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Wstep

Aktualne kierunki badan nad zabezpieczeniem wszcze-
pianego materiatu przed kolonizacjg drobnoustrojami doty-
czg modyfikacji powierzchni tworzywa oraz potgczenia z
czynnikiem antybakteryjnym [1]. Jednym z wykorzystywa-
nych czynnikow antybakteryjnych sg antybiotyki, ktére ta-
czy sie z tworzywem poprzez pokrycie jego powierzchni lub
wprowadzenie do struktury materiatu. Skuteczno$¢ ochro-
ny zalezy miedzy innymi od ilosci antybiotyku oraz sposo-
bu jego uwalniania. Wydaje sie, ze kliniczny efekt mozna
0siggnac¢ uzyskujgc w tkankach otaczajgcych wszczepiony
materiat, stezenie antybiotyku przekraczajgce minimalne
stezenie hamujgce wzrost drobnoustrojow (MIC) przez
mozliwie diugi czas [2, 3]. Wczesniejsze badania nad uwal-
nianiem gentamycyny z nowego kopolimeru multiblokowe-
go jakim jest poli(alifatyczno/aromatyczny-ester) (PED) su-
geruja, ze moze on peic role nosnika antybiotyku i uwal-
nia¢ go zapewniajgc wymagane stezenie w jego otoczeniu
[4].

Cel pracy

Celem pracy byta ocena stezen gentamycyny uwalnia-
nej do tkanek z wszczepionego kopolimeru PED specznio-
nego roztworem gentamycyny oraz w surowicy krwi szczu-
ra.

Materiat i metoda

Do badania wykorzystano kopolimer multiblokowy po-
li(alifatyczno/aromatyczny - ester) (PED) zawierajacy 26%
wag. poli(tereftalanu butylenu) (PBT) - segment sztywny
oraz 74% wag. dimeryzowanego kwasu tluszczowego (DFA)
- segment gietki [5, 6]. Do speczniania uzyto preparat han-
dlowy gentamycyny firmy KRKA o stezeniu 40 mg/ml. Probki
tworzywa w postaci zytki o wymiarach 3 mm x 4 mm dtugo-
$ci 10 mm speczniano przez 12 godzin w temperaturze 24°C
i suszono w powietrzu przez 15 min w temperaturze 37°C.
Tworzywo wszczepiano szczurom rasy Wistar o masie 250
+ 20 g w tkanke podskdérng grzbietu. Lgczna masa wszcze-
pionego tworzywa jednemu zwierzeciu wynosita 750 mg.
Grupe kontrolng stanowity zwierzeta otrzymujgce gentamy-
cyne domiesniowo w dawce 16 mg/kg.m.c., ktérym wsz-
czepiono kopolimer PED nie zawierajgcy antybiotyku. Wiel-
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Introduction

Current research directions of protection of implanted
material against microorganism’s colonization concern sur-
face modification of the material and binding with antibac-
terial agents [1]. One from used antibacterial agents is an
antibiotic, which can be grafted on the surface or introduced
into material structure. The effectiveness of the protection
depends among others from the amount of antibiotic and
the release pattern. It seems, that clinical effect could be
archived by the concentration of antibiotic in tissues sur-
rounding implanted material exceeding minimal inhibitory
concentration (MIC) of antibiotic [2, 3]. Previous investiga-
tions concerning gentamycin release from new multiblock
poly(aliphatic/aromatic-ester) copolymer (PED) suggest that
the copolymer can be an efficient antibiotic carrier and can
release it at the concentration which is required in surround-
ing tissue [4].

Aim of work

The aim of the work was evaluation of gentamycin con-
centration released from implanted copolymer saturated with
gentamycin into surrounding tissue and in blood of experi-
mental rats.

Material and method

Multiblock poly(aliphatic/aromatic-ester) (PED) copoly-
mer containing 26 wt% of poly(butylenes terephthalate)
(PBT) - hard segment and 74 wt% dimer fatty acid (DFA) -
soft segment was used in study [5, 6]. An antibiotic -
gentamycin, in concentration of 40 mg/ml was used for im-
pregnation of polymer. Sample of the material in form of
threads with dimensions 3 mm x4 mm x 10 mm were satu-
rated for 12 hours in antibiotic at 24°C and next dried in air
at 37°C. Impregnated polymeric samples were grafted into
subcutaneous dorsal tissue of 250 + 20 g Wistar rats. In-
vestigated animals got 750 mg of the total mass of impreg-
nated polymer. Control animals received gentamycin
intramuscularly in dose 8mg/kg of body weight and unsatu-
rated copolymer was implanted subcutaneously. The
amount of antibiotic passed i.m. was matched to the dose
which could be released from impregnated copolymer. The
amount of potentially released gentamycin from the copoly-
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kos¢ dawki podawanej domiesniowo dobrano tak, aby od-
powiadata dawce gentamycyny, ktéra moze uwolnic si¢ z
wszczepionego kopolimeru. llo$¢ potencjalnie uwolnionej
gentamycyny z kopolimeru okreslono szacunkowo na pod-
stawie wczes$niejszych badan in vitro dotyczgcych uwalnia-
nia gentamycyny [4]. Do badania pobierano krew zylng oraz
fragmenty tkanek bezposrednio otaczajgcych wszczep oraz
z miejsc odlegtych od wszczepu po 30, 60, 90, 120, 180 i
240 minutach. W kazdym przedziale czasowym pobierano
prébki krwi i tkanek od 3 roznych zwierzat. Pomiar stezenia
gentamycyny prowadzono metodg immunofluorescencji
polaryzacyjnej analizatorm Abbott TDX.

Wyniki

TABELA 1 przedstawia stezenia gentamycyny w suro-
wicy krwi po wszczepieniu kopolimeru PED specznionego
gentamycyng oraz po domiesniowym wstrzyknieciu anty-
biotyku.

TABELA 2 przedstawia stezenia gentamycyny uwolnio-
nej z PED do tkanek bezposrednio otaczajgcych wszcze-
piony kopolimer.

Omowienie

Przeprowadzone doswiadczenie wykazato, ze stezenie
gentamycyny w surowicy po wstrzyknieciu domigesniowym
byto dwukrotnie wyzsze niz stezenie gentamycyny uwal-
nianej z PED. Moze to wynikac z faktu, ze wstrzykujgc gen-
tamycyne domigsniowo, wprowadzano do tkanek jednora-
zowo cafg dawke. Natomiast gentamycyna, ktérg nasgczo-
no kopolimer PED uwalnia sie powoli co uniemozliwia osia-
gniecie tak wysokich stezen. Dla zapewnienia skutecznej
ochrony przed kolonizacjg wszczepionego polimeru wazne
jest, aby stezenie antybiotyku w bezposrednim otoczeniu
implantu przekraczato minimalne stezenie hamujgce (MIC).
Z przeprowadzonego doswiadczenia wynika, ze stezenia
gentamycyny uwolnionej z PED do tkanki otaczajgcej poli-
mer byty wieksze niz w surowicy w pierwszych 30 min od
wszczepienia/podania. Gwattowne uwalnianie w pierwszych
30 min byto takze obserwowane w doswiadczeniach in vi-
tro. W dalszych przedziatach czasowych stezenie w tkan-
kach uwolnionej z PED gentamycyny byto poréwnywalne
ze stezeniem w surowicy. Zachecajgcym wynikiem byto
stwierdzenie, ze w tkance po 4 godzinach stezenie genta-
mycyny przekraczato MIC. Zastosowana ocena metodg
immunofluorescencji nie wykazata obecnosci gentamycy-
ny w tkankach zwierzat, ktére otrzymaty antybiotyk domie-
Sniowo. Nie stwierdzono réwniez obecnosci antybiotyku w
tkankach odlegtych od miejsca wszczepienia kopolimeru
PED specznionego gentamycyng. Otrzymane wyniki wska-
zuja, ze uwalnianie antybiotyku z protezy umozliwia uzy-
skanie wysokich stezen w miejscu wszczepienia. Natomiast

Ste enie gentamycyny w surowicy po wszczepieniu kopolimeru
Gentamycin concentration in serum after implantation of saturated copolymer

Steg enie gentamycyny w surowicy po wstrzyknigiu domighiowym
Gentamycin concentration in serum after intramuscular injection
[mg/l]

gednia

19,41
12,54
9,55
6,46
4,57
2,06

Czas po
podaniu
gentam.
Time after
application of
gentam. [min]
[min]

Ste enie gentamycyny w tkance otaczajecej naseczony
kopolimer PED
Gentamycin concentration in tissue surrounding saturated
copolymer implant [mg/g of tissue]

[mg/g tkanki]

gednia
17,59
5,60
2,02

TABELA 2.
TABLE 2.

mer was evaluated based on previous study [4]. Samples
of venous blood, tissues directly surrounding implant and
tissues from implant distant places after 30, 60, 90, 120,
180 and 240 minutes were taken for the analysis. Samples
of blood and tissues were taken from 3 different animals
atn every time interval. Measurement of gentamycin con-
centration was carried out with use of polarized immunofluo-
rescence method on Abbott TDX apparatus.

Results

TABLE 1 presents gentamycin concentration in serum
of blood after implanting PED copolymer saturated with
gentamycin and after intramuscular injections.

TABLE 2 presents concentration of gentamycin released
from PED into tissues directly surrounding impregnated
copolymer.

Discussion

Our study showed that gentamycin concentration in se-
rum after intramuscular injection was two times higher than
concentration of gentamycin released from impregnated
PED copolymer. This can result from the fact, that by the
injection it is possible to deliver whole dose at once. And
gentamycin from PED is released slowly what makes im-
possible to achieve so high concentrations as in a case of
injections. To assure the effective protection against colo-
nization of implanted material it is important to maintain the
concentration of antibiotic in direct surrounding of the ma-
terial at the level exceeding minimum inhibitory concentra-
tion (MIC). It was found during experiment, that concentra-
tion of gentamycin released from PED into surrounding tis-
sue was higher than in serum in first 30 min from implanta-
tion. An intensive release in first 30 minutes was also ob-
served in earlier in vitro experiment. In further time intervals
concentration of gentamycin released from PED into tis-
sues was comparable with concentration in serum. It is in-
teresting to point out, that gentamycin concentration in tis-
sue after 4 hours exceeded MIC. Moreover, the applied
immunofluorescence method did not demonstrate presence
of gentamycin in tissues animals which received antibiotic
intramuscularly. No presence of antibiotic in tissues distant
from the place of PED saturated implant was detected.
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wysokie stezenia antybiotyku w surowicy krwi mogg nie
zapewnic¢ rownie wysokiego stezenia w tkankach otaczaja-
cych wszczep. Do$wiadczenia te wskazujg wiec, ze poten-
cjalnie najefektywniejszg ochrone przed kolonizacjg drob-
noustrojami moze stanowi¢ uwalnianie antybiotyku z wsz-
czepionego polimeru oraz podanie go 0ogolno ustrojowo.
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Streszczenie

W pracy przedstawiono badania, dotyczgce potg-
czenia metali do napalania porcelany z ceramikg.
Obserwacje przeprowadzono na trzech stopach, w
tym dwdch, o nazwie Viron i Remanium, powszech-
nie uzywanych w praktyce protetycznej oraz na no-
wym stopie o nazwie Rodent, wytworzonym na zlece-
nie Wyzszej Szkoty Inzynierii Dentystycznej w Ustro-
niu. Badania dotyczyty oceny jakosci potgczen i po-
réwnania przylegania ceramiki na stopie Rodent w
odniesieniu do pozostatych stopéw. Wykonano pomia-
ry mikrotwardo$ci stopéw i napalanych warstw cera-
miki oraz przeprowadzono szczegétowe obserwacje
mikrostruktury za pomocg technik mikroskopii optycz-
nej, skaningoweyj i transmisyjnej mikroskopii elektro-
noweyj, z uwzglednieniem badan sktadu chemicznego
w mikroobszarach.

[Inzynieria Biomateriatow, 38-43, (2004), 114-117]

Our results show, that release of antibiotic from impreg-
nated copolymer implant makes possible to obtain high
concentrations at the implantation site. However, high con-
centrations of antibiotic in blood serum could not provide
high concentrations of gentamycin into surrounding tissues
at the same level. This experiment show that potentially the
most effective protection to microorganisms colonization
could be achieved by antibiotic released from implanted and
impregnated/saturated PED copolymer as well as by anti-
biotic delivered systemically.
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Abstract

Investigations, concerning the joints of metals with
ceramics for porcelain coating alloys, are presented.
The observations were carried out on two alloys: Wiron
and Remanium, commonly used in prosthetics and
on a new alloy named Rodent, made to order of the
Higher School of Dentistry in Ustron. The investiga-
tions were intended to evalue the quality of the joints
and compare the adhesion of ceramics on the Ro-
dent alloy with reference to the other alloy. The
microhardness of the alloys and the heating layers of
ceramics were measured. Using the optical, scanning
and transmission electron microscopy there were car-
ried out detailed observations of the microstructure
with additional investigations of the microstructure with
additional investigations of the chemical composition
in the microareas.

[Engineering of Biomaterials, 38-43, (2004), 114-117]



