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W chirurgicznych zabiegach rekonstrukcji naczyhn obok
autogennych materiatéw wszczepiennych stosuje sie syn-
tetyczne protezy naczyniowe wykonane z biomateriatéw
polimerowych (polietylenotereftalanu, polimetylometakryla-
nu, politetrafluoroetylenu i poliuretanu). Istotnym problemem
wystepujacym przy zastosowaniu tego typu biomateriatéw
jest pojawianie sie zakazenh pooperacyjnych, ktére niejed-
nokrotnie mogg prowadzi¢ do amputacji konczyny badz
zgonu pacjenta. Obecnie, w celu zapobiegania infekcjom
pooperacyjnym stosuje sie nasgczanie protez odpowiednim
antybiotykiem, badz tworzy sie stabe potgczenia o charak-
terze jonowym. Implanty takie charakteryzujg sie jednak
brakiem stabilnosci wigzania antybiotyku i w zwigzku z tym
krétkotrwatym efektem leczniczym. [1-3]

Gtéwnym celem pracy byto sprawdzenie mozliwosci wia-
zania gentamycyny oraz optymalizacja warunkow tego
procesu na roznych typach protez naczyniowych wykorzy-
stywanych w angioplastyce naczyn.

Immobilizacje gentamycyny z wybranym biomateriatem
przeprowadzono zgodnie z procedurg opisang w zgtoszeniu
patentowym Nr P958934 naszego autorstwa [4]. W bada-
niach wykorzystano firmowe protezy naczyniowe wykonane
z poliestru powlekane dwoma typami biatek zelatyng bgdz
kolagenem. llo$¢ gentamycyny zwigzanej do poszczegol-
nych typéw biomateriatéw oraz wydajnos¢ procesu immobili-
zacji okreslono metoda spektrofotometryczng z dialdehydem
ftalowym [5]. Uzyskane wyniki przedstawia TABELA I.
Stwierdzono mozliwo$¢ wigzania gentamycyny do wszyst-
kich badanych protez naczyniowych, przy czym sposrod
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In surgical vessels reconstructions, aside of autogenous
implantable materials, synthetic vascular prostheses made
of polymeric biomaterials (polyethylene terephtalate,
polymethacrylate, polytetrafluoroethylene and polyurethane)
are frequently used. The important problems appearing
while using these types of biomaterials are postoperative
infections which may repeatedly lead to limb amputations
or even to patient’s death. Presently, in order to avoid the
postoperative infections, the prostheses are soaked in
appropriate antibiotic solution to create weak adsorptive
or ionic interactions. Such implants, however, lack the ap-
propriate stability of antibiotic —matrice bonds and therefore
lack the long-lasting antibacterial effect [1-3].

Main aim of this work was verification of possibility of gen-
tamicin bonding to different types of vascular prostheses
used in vessel angioplastics and optimization of this proc-
ess.

Immobilization of gentamicin on selected biomaterials was
performed according to procedure described in our Pat-
ent pending no P 958934 [4]. Vascular prostheses tested
in experiments were made of polyesther and sealed by
manufactures with two types of protein: gelatin or collagen.
Amount of gentamicin bound to each type of biomaterials
and immobilization yield was estimated according to spec-
trophotometric method with phtaldialdehyde. The results
were presented in TABLE .

A was found that gentamicin binds to all examined vas-
cular prostheses although the best results were obtained

TABELA |. Rezultaty immobilizacji gentamycyny
na poliestrowych protezach naczyniowych.
TABLE I. Results of gentamicin immobilization of
polyesther vascular prostheses.

TABELA Il. Dobor optymalnego typu buforu do
immobilizacji gentamycyny.

TABLE Il. Optimization of type of buffer for gen-
tamicin immobilization.
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wybranych do badan biomateriatéw najlepsze rezultaty
immobilizacji uzyskano w przypadku protez powlekanych
zelatyng. W nastepnym etapie badan dokonano doboru
odpowiedniego rodzaju i pH $rodowiska reakcji wigzania
gentamycyny do poliestrowych biomateriatow (TABELA II).
Najlepsze rezultaty immobilizacji uzyskano dla buforowa-
nego roztworu soli (PBS), pH=7.4.

W kolejnym eksperymencie okreslono optymalne czasy
procesu wigzania gentamycyny do poszczegodlnych typow
badanych protez. Uzyskane wyniki przedstawiono na RY-
SUNKU 1.

W przypadku wszystkich badanych biomateriatéw optymal-
nym czasem immobilizacji gentamycyny jest czas 18 godzin,
dalsze wydtuzanie czasu wigzania wydaje sie niekorzystne
ze wzgledu na mozliwos¢ utraty stabilnosci antybiotyku i
jego wiasciwosci bakteriobojczych.

Nastepnie sprawdzono wptyw stezenia gentamycyny na
ilos¢ wigzanego antybiotyku i wydajnos$¢ procesu immobi-
lizacji (TABELAll a, b, ¢, d, e)

Zaobserwowano, ze wraz ze wzrostem stezenia gentamy-
cyny ro$nie ilo$¢ zwigzanego z protezg antybiotyku, maleje
za$ wydajnos¢ immobilizacji. Przy matych stezeniach gen-
tamycyny otrzymujemy mate ilo$ci zwigzanego antybiotyku
i wiekszg wydajnosc¢ procesu. Wykazano réwniez mniejszg
zdolnos¢ wigzania gentamycyny do protez kolagenowanych
w poréwnaniu z pro-
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RYS.1 Zaleznos¢ ilosci zwigzanej gentamycyny
od czasu reakcji.

FIG.1. Dependence of amount of bound of genta-
micin upon a time of immobilization process.

for gelatin-sealed ones. Then, the type of buffer and its
pH for gentamicin binding to polyesther biomaterials were
optimized (TABLE Il). The best results were observed for
PBS, pH=7.4.

Next, the optima time of gentamicin
bonding process to all prostheses types
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TABELA Ill Optymalizacja stezenia gentamycyny w
procesie immobilizacji.

TABLE Il Optimization of gentamicin concentration
for immobilization process.

was found. The results are presented
on FIGURE 1.

In case of all prostheses, the optima
time for gentamicin immobilization is 18
hours; the prolonged time seems to be
unprofitable because of the possibility
of antibiotic stability and its antibacterial
activity loss.

Next, the influence of initial antibiotic
concentration on amount of immobilized
gentamicin and the yield of the process
was tested (TABLE Ill a, b, c, d, e).

It was observed that the higer was initial
gentamicin concentration the higer was
the amount of bound gentamicin and
lower was immobilization yield. There-
fore, for low gentamicin concentration,
the amount of bound antibiotic was also
low but with higher immobilization yield.
Moreover, collagen-sealed prostheses
showed lower ability for gentamicin
bonding than gelatin-sealed ones.

To recapitulate: the possibilty of gen-
tamicin immobilization to vascular
prostheses was shown. The conditions
of gentamicin immobilization were
optimized for most effective antibiotic
bonding to the prostheses. Optimized
parameters were: reaction buffer (phos-
phate buffered saline —-PBS —pH7.4),
time of antibiotic immobilization (18
h) and optimal initial concentration of
gentamicin used for immobilization
process.
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Immobilizowane formy antybiotykéw od lat budzg duze
zainteresowanie zaréwno w przemysle biotechnologicznym
jak i w medycynie. W naszych wczesniejszych badaniach
wykazaliSmy mozliwos¢ trwatego wigzania gentamycyny i
amikacyny do biomateriatow poliestrowych wykorzystywa-
nych w angioplastyce naczyn [1-3]. Uzyskanie tego typu
wigzania wydaje sie miec¢ istotne znaczenie w ewentual-
nym leczeniu infekcyjnych powiktan pooperacyjnych, ze
wzgledu na mozliwos¢ utrzymywania odpowiedniej dawki
leczniczej antybiotyku na powierzchni protezy naczyniowej
w okreslonym czasie.

Glownym celem pracy byto zoptymali-
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Immobilized antibiotic for years attract the interest of both
biotechnological industry and medicine. In our earlier works
[1-3] we have shown the possibility of durable and stable
bonding of gentamicin and amikacin to polyesther biomateri-
als used in vessel angioplastics. Such a modification seems
to be a greatimportance in likely treatment of postoperative
infections, because such modified prostheses retain the ap-
propriately high antibiotic concentaration in sufficient time
after the implantation.

The main aim of this work was optimization of conditions
of amikacin immobilization on different types of prosthe-
ses used in vascular

zowanie warunkow procesu immobiliza- . surgery.
. . s Amikacyna . .

cji amikacyny na réznych typach protez R . Immobilization of
naczyniowych wykorzystywanych w Rodzaj buforu Amicacin bound with amikacin on selected
chirurgii naczyniowe;j. Kind of buffer — vascular prostheses
Wigzanie amikacyny z wybranymi [m/al] was performed ac-
biomateriatami naczyniowymi przepro- cording to procedure
wadzono zgodnie z procedurg opisang o~ pH 5.0 0.98 described in our pat-
w zgtoszeniu patentowym naszego bufors:tarensena pH 6.0 1.26 ent pending [4]. The
autorstwa [4]. Badania przeprowadzono pH7.0 1.34 vascular prostheses
na firmowych protezach naczyniowych pH7.4 1,15 were all made of poly-
wykonanych z polietylenotereftalanu pH 5.0 2.98 ethylene terephtalate
uszczelnianych biatkami (zelatyng badz B pH 6.0 3.67 and sealed either with
kolagenem). Stezenie amikacyny okre- TSR pH7.0 5.24 gelatin or with colla-
Slano metodg spektrofotometryczng z pH7.4 567 gen. Concentration
dialdehydem ftalowym z detekcjg UV pH 6.0 3.91 of amikacin was esti-
przy dtugosci fali 335 nm opracowa- U pH7.0 4.25 mated by spectropho-
na przez nas na podstawie metody buforowany roztwdr sol (PBS) pH 7.4 6.56 tometric method with

oznaczania gentamycyny [5].Wstepne
badania nad optymalizacjg procesu
wigzania amikacyny obejmowaty okre-
Slenie Srodowiska reakcji poprzez dobor
odpowiedniego typu buforu i jego pH.
Wykazano, ze najodpowiedniejszym

TABELA |. Dobér optymalnego typu buforu do
immobilizacji amikacyny.

TABLE I. Optimization of type of buffer for ami-
kacin immobilization

phtaldialdehyde and
UV-detection at 335
nm, optimized for our
conditions on base of
gentamicin estimation
method [5].Pilot exper-



