23 popisuje vyvoj intenzit gama systému oxidu dusnatého pri zvySeni vykonu
generatora a pri zvyseni prietoku pracovného plynu. ZvySovanie prietoku pracovného plynu
sposobilo znizenie intenzit gama systému NO, avSak zvySenie vykonu generatora vykazovalo
zvySenie intenzit pre dany prietok.
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Obrdzok 23: Grafické znazornenie zavislosti intenzit ciar gama systému oxidu dusnatého (NO(4 22*) — NO(X I1)) pdsu
0-2 (247,9 nm) na prietoku pracovného plynu a vykone generdtora.

ZvySenie prietoku pracovného plynu malo za nésledok zniZenie intenzit OH radikalov,
priCom zvySenie vykonu generatora naopak intenzity zvysilo. Grafické znazornenie intenzit
OH radikalov v zavislosti na prietok plynu a vykon generatora je na obrazku 24.
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Obrazok 24: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit ¢iar OH radikalu (OH(A 2 3) — OH(X *I1)) pésu 0-0 na prietoku
pracovného plynu a vykone generdtora.

Na obrazku 25 su snimky faklového vyboja so spdatnym virovym pradenim plynu
zhotovené vysokorychlostnou kamerou. Vykon generatora bol nastaveny na 16 W, prietok

plynu bol postupne zvySovany z 2 Slm az na 8 SIm. ZvySenim prietoku pracovného plynu sa
zvyraznilo rozvetvenie vyboja.
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IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG]

IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG] IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG]

Obrazok 25: Snimky faklového vyboja generovaného pri vykone 16 W.

Na obrazku 26 st snimky z vysokorychlostnej kamery pre porovnanie zmien vyboja
vplyvom zvySovania vykonu generatora. Vykon generatora bol zvySovany postupne z 10 W
na 16 W. Prietok plynu na vsetkych snimkach je rovny 4 SIm. Je viditené, ze pri zvySeni
vykonu generatora je zvySena intenzita Ziarenia emitovaného ¢asticami v plazme.
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IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG]

IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO RIG] IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG]

IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG IRIG: 001:00:00:00:000077 [NO IRIG]

Obrazok 26: Snimky faklového vyboja s prietokom pracovného plynu 4 Slm — priamy pohl'ad (vlavo); pohlad z boku
(vpravo).
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4.2 Vizualny dokaz pritomnosti aktivnych ¢astic

V dalSej faze experimentu bolo cielom dokazat’ pritomnost aktivnych cCastic vo vyboji
plazmy aich ucinok na umelo vytvorené kozné tkanivo. Na obrazku 27 je zobrazena
simulacia kozného tkaniva v Petriho miske pred interakciou s plazmou generovanou pomocou
surfatronu a po interakcii. Po aplikacii je vidiet' odfarbené miesta, ktoré vznikli nasledkom
oxidaénych tuc¢inkov ROS a RNS: Bodové posobenie plazmou generovanou pomocou
surfatronu (kapilara s vonkaj$im priemerom 8 mm a vnutornym priemerom 3 mm) S trvanim
20 sekund, vytvorilo na umelej kozi odfarbené miesta S priemernym plosnym obsahom
32,70 mm?. Najvicsie odfarbené miesto malo obsah 71,06 mm?,

3
B
=
E
=

- =

Obrazok 27 :Simuldcia kozného tkaniva pred aplikdciou plazmy (viavo), simuldacia kozného tkaniva po aplikacii plazmy
pomocou surfatronu (kapildra 8-3) (vpravo).

Na obrazku 28 je zobrazeny dokaz pritomnosti aktivnych castic vo fakl'ovom vyboji
SO spatnym virovym pradenim plynu a ich interakcia s umelym koznym tkanivom. Bodovym
posobenim fakl'ového vyboja plazmy s trvanim 20 S na umelej koZi vznikali odfarbené miesta
s priemernym plo$snym obsahom 100,05 mm?. Obsah najvacsej odfarbenej plochy bol
454,83 mm?®. Pre vylacenie vplyvu ziarenia na odfarbenie, boli pri aplikacii pouzité filtre
v podobe tabul'ové skla, kremenného skla a fluoridu horecnatého. Pouzité filtre na odfarbenie

nemali ziaden vplyv. Rovnako tak je vyluceny vplyv teploty, nakolko teplotnd stabilita
farbiva indigo je viac ako 100 °C.
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—-— M
Obrazok 28: Simulacia kozného tkaniva pred aplikaciou plazmy (vliavo); simuldacia kozného tkaniva po aplikacii
faklového vyboja plazmy (vpravo).
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4.3 Aplikacia plazmy na hojenie umelo vytvorenych ran na kozi mysi

V tejto Casti experimentu bolo pozorované zlepSenie hojenia umelo vytvorenych ran
na kozi laboratornych mysi. Nasledujuce obrazky sluzia pre porovnanie kvality hojenia
po terapii plazmou s kvalitou hojenia prirodzenym sposobom. Terapia plazmou bola
jednodnova alebo dvojdiova. V pripade jednodiovej terapie bol vyboj aplikovany na ranu
thned’ po jej vytvoreni S dobou aplikacie 10 S. V pripade dvojdiovej terapie bolo na ranu
posobené ihned’ po jej vytvoreni a na d’alsi den, pricom Vv oboch pripadoch sa Slo 0 aplikacie
s trvanim 10 s. Na obrazku 29 je séria fotografii jednej mysi, ktora zobrazuje vyvoj hojenia
umelo vytvorenej rany liecenej dvojdiiovou aplikaciou plazmatickym vybojom zo surfatronu.
Fotografie boli snimané po dobu 16 dni. Na d’alSom obrazku (obrazok 30) je séria fotografii
jednej kontrolnej mysi, ktord zobrazuje vyvoj hojenia umelo vytvorenej rany liecenej
prirodzenym sposobom. Fotografie boli snimané po dobu 16 dni. Plocha rany na takto
vyhotovenych fotografidch bola vyhodnocovana v programe Imagel. Percentudlne zacelenie
rany v ¢ase bolo vynesené do grafov.Na obrazkoch je vidite'ne preukazané, Ze plocha rany sa
posobenim plazmy zacelovala rychlejsie ako prirodzenym spdsobom hojenia.

Den 0 Den 1 Den 5 Den?7

Den 9 Deni2 Den 14 Den 16

Obrazok 29: Vyvoj procesu hojenia rany ovplyvneného plazmatickym vybojom zo surfatronu v ¢asovom intervale 16 dni.
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Den 9 Deni12 Den 14 Den 16

Obrazok 30:Vyvoj procesu hojenia za normdlnych podmienok v casovom intervale 16 dni.

Na obrazku 31 je zobrazené zacelovanie ran s vyuzitim plazmy generovanej pomocou
surfatronu v porovnani s hojenim ran prirodzenym spoésobom. Prva skupina mysi bola lieCena
jednou aplikaciou vyboja na ranu ihned’ po jej vytvoreni. Druhd skupina mysi bola lieCend aj
na druhy den, druhou aplikdciou toho ist¢ho vyboja na ranu. Hodnoty plochy rany boli
spriemerované pre celi skupinu, teda pre 10 mysi. Na grafe su preto zobrazené¢ chybové
usecky. Z grafu vyplyva, ze rana sa u¢inkami plazmy zacel'ovala rychlejSie. EfektivnejSia
bola liecba zostavena z dvoch aplikécii.

I Surfatron - 1 aplikéacia
[ Surfatron - 2 aplikacie
— K ONtrola

100

80

60

40

Zacelenie rany [%]

20

1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 21
Dni

Obrazok 31: Zacelenie rany v case po jednodiiovej terapii plazmou generovanou pomocou surfatronu v porovnani
s dvojdriovou terapiou plazmou generovanou pomocou surfatronu.

Obréazok 32 popisuje priebeh hojenia ran s vyuzitim pochodiového vyboja so spatnym
virovym pradenim plynu vzhl'adom k priebehu hojenia ran prirodzenym spdsobom. Skupina

45



mysi bola lieCena jednou aplikaciou faklového vyboja ihned po vytvoreni rany a druhd
skupina mysi bola lie€ena dvomi aplikdciami faklového vyboja na ranu, v denn vytvorenia
rany a nasledujuci dei, vV oboch pripadoch bola doba pdsobenia 10 S. Koza mysi po interakcii
S plazmou sa regeneruje rychlejSie ako v pripade koze mysi kontrolnej skupiny. Dvojdiiova
terapia vykazovala opét’ lepsSie vysledky.

I Pochodiovy vyboj - 1 aplikacia
1 Pochodiiovy vyboj - 2 aplikacie
m— Kontrola

Zacelenie rany [%]

1 3 5 7 9 1 13 15 17 19 21

Dni

Obrdzok 32: Zacelenie rany v case po jednodiiovej terapii pochodriovym vybojom plazmy v porovnani s dvojdiiovou
terapiou pochodiiovym vybojom plazmy.

V d’alSom grafe je porovnanie uc¢inkov plazmy generovanej pomocou surfatronu na hojenie
ran a uc¢inkov pochodnového vyboja na hojenie ran. V oboch pripadoch sa §lo 0 jednodnova
terapiu. Z obrazku 33 je jasné, Ze rozdiely medzi typom vyboja sa nijak vyznamne neodrazili
na ucinnosti pri hojeni. V oboch pripadoch je zacelenie rany rychlejSie ako pri hojeni
prirodzenou cestou. Rovnaké vysledky boli aj pri porovnavani dvojdiiovej terapie. Sposob
generacie vyboja na rychlost’ hojenia teda nemal vyznamnejsi vplyv. Porovnanie vysledkov

dvojdiiovej terapie plazmou generovanou pomocou surfatronu a dvojdiovej terapie fakl'ovym
vybojom je na obrazku 34.
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I Surfatron - 1 aplikacia

[ Pochodriovy vyboj - 1 aplikacia
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Zacelenie rany [%]

Obrazok 33: Zacelenie rany v case po jednodniovej terapii plazmou generovanou pomocou surfatronu v porovnani
s jednodriovou terapiou pochodinovym vybojom plazmy.

I Surfatron - 2 aplikacie
[ Pochodiiovy vyboj - 2 aplikacie
= KONtrola
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60 +

40

Zacelenie rany [%]

20

Obrazok 34: Zacelenie rany v case po dvojdiiovej terapii plazmou generovanou pomocou surfatronu v porovnani
S dvojdnovou terapiou pochodinovym vybojom plazmy.

Pocas posobenia plazmou generovanej pomocou surfatronu na vytvorené rany na kozi
mys$i boli termokamerou vyhotovené snimky v ¢asovych intervaloch 5s, 10s, 30 sa 60 s.
Snimky st zobrazené na obrazku 35. Okolie vytvorenej rany ma vysSiu teplotu ako zvySok
tela, Co je ale spdsobené tivodnou fazou hojenia, ktora nastupuje kratko po vytvoreni rany.

Koza sa ti¢inkami plazmy zahriala len mierne. Teplota nepresiahla 40 °C ani po 60 sekundach
interakcie vyboja s kozou.
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10 s

60 s

Obrazok 35: Zabery z termokamery v priebehu pdsobenia plazmou.

Rovnako boli zhotovené snimky po aplikécii plazmy na rany pre porovnanie teplotného
rozdielu na kozi v zavislosti na dizke aplikacie vyboja. Tieto snimky boli zhotovené
po aplikacii trvajucej 60 sV ¢asoch 55, 10s, 20sa30s a si zobrazené na obrazku 36.
Teplota ani v jednom pripade nepresiahla 40 °C.
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20 s 30 s

Obrazok 36:Zdbery z termokamery po pésobeni plazmou.
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5 Zaver

V tejto praci sme skumali zlepSenie hojenia ran pdsobenim plazmy. Vykonali sme
diagnostiku plazmy generovanej pomocou surfatronu a taktiez diagnostiku fakl'ového vyboja
so spatnym virovym pradenim plynu. Diagnostika prostrednictvom optickej emisnej
spektroskopie poskytla udaje o intenzitich emitovaného ziarenia reaktivnych Castic
generovanych plazmou. Sledovanymi casticami boli argén, atomarny kyslik, molekuly
dusika, oxid dusnaty a hydroxylovy radikal. NajvysSie intenzity boli namerané
Vo vzdialenosti priblizne 2mm od konca kremennej kapilary v pripade vsetkych
pozorovanych castic. Z vybranych intenzit spektralnych ciar apasov boli vypocitané
parametre plazmy, ktoré zahfiiaji excitacnu teplotu elektronov, vibranu a rotacnu teplotu.

Bol sledovany vplyv rézneho vykonu generatora, a zaroven vplyv rozneho prietoku
pracovného plynu na intenzity argénu, atomarneho kyslika, molekuly dusika, oxidu dusnatého
a hydroxylového radikalu generované vo fakl'ovom vyboji so spitnym virovym pradenim
plynu. ZvySovanie vykonu generatora spdsobilo zvySenie intenzit spektralnych ¢iar a pasov
vSetkych Castic. ZvySenim energie systému je zvySeny pocet zrazok Castic a tym dochadza ku
generacii vacsieho poctu aktivnych Castic, ¢o vysvetluje zvySenie ich spektralnych intenzit.
Naopak, zvySovanie prietoku pracovného plynu malo na intenzity negativny vplyv. Tento
trend je sposobeny slabsim primieSavanim okolitého vzduchu do prostredia plazmy. Taktiez
bol tento typ vyboja sledovany pomocou vysokorychlostnej kamery. Vysledky ukézali, ze
zvySovanie vykonu generatora vedie k sicasnému vzniku véc¢Sieho mnoZstva vybojovych
filamentov. ZvySovanie prietoku pracovného plynu ma za nésledok ich rychlejSiu rotaciu,
a zmenu smeru filamentov prestupujucich do okolitého prostredia, ¢o vSak mozno vidiet' na
len na videovom zazname.

Pritomnost’ ¢astic bola preverena aj vizualne, interakciou s umelou kozou nafarbenou
farbivom indigo. Pouzitie optickych filtrov potvrdilo G¢inok aktivnych €astic na pripravenu
simulaciu koze. Vplyv samotného Ziarenia emitovaného plazmou bol nemeratel'ny, avsak je
predpokladané jeho synergické posobenie pri aplikacii. Fakl'ovy vyboj vykazoval interakciu
s vacsou plochou umelej koze.

Na zaklade teoretickych znalosti o uc¢inkoch plazmy na hojenie ran boli uskutocnené
experimenty na umelo vytvorenych ranach na kozi laboratornych mysi. Rana sa u¢inkami
plazmy zacel'ovala rychlejSie v porovnani s hojenim prirodzenym spdsobom. Lepsie vysledky
vo vseobecnosti dosahovala terapia plazmou V trvani 10 s aplikovana opakovane s odstupom
jedného dna oproti 10 s aplikacie len v jeden den. Za efektivny spOsob generacie plazmy
na hojenie ran mozno povazovat' rovnako vyboj s povrchovou vinou ako aj faklovy vyboj
S0 spatnym virovym pradenim plynu. Teplota oSetrovanej pokoZzky nepresahuje 40 °C, tato
terapia je teda z hl'adiska tepelného poskodenia bezpec¢na.

Dalsie experimenty a planovana prezenticia vysledkov na medzinirodnej konferencii
v Bulharsku nemohli byt realizované z ddvodu bezpecnostnych opatreni tykajicich
sa vzniknutej celosvetovej koronakrizy.

Vysledky tejto prace st prinosom pre projekt pod akronymom PLASMABORDER.
Ciel'om tohto projektu je vyvoj funkéného plazmového pera pre medicinske pouzitie.
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Predmetom zaujmu naSich buducich $tadii by mohol byt’ detailny vyskum a optimalizacia
podmienok oSetrenia ran, rozdelenie aktivnych castic v priestore, a pripadné vyuzitie zmesi
argénu s héliom na generéciu plazmy.
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6 Zoznam pouzitych skratiek

CAP
ROS
RNS
DC
DBD
APPJ

FE-DBD

NADPH
DNA
SARS
COVID-19
AIDS

EDRF

GC
cGMP
INOS
CCD
VUV
OES
LIF
FTIR

ELISA
vWi{
ATP
ADP
MW
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Studena atmosféricka plazma (cold atmospheric plasma)

Reaktivne Castice kyslika (reactive oxygen species)

Reaktivne Castice dusika (reactive nitrogen species)

Jednosmerny prud (direct current)

Dielektricky bariérovy vyboj (dielectric barrier discharge)

Plazmova tryska pracujuca pri atmosférickom tlaku

(atmospheric preasure plasma jet)

Dielektricky bariérovy vyboj s pohyblivou elektrodou (Floating electrode
dielectric barrier discharge)

Nikotinamid-adenin-dinukleotid fosfat

Deoxyribonukleova kyselina

Tazky akutny respiraény syndrom (Severe acute respiratory syndrome)
Ochorenie vyvolané koronavirusom (Coronavirus disease)

Syndrom  ziskanej imunitnej nedostato¢nosti (Acquired Immune
Deficiency Syndrome)

Endotelom derivovany relaxa¢ny faktor (Endothelium-derived relaxing
factor)

Guanylatcyklaza

Cyklicky guanosinmonofostat

Induktivna NO-syntaza

Nabojovo viazana suciastka (Charge-coupled device)

Vakuové ultrafialové (Vacuum ultraviolet)

Opticka emisna spektroskopia (optical emission spectroscopy)

Laserom indukovana fluorescencia(Laser-induced fluorescence)
Infraervena spektroskopia s Fourierovou transformaciou (Fourier-
transform infrared spectroscopy)

Enzyme-linked immuno sorbent assay

VVon Willebrand faktor

Adenozintrifosfat

Adenozindifostat

Mikrovlna (microwave)



10.

Literatura

KAUSHIK, N., N. KAUSHIK, N.LINH, B. GHIMIRE, A. PENGKIT,
J.SORNSAKDANUPHAP, S.LEE aE. CHOI. Plasma and Nanomaterials: Fabrication
and Biomedical Applications. Nanomaterials. 2019, 9(1). DOI: 10.3390/nan09010098.
ISSN 2079-4991. Dostupné také z: http://www.mdpi.com/2079-4991/9/1/98

KONG, M G, M KEIDAR, K OSTRIKOV, Bhagirath GHIMIRE, Anchalee PENGKIT,
Jirapong SORNSAKDANUPHAP, Su-Jae LEE a Eun CHOI. Plasmas meet
nanoparticles—where synergies can advance the frontier of medicine: Fabrication and
Biomedical Applications. Journal of Physics D: Applied Physics. 2011, 44(17). DOI:
10.1088/0022-3727/44/17/174018. ISSN 0022-3727.  Dostupné  také  z:
http://stacks.iop.org/0022-
3727/44/i=17/a=174018?key=crossref.c575287f0d5e2832258f2cf71e8fe722

LEDVINA, M., A. STOKLASOVA aJ. CERMAN. Biochemie pro studujici mediciny.
Praha: Karolinum, 2004. ISBN 80-246-0851-0.

SCHLEGEL, J., J. KORITZER, V. BOXHAMMER, et al. Plasma in cancer treatment: a
review of the experiments and an analysis of the inactivation mechanisms. Clinical
Plasma Medicine. SPIE, 2013, 2018-4-16, 1(2), 2-7. DOI: 10.1016/j.cpme.2013.08.001.
ISBN 9781510617322. ISSN 22128166. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S2212816613000206

REIAZI, R., M. E. AKBARI, A. NOROZI, et al. Application of Cold Atmospheric
Plasma (CAP) in Cancer Therapy: A Review. International Journal of Cancer
Management. SPIE, 2017, 2018-4-16, 10(3), 2-7. DOI: 10.5812/ijcp.8728. ISBN
9781510617322. ISSN 2538-497X. Dostupné také zZ
http://ijcancerprevention.com/en/articles/8728.htmi

ZHANG, X., M. LI, R. ZHOU, K. FENG a S.YANG. Ablation of liver cancer cells in
vitro by a plasma needle. Applied Physics Letters. 2008, 93(2). DOI: 10.1063/1.2959735.
ISSN 0003-6951. Dostupné také z: http://aip.scitation.org/doi/10.1063/1.2959735
WALK, R. M., J. A. SNYDER, P. SRINIVASAN, et al. Cold atmospheric plasma for the
ablative treatment of neuroblastoma. Journal of Pediatric Surgery. 2013, 48(1), 67-73.
DOI:  10.1016/j.jpedsurg.2012.10.020. ISSN  00223468. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0022346812007968

VOLOTSKOVA, 0., T. S. HAWLEY, M. A. STEPP a M. KEIDAR. Targeting the
cancer cell cycle by cold atmospheric plasma. Scientific Reports. 2012, 2(1). DOI:
10.1038/srep00636. ISSN 2045-2322. Dostupné také zZ:
http://www.nature.com/articles/srep00636

ARNDT, S., E. WACKER, Y.LlI, et al. Cold atmospheric plasma, a new strategy to
induce senescence in melanoma cells. Experimental Dermatology. 2013, 22(4), 284-289.
DOIL: 10.1111/exd.12127. ISSN 09066705. Dostupné také z:
http://doi.wiley.com/10.1111/exd.12127

GEORGESCU, N, C. P. LUNGU, A. R. LUPU, et al. Atomic Oxygen Maximization in
High-Voltage Pulsed Cold Atmospheric Plasma Jets. IEEE Transactions on Plasma
Science. 2010, 38(11), 3156-3162. DOI: 10.1109/TPS.2010.2070811. ISSN 0093-3813.
Dostupné také z: http://ieeexplore.ieee.org/document/5625074/

53


http://www.mdpi.com/2079-4991/9/1/98
http://ijcancerprevention.com/en/articles/8728.html
http://aip.scitation.org/doi/10.1063/1.2959735
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0022346812007968
http://www.nature.com/articles/srep00636
http://doi.wiley.com/10.1111/exd.12127
http://ieeexplore.ieee.org/document/5625074/

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

BRULLE, L., M. VANDAMME, D. RIES, et al. Effects of a Non Thermal Plasma
Treatment Alone or in Combination with Gemcitabine in a MIA PaCa2-luc Orthotopic
Pancreatic Carcinoma Model. PLoS ONE. 2012, 7(12), 3156-3162. DOI:
10.1371/journal.pone.0052653. ISSN 1932-6203. Dostupné také Z:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0052653

KEIDAR, M, R WALK, A SHASHURIN, et al. Cold plasma selectivity and the
possibility of a paradigm shift in cancer therapy. British Journal of Cancer. 2011, 105(9),
1295-1301. DOI: 10.1038/bjc.2011.386. ISSN 0007-0920. Dostupné také z:
http://www.nature.com/articles/bjc2011386

AHN, H. J.,, K. Il KIM, G. KIM, et al. Atmospheric-Pressure Plasma Jet Induces
Apoptosis Involving Mitochondria via Generation of Free Radicals. PLoS ONE. 2011,
6(11), 1295-1301. DOI: 10.1371/journal.pone.0028154. ISSN 1932-6203. Dostupné také
z: https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0028154

PAN, J., K. SUN, Y. LIANG, et al. Cold Plasma Therapy of a Tooth Root Canal Infected
with Enterococcus faecalis Biofilms In Vitro: a review of the experiments and an analysis
of the inactivation mechanisms. Journal of Endodontics. SPIE, 2013, 2018-4-16, 39(1),
105-110. DOI: 10.1016/j.joen.2012.08.017. ISBN 9781510617322. ISSN 00992399.
Dostupné také z: https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0099239912008084

CHA, S., Y.PARK, M. KEIDAR, et al. Plasma in dentistry: A Review. Clinical Plasma
Medicine. SPIE, 2014, 2018-4-16, 2(1), 4-10. DOI: 10.1016/j.cpme.2014.04.002. ISBN
9781510617322. ISSN 22128166. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S2212816614000055

XINPEI LU, M., D YINGUANG CAO, R L PING YANG, et al. An $RC$ Plasma
Device for Sterilization of Root Canal of Teeth. IEEE Transactions on Plasma Science.
2009, 37(5), 668-673. DOI: 10.1109/TPS.2009.2015454. ISSN 0093-3813. Dostupné
také z: http://ieeexplore.ieee.org/document/4810164/

ERMOLAEVA, S. A, A. F. VARFOLOMEEV, M. Y.. CHERNUKHA, et al.
Bactericidal effects of non-thermal argon plasma in vitro, in biofilms and in the animal
model of infected wounds: A Review. Journal of Medical Microbiology. InTech, 2011,
2018-05-16, 60(1), 75-83. DOI: 10.1099/jmm.0.020263-0. ISBN 978-1-78923-112-0.
ISSN 0022-2615. Dostupné také Z:
https://www.microbiologyresearch.org/content/journal/jmm/10.1099/jmm.0.020263-0
DAESCHLEIN, G., S. SCHOLZ, R. AHMED, et al. Skin decontamination by low-
temperature atmospheric pressure plasma jet and dielectric barrier discharge plasma: A
Review. Journal of Hospital Infection. InTech, 2012, 2018-05-16, 81(3), 177-183. DOI:
10.1016/j.jhin.2012.02.012. ISBN 978-1-78923-112-0. ISSN 01956701. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0195670112000965

MOREAU, S., M. MOISAN, M. TABRIZIAN, et al. Using the flowing afterglow of a
plasma to inactivate Bacillus subtilis spores: Influence of the operating conditions.
Journal of Applied Physics. 2000, 88(2), 1166-1174. DOI: 10.1063/1.373792. ISSN
0021-8979. Dostupné také z: http://aip.scitation.org/doi/10.1063/1.373792

DIGEL, I., A. Temiz ARTMANN, K. NISHIKAWA, et al. Bactericidal effects of
plasma-generated cluster ions: Influence of the operating conditions. Journal of Applied

54


https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0052653
http://www.nature.com/articles/bjc2011386
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0028154
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0099239912008084
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S2212816614000055
http://ieeexplore.ieee.org/document/4810164/
https://www.microbiologyresearch.org/content/journal/jmm/10.1099/jmm.0.020263-0

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Physics. 2005, 43(6), 800-807. DOI: 10.1007/BF02430960. ISSN 0140-0118. Dostupné
také z: http://link.springer.com/10.1007/BF02430960

RYBKA, J.. Diabetes mellitus - komplikace a pridruzena onemocneni: diagnostické a
lécebné postupy. Praha: Grada, 2007. ISBN ISBN:978-80-247-1671-8.

STACH, V.: Plazma - ctvrté skupenstvi hmoty, 1988. Statni pedagogické nakladatelstvi,
Praha. ISSN 14-186-89

MARTISOVITS, V., Zdklady fyziky plazmy: ucebny text pre magisterské stidium. 2008,
Bratislava: Vydavatel'stvo UK. ISBN 80-223-1983-X.

CHEN F., F., Uvod do fyziky plazmatu, 1984, 3.vydani, Academia, nak. CS AV v Praze,
pieklad Karel Pohlena.

HLOCHOVA, L., Studium sterilizacniho ucinku diafragmového vyboje v kapalindch.
Brno: Vysoké uceni technické v Brné, Fakulta chemické, 2009. 34 s. Vedouci bakalaiské
prace Ing. Zdenka Kozakova, Ph.D.

BRUCHANOV, M.:Plazmova sterilizace, Fyzikalni metody v mediciné 1., 2005
KOZAKOVA, Z.: Plazmochemie I, oficialni vyukovy material do predmétu
Plazmochemie |, Ustav fyzikalni a spotiebni chemie, FCH VUT Brno, 2011.

LISKOVA, M., Syntézy za neklasickych podminek - E-Learningovy kurs [online]. Brno,
2008.Dostupné z: http://is.muni.cz/th/77987/prif m/. Diplomova prace. Masarykova
univerzita, Ptirodovédecka fakulta. Vedouci prace Pavel Pazdera.

FOJTIKOVA, P., Studium plazmochemické redukce koroznich vrstev na bronzu. Brmo:
Vysoké uceni technické v Brné&, Fakulta chemicka, 2009. 36 s. Vedouci bakalaiské prace
doc. RNDr. Frantisek Kréma, Ph.D.

AUBRECHT, V., Technické aplikace plazmatu — soucasny stav a trendy rozvoje, VUT
Brno, Fakulta elektrotechniky a komunikacnich technologii, prednasky.

HLOCHOVA, L., Diagnostika plazmatu vyboje ve vodnych roztocich a jeho aplikace.
Brno: Vysoké uceni technické v Brné€, Fakulta chemickd, 2011. 63 s. Vedouci diplomové
prace Ing. Zdenka Kozékovéa, Ph.D.

POTOCNAKOVA, L.. Studium plazmového zdroje buzeného povrchovou vinou. Brmo,
2012. Diplomova prace. Pirodovédecké fakulta, Masarykova univerzita, Ustav fyzikalni
elektroniky. Vedouci prace Doc. Mgr. Vit Kudrle, Ph.D.

HOFFMANN, C., C. BERGANZA aJ. ZHANG. Cold Atmospheric Plasma: methods of
production and application in dentistry and oncology. Medical Gas Research. 2013, 3(1).
DOIl: 10.1186/2045-9912-3-21. ISSN 2045-9912. Dostupné  také  z:
http://medicalgasresearch.biomedcentral.com/articles/10.1186/2045-9912-3-21.
TENDERO, C., TIXIER, C., TRISTANT,P., DESMAISON J., LEPRINCE, P., 2006.
Atmospheric pressure plasmas: A review. Spectrochimica Acta Part B: Atomic
Spectroscopy [online]. 61(1), 2-30. DOI: 10.1016/j.sab.2005.10.003. ISSN 05848547.
Dostupné z: http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0584854705002843 Bogaerts,
BOGAERTS, C., C. NEYTS, P. GIUBELS, et al., 2002. Gas discharge plasmas and their
applications: A review. Spectrochimica Acta Part B: Atomic Spectroscopy [online].
57(4), 609-658. DOI: 10.1016/S0584-8547(01)00406-2. ISSN 05848547. Dostupné z:
http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0584854701004062

55



36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

ROTH, J. Reece., 1995. Industrial plasma engineering. Philadelphia: Institute of Physics
Pub. ISBN 07-503-0317-4.

MOISAN, M., Z. ZAKRZEWSKI, R. PANTEL a P. LEPRINCE. A Waveguide-Based
Launcher to Sustain Long Plasma Columns through the Propagation of an
Electromagnetic Surface Wave. IEEE Transactions on Plasma Science [online]. 1984,
12(3), 203-214. DOI: 10.1109/TPS.1984.4316320. ISSN 0093-3813. Dostupné z:
http://ieeexplore.ieee.org/document/4316320/

RAYLEIGH, L.. On Waves Propagated along the Plane Surface of an Elastic Solid.
Proceedings of the London Mathematical Society [online]. 1885, s1-17(1), 4-11. DOI:
10.1112/plms/s1-17.1.4. ISSN 00246115. Dostupné z:
http://doi.wiley.com/10.1112/plms/s1-17.1.4

MOISAN, M., C.M. FERREIRA, Y. HAJLAOUI, D. HENRY, J. HUBERT, R.
PANTEL, A. RICARD a Z. ZAKRZEWSKI. Properties and applications of surface wave
produced plasmas. Revue de Physique Appliquée [online]. 1982, 17(11), 707-727. DOI:
10.1051/rphysap:019820017011070700. ISSN 0035-1687. Dostupné z:
http://www.edpsciences.org/10.1051/rphysap:019820017011070700

MOISAN, M., A., SHIVAROVA a A. W. TRIVELPIECE. Experimental investigations
of the propagation of surface waves along a plasma column. Plasma Physics [online].
1982, 24(11), 1331-1400. DOI: 10.1088/0032-1028/24/11/001. ISSN 0032-1028.
Dostupné z: http://stacks.iop.org/0032-
1028/24/i=11/a=001?key=crossref.b8331ecdbc622c11c3e851a9f377fd31

FERREIRA, C. M., TATAROVA, E., HENRIQUES J., DIAS, F. M., Modelling of large-
scale microwave plasma sources. Journal of Physics D: Applied Physics [online]. 20009,
42(19), 194016. DOI: 10.1088/0022-3727/42/19/194016. ISSN 0022-3727. Dostupné z:
http://stacks.iop.org/0022-
3727/42/1=19/a=194016?key=crossref.f52f42c9db0db6d728862e124e7bcclc

MOISAN, M., Z., ZAKRZEWSKI, J., HENRIQUES aF. M., DIAS. Plasma sources
based on the propagation of electromagnetic surface waves. Journal of Physics D:
Applied Physics [online]. 1991, 24(7), 1025-1048. DOI: 10.1088/0022-3727/24/7/001.
ISSN 0022-3727. Dostupné z: http://stacks.iop.org/0022-
3727/24/i=7/a=001?key=crossref.13ca5c0be2d676b26bba4e9029d7bf54

MOISAN, M., M., CHAKER, Z., ZAKRZEWSKI a J., PARASZCZAK. The waveguide
surfatron: a high power surface-wave launcher to sustain large-diameter dense plasma
columns. Journal of Physics E: Scientific Instruments [online]. 1987, 20(11), 1356-1361.
DOI: 10.1088/0022-3735/20/11/0009. ISSN 0022-3735. Dostupné z:
http://stacks.iop.org/0022-
3735/20/i=11/a=009?key=crossref.4ae91da2ab7bea8dc05aa6382024d8c2

MOISAN, M., C. BEAUDRY, P. LEPRINCE a J PARASZCZAK. A Small Microwave
Plasma Source for Long Column Production without Magnetic Field: a high power
surface-wave launcher to sustain large-diameter dense plasma columns. IEEE
Transactions on Plasma Science [online]. 1975, 3(2), 55-59. DOI:
10.1109/TPS.1975.4316875. ISSN 0093-3813. Dostupné z
http://ieeexplore.ieee.org/document/4316875/

56



45.

46.

47.

48.

49,

50.

51.

52.

53.

54.

55.

DEBORD, B., R. JAMIER, F. GEROME, O. LEROY, C. BOISSE-LAPORTE, P.
LEPRINCE, L. L. ALVES a F. BENABID. Generation and confinement of microwave
gas-plasma in photonic dielectric microstructure: methods of production and application
in dentistry and oncology. Optics Express. 2013, 21(21). DOI: 10.1364/OE.21.0255009.
ISSN 1094-4087. Dostupné také z: https://www.osapublishing.org/abstract.cfm?URI=oe-
21-21-25509

SCHOLTZ, V. aJ. KHUN. Netermalni plazma pro rozklad CO2. In: Ceskd technologicka
platforma pro biopaliva [online]. Praha, 2020 [cit. 2020-05-18]. Dostupné z:
https://www.biopaliva-
ctpb.cz/index.php?option=com_attachments&task=download&id=41

SEDIVCOVA, P. Reaktivni formy kysliku a jejich neurofyziologickd viloha. Praha, 2007.
Diplomova prace. Univerzita Karlova v Praze, Fakulta télesné vychovy a sportu. Vedouci
prace Doc. MUDr. Jakub Otéhal, Ph.D

ELVIS, AM a JS EKTA. Ozone therapy: A clinical review. Journal of Natural Science,
Biology and Medicine. 2011, 2(1). DOI: 10.4103/0976-9668.82319. ISSN 0976-9668.
Dostupné také z: http://www.jnsbm.org/text.asp?2011/2/1/66/82319

CLAVO, B. N. SANTANA-RODRIGUEZ, P. LLONTOP, et al. Ozone Therapy as
Adjuvant for Cancer Treatment: Is Further Research Warranted? Evidence-Based
Complementary and  Alternative  Medicine. 2018, 2018(1), 1-11. DOI:
10.1155/2018/7931849. ISSN 1741-427X. Dostupné také z:
https://www.hindawi.com/journals/ecam/2018/7931849/

FRIDMAN, G., G. FRIEDMAN, A. GUTSOL, A. B. SHEKHTER, V. N. VASILETS
a A. FRIDMAN. Applied Plasma Medicine. Plasma Processes and Polymers. SPIE,
2008, 2018-4-16, 5(6), 503-533. DOI: 10.1002/ppap.200700154. ISBN 9781510617322.
ISSN 16128850. Dostupné také z: http://doi.wiley.com/10.1002/ppap.200700154
PACHER, P., J. S. BECKMAN, L. LIAUDET, et al. Nitric Oxide and Peroxynitrite in
Health and Disease: Is Further Research Warranted? Physiological Reviews. 2007, 87(1),
315-424. DOI: 10.1152/physrev.00029.2006. ISSN 0031-9333. Dostupné také z:
https://www.physiology.org/doi/10.1152/physrev.00029.2006

PUDIS, D.. Kvantova fyzika: Doplnkové materialy k prednaskam z fyziky III pre EF. In:

Katedra fyziky, Fakulta elektrotechniky a informacnych technologii, ZIlinskd univerzita
[online]. Zilina, 2011 [cit. 2020-05-18]. Dostupné z:
https://fyzika.uniza.sk/~pudis/lecture/5_kvantova%?20fyzika.pdf

SCHOLTZ, V., Nizkoteplotna plazma Il — zakladna diagnostika, spektroskopia, In AGA
& Stefanikova hvézdarna v Praze, 2012

MOISAN, M., J. BARBEAU, M. CREVIER, et al. Plasma sterilization. Methods and
mechanisms: Is Further Research Warranted? Pure and Applied Chemistry. 2002, 74(3),
349-358. DOI: 10.1351/pac200274030349. ISSN 1365-3075. Dostupné také z:
http://www.degruyter.com/view/j/pac.2002.74.issue-
3/pac200274030349/pac200274030349.xml

MOISAN, M, J BARBEAU, S MOREAU, et al. Low-temperature sterilization using gas
plasmas: a review of the experiments and an analysis of the inactivation mechanisms.
International Journal of Pharmaceutics. 2001, 226(1-2), 1-21. DOI: 10.1016/S0378-

S7


https://www.osapublishing.org/abstract.cfm?URI=oe-21-21-25509
https://www.osapublishing.org/abstract.cfm?URI=oe-21-21-25509

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

5173(01)00752-9. ISSN 03785173. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0378517301007529

ZVEREVA, G, I. KIRTSIDELI, E. MACHS, A. VANGONEN, A. M. KABANOV a V.
F. TARASENKO. Mechanisms of the effect of VUV radiation on the microfungi.
International Conference on Atomic and Molecular Pulsed Lasers XllIl. SPIE, 2018,
2018-4-16, 77-. DOL: 10.1117/12.2303532. ISBN 9781510617322. Dostupné také z:
https://www.spiedigitallibrary.org/conference-proceedings-of-
spie/10614/2303532/Mechanisms-of-the-effect-of-VUV-radiation-on-the-
microfungi/10.1117/12.2303532.full

SCHOLTZ, V., J. PAZLAROVA, H. SOUSKOVA, et al. Nonthermal plasma — A tool
for decontamination and disinfection: A Review. Biotechnology Advances. SPIE, 2015,
2018-4-16, 33(6), 1108-1119. DOI: 10.1016/j.biotechadv.2015.01.002. ISBN
9781510617322. ISSN 07349750. Dostupné také Z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0734975015000038

XIONG, Z., J. PAZLAROVA, H. SOUSKOVA, et al. Cold Atmospheric Pressure
Plasmas (CAPs) for Skin Wound Healing: A Review. Plasma Medicine - Concepts and
Clinical Applications. InTech, 2018, 2018-05-16, 33(6), 1108-1119. DOI:
10.5772/intechopen.76093. ISBN 978-1-78923-112-0. ISSN 07349750. Dostupné také z:
http://www.intechopen.com/books/plasma-medicine-concepts-and-clinical-
applications/cold-atmospheric-pressure-plasmas-caps-for-skin-wound-healing
CHLOUPEK, J. Rizeny zdroj vysokého napéti.Brno: Vysoké uceni technické v Brng,
Fakulta elektrotechniky a komunikac¢nich technologii, 2017. 68s. Vedouci diplomové
prace doc. Ing. Jaroslav Koton, Ph.D..

JOSHI, S. G., M. COOPER, A. YOST, et al. Nonthermal Dielectric-Barrier Discharge
Plasma-Induced Inactivation Involves Oxidative DNA Damage and Membrane Lipid
Peroxidation in Escherichia coli. Antimicrobial Agents and Chemotherapy. 2011, 55(3),
1053-1062. DOI: 10.1128/AAC.01002-10. ISSN 0066-4804. Dostupné také z:
http://aac.asm.org/lookup/doi/10.1128/AAC.01002-10

MENDIS, D.A., M. ROSENBERG, F. AZAM, et al. A note on the possible electrostatic
disruption of bacteria: A Review. IEEE Transactions on Plasma Science. InTech, 2011,
2018-05-16, 28(4), 1304-1306. DOI: 10.1109/27.893321. ISBN 978-1-78923-112-0.
ISSN 00933813. Dostupné také z: http://iceexplore.icee.org/document/893321/
LAROUSSI, M., M. ROSENBERG, F. AZAM, et al. Nonthermal decontamination of
biological media by atmospheric-pressure plasmas: review, analysis, and prospects. IEEE
Transactions on Plasma Science. InTech, 2002, 2018-05-16, 30(4), 1409-1415. DOIL:
10.1109/TPS.2002.804220. ISBN 978-1-78923-112-0. ISSN 0093-3813. Dostupné také
z: http://ieeexplore.ieee.org/document/1167632/

SVOBODOVA, K.. Imunitni mechanizmy v patogenezi paradontitidy. Praha, 2007.
Diplomova prace. Univerzita Karlova v Praze, Pfirodovédecka fakulta, Katedra
Fyziologie zivocCichi a vyvojové biologie. Vedouci prace RNDr. Jifina Bartova, CSc.
LEDUC, M, D GUAY, R L LEASK, et al. Cell permeabilization using a non-thermal
plasma. New Journal of Physics. 2009, 11(11), 1295-1301. DOI: 10.1088/1367-

58


http://aac.asm.org/lookup/doi/10.1128/AAC.01002-10
http://ieeexplore.ieee.org/document/1167632/
https://dspace.cuni.cz/bitstream/handle/20.500.11956/95859/120293942.pdf?sequence=1
https://dspace.cuni.cz/bitstream/handle/20.500.11956/95859/120293942.pdf?sequence=1
https://dspace.cuni.cz/bitstream/handle/20.500.11956/95859/120293942.pdf?sequence=1

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

2630/11/11/115021. ISSN 1367-2630. Dostupné také z:
https://iopscience.iop.org/article/10.1088/1367-2630/11/11/115021

KEIDAR, M., D GUAY, R L LEASK, et al. Plasma for cancer treatment. Plasma
Sources Science and Technology. 2015, 24(3), 1295-1301. DOI: 10.1088/0963-
0252/24/3/033001. ISSN 0963-0252. Dostupné také z:
https://iopscience.iop.org/article/10.1088/0963-0252/24/3/033001

YAN, D., J. H. SHERMAN, M. KEIDAR, et al. Cold atmospheric plasma, a novel
promising anti-cancer treatment modality: A Review. Oncotarget. SPIE, 2017, 2018-4-
16, 8(9), 2-7. DOI: 10.18632/oncotarget.13304. ISBN 9781510617322. ISSN 1949-2553.
Dostupné také z: http://www.oncotarget.com/fulltext/13304

JAMBOROVA, G.. Interakce tkarnovych systémii s pripravkem MDOCT™. Hradec
Kralové, 2009. Disertacni prace. Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové. Vedouci prace
Doc. RNDr. Vladimir Semecky, CSc.

HASOVA, K. alJ. MARSALKOVA. Hojeni ran. Ostrava: Ostravska univerzita v
Ostrave, 2012. ISBN 978-80-7464-114-5.

BUKOVCAN, P.. Hojenie rdan. Bratislava: Univerzita Komenského v Bratislave, 2019.
ISBN 978-80-223-4793-8

WALD, M.. Hojeni ran za patologickych podminek. Interni medicina pro praxi [online].
2002, (10), 494 - 498 [cit. 2020-05-18]. ISSN 1803-5256. Dostupné z:
https://www.solen.cz/pdfs/int/2002/10/04.pdf

VEVERKOVA, L.. Riny a hojeni, chirurgické rany [online]. In:. [cit. 2020-05-18].
Dostupné VA https://is.muni.cz/el/med/jaro2017/VLTZ0451c/um/TZKM-CZ-
2017 Veverkova.pdf. Studijni materialy.

BERNHARDT, T., M. L. SEMMLER, M. SCHAFER, et al. Plasma Medicine:
Applications of Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. Oxidative Medicine
and Cellular Longevity. 2019, 2019(6), 1-10. DOI: 10.1155/2019/3873928. ISSN 1942-
0900. Dostupné také z: https://www.hindawi.com/journals/omcl/2019/3873928/

WEISS, M., D. GUMBEL, E. HANSCHMANN, et al. Cold Atmospheric Plasma
Treatment Induces Anti-Proliferative Effects in Prostate Cancer Cells by Redox and
Apoptotic Signaling Pathways: A Review. PLOS ONE. 2015, 10(7), 315-424. DOI:
10.1371/journal.pone.0130350. ISSN 1932-6203. Dostupné také Z:
https://dx.plos.org/10.1371/journal.pone.0130350

NAKAI N., R. FUJITA, F. KAWANQO, et al. Retardation of C2C12 myoblast cell
proliferation by exposure to low-temperature atmospheric plasma: A Review. The
Journal of Physiological Sciences. 2014, 64(5), 365-375. DOI: 10.1007/s12576-014-
0328-5. ISSN 1880-6546. Dostupné také A
https://jps.biomedcentral.com/articles/10.1007/s12576-014-0328-5

KWON, TAEHO, NISANSALA CHANDIMALI, DONG-HO LEE, et al. Potential
Applications of Non-thermal Plasma in Animal Husbandry to Improve Infrastructure:
Applications of Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. In Vivo. 2019, 33(4),
999-1010. DOI: 10.21873/invivo.11569. ISSN 0258-851X. Dostupné také z:
http://iv.iiarjournals.org/lookup/doi/10.21873/invivo.11569

59


https://iopscience.iop.org/article/10.1088/1367-2630/11/11/115021
http://www.oncotarget.com/fulltext/13304

76. MOHD NASIR, N., B.K. LEE, S.S. YAP, et al. Cold plasma inactivation of chronic
wound bacteria: Applications of Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology.
Archives of Biochemistry and Biophysics. 2016, 605(4), 76-85. DOI:
10.1016/j.abb.2016.03.033. ISSN 00039861. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0003986116300935

77.NOMURA, Y., T. TAKAMATSU, H. KAWANO, et al. Investigation of blood
coagulation effect of nonthermal multigas plasma jet in vitro and in vivo: Applications of
Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. Journal of Surgical Research. 2017,
219(4), 302-309. DOI: 10.1016/j.jss.2017.06.055. ISSN 00224804. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0022480417304377

78. ARJUNAN, K. P., G. FRIEDMAN, A. FRIDMAN, et al. Non-thermal dielectric barrier
discharge plasma induces angiogenesis through reactive oxygen species: Applications of
Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. Journal of The Royal Society
Interface. 2011, 9(66), 147-157. DOI: 10.1098/rsif.2011.0220. ISSN 1742-56809.
Dostupné také z: https://royalsocietypublishing.org/doi/10.1098/rsif.2011.0220

79. KUBINOVA, S., K. ZAVISKOVA, L. UHERKOVA, et al. Non-thermal air plasma
promotes the healing of acute skin wounds in rats: Applications of Cold Atmospheric
Pressure Plasma in Dermatology. Scientific Reports. 2017, 7(1), 147-157. DOI:
10.1038/srep45183. ISSN 2045-2322. Dostupné také Z:
http://www.nature.com/articles/srep45183

80. HAERTEL, B., T. WOEDTKE, K. WELTMANN, et al. Non-Thermal Atmospheric-
Pressure Plasma Possible Application in Wound Healing: Applications of Cold
Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. Scientific Reports. 2014, 22(6), 477-490.
DOI:  10.4062/biomolther.2014.105. ISSN  2005-4483. Dostupné také z:
http://www.biomolther.org/journal/DOIx.php?id=10.4062/biomolther.2014.105

81. WU, A. S., S. KALGHATGI, D. DOBRYNIN, et al. Porcine intact and wounded skin
responses to atmospheric nonthermal plasma: Applications of Cold Atmospheric Pressure
Plasma in Dermatology. Journal of Surgical Research. 2013, 179(1), el-el2. DOI:
10.1016/j.jss.2012.02.039. ISSN 00224804. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0022480412001382

82. FRIDMAN, G., M. PEDDINGHAUS, M. BALASUBRAMANIAN, et al. Blood
Coagulation and Living Tissue Sterilization by Floating-Electrode Dielectric Barrier
Discharge in Air: Applications of Cold Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology.
Plasma Chemistry and Plasma Processing. 2006, 26(4), 425-442. DOI: 10.1007/s11090-
006-9024-4. ISSN 0272-4324. Dostupné také z: http://link.springer.com/10.1007/s11090-
006-9024-4

83. KALGHATGI, S., G. FRIDMAN, G. NAGARAJ, et al. Mechanism of blood coagulation
by non-thermal atmospheric pressure dielectric barrier discharge: Applications of Cold
Atmospheric Pressure Plasma in Dermatology. 2007 16th IEEE International Pulsed
Power  Conference. IEEE, 2007, 2007, 26(4), 1058-1063. DOIl:
10.1109/PPPS.2007.4652371. ISBN 978-1-4244-0913-6. ISSN 0272-4324. Dostupné
také z: http://iceexplore.ieee.org/document/4652371/

60



84.

85.

86.

ZOMER, H. D., A. G. TRENTIN, G. NAGARAJ, et al. Skin wound healing in humans
and mice: Challenges in translational research. Journal of Dermatological Science. IEEE,
2018, 2007, 90(1), 3-12. DOI: 10.1016/j.jdermsci.2017.12.009. ISBN 978-1-4244-0913-
6. ISSN 09231811. Dostupné také z:
https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0923181117310137

KRCMA, F.,TSONEV, I, SMEJKALOVA, K., TRUCHLA, D., KOZAKOVA, Z.,
ZHEKOVA, M., MARINOVA, P., BOGDANOV, T., BENOVA, E, 2018. Microwave
micro torch generated in argon based mixtures for biomedical applications. Journal of
Physics D: Applied Physics. 51(41). DOI: 10.1088/1361-6463/aad82b. ISSN 0022-3727.
Dostupné také z: https://iopscience.iop.org/article/10.1088/1361-6463/aad82b

PEARCE, R. W. B., GAYDON, A. G., The Identification of Molecular Spectra, Springer
Netherlands, 1976, ISBN: 978-94-009-5760-2

61



8 Priloha
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Obrizok P1: Integrdine intenzity Ciar neutrdlneho argdnu vinovou dizkou 603,21 nm (vlavo) a s vinovou dizkou
667,73 nm (vpravo) v zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary.
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Obrizok P2: Integrdine intenzity Ciar neutrdineho argdnu vinovou dizkou 675,28 nm (vlavo) a s vinovou dizkou
687,17 nm (vpravo) Vv zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary
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Obrazok P3 Intenzita ciary neutrdlneho kyslika (777,19 nm)v zdvislosti na vzdialenosti od konca kapilary(vlavo);
intenzita Ciary V zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary (vpravo).
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Obrazok P4: Intenzity druhého pozitivneho systému dusika pdsu 1-3 V zavislosti na vzdialenosti od konca kapildry
(vlavo), intenzity toho istého systému dusika pasu 2-4 Vv zavislosti na vzdialenosti od konca kapilary (vpravo).
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Obrdzok P5: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit Ciar neutrdlneho argonu  [3/2] °—? [3/2] (603,21 nm) na prietoku

pracovného plynu a vwkone generatora.
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Obrdzok P6: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit ciar neutrdlneho argénu * [3/2] °—?2 [3/2] (667,73 nm) na prietoku

pracovného plynu a vwkone generatora.
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Obrdzok PT: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit ciar neutrdalneho argonu ® [3/2] °—? [3/2] (675,28 nm) na prietoku
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pracovného plynu a vykone generdtora.
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Obrézok 37: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit ciar neutrdlneho argénu ? [3/2] °—?2 [3/2] (687,17 nm) na prietoku
pracovného plynu a vykone generatora.
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Obrazok P9: Grafické zndzornenie zavislosti intenzit Ciar neutrdlneho kyslika S — P (777,42 nm) na prietoku
pracovného plynu a vykone generdatora.
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Obrazok P10: Grafické zndazornenie zavislosti intenzit ciar tripletu neutralneho kyslika S — P (777,54 nm) na prietoku
pracovného plynu a vwkone generatora.
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