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1. WPROWADZENIE

Stosowanie wewnatrznaczyniowych implantéw, zwanych stentami, stato sie jednym
z najwazniejszych osiggnie¢ lat dziewieédziesigtych ubiegtego stulecia w dziedzinie kardiolo-
gii zabiegowej w leczeniu choroby niedokrwiennej serca. Implanty te stanowig rodzaj meta-
lowego, sprezystego rusztowania o przestrzennej konstrukcji walcowej i matych rozmiarach,
wszczepianego w krytycznie zwezony odcinek naczynia wiencowego, w celu podparcia Scian
ljednoczes$nie poszerzenia jego przekroju czynnego. Stosowane sg do przezskdmego leczenia
choroby niedokrwiennej serca w pracowniach hemodynamicznych, zajmujgcych sie kardiolo-
gig zabiegowa. Ocena epidemiologiczna choréb naczyniowo-sercowych wskazuje, ze wla-
$nie tego rodzaju schorzenia w statystyce choréb i zgonéw zajmujg czotowe miejsce. Choroba
niedokrwienna serca jest przyczyna Smierci okoto 180 tys. os6b w Wielkiej Brytanii i ponad
500 tys. w USA rocznie. Stanowi ona gtowng przyczyne przedwczesnej Smierci 40% mez-
czyzn w $rednim wieku (45+54 lat), a u kobiet po nowotworach, jest druga przyczyng zgondw
przedwczesnych. W pewnych grupach wiekowych choroba ta moze by¢ powodem 10-krotnie
wiekszej Smiertelnosci niz choroba nowotworowa [1+6].

W okresie poprzedzajagcym zastosowanie stentéw jedng z podstawowych metod leczenia
choroby wiencowej, poza terapia farmakologiczng oraz przeszczepianiem pomostoéw aortal-
no-wiencowych (Coronary Artery Bypass Grafit —CABG), byto poszerzanie $wiatla tetnic za
pomocg zabiegu przezskornej $rédnaczyniowej angioplastyki wiencowej (Percutaneous
Transluminal Coronary Angioplasty - PTCA). Koncepcje tego zabiegu zaprezentowali po raz
pierwszy Dotter i Judkins w 1964 roku, przeprowadzajgc przez zwezony odcinek tetnicy ob-
wodowej elastyczny prowadnik. Metoda ta byta skuteczna gtéwnie w odniesieniu do tetnic
obwodowych. Modyfikacji tego zabiegu dokonat Potsmann, ktory po raz pierwszy zastosowat
cewnik zakonczony balonikiem. Celem poszerzania tetnic wiedicowych, zabieg ten udoskona-
lit i po raz pierwszy wprowadzit Gruentzig w 1977 roku na Uniwersytecie w Zurichu. Wpro-
wadzat, z dostepu poprzez naktucie tetnicy udowej, cewnik z balonikiem w miejsce wystepo-
wania zmian miazdzycowych i rozprezat go do wymaganej $rednicy [6+8].

Implantacje stentéw do tetnic zapoczatkowat Dotter w 1969 roku. Zabieg polegat na
wszczepieniu stalowej rurki do tetnicy obwodowej psa. Ustalono, ze po ponad dwoch latach
2 sposrad 3 zatozonych stentdw pozostawaty drozne [9]. W 1982 roku D. Maass oraz w 1985
roku Julio Palmaz przeprowadzili kolejne doswiadczenia na zwierzetach ze stentami. Poczat-
kiem klinicznego ich zastosowania byto dopiero wszczepienie w 1986 roku przez Sigwarta
stentow do tetnic wiedcowych cztowieka po zabiegu koronaroplastyki [10]. Wszczepiane
wowczas stenty (Wallstent) byty implantami samorozprezajagcymi sie. Stenty wieficowe roz-
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prezane za pomocg cewnika z balonikiem zaczeto stosowa¢ w roku 1987 (Richard Schatz,
Gary Rubin) [11].

Poczatkowe doswiadczenia zwigzane z implantowaniem stentéw nie byly zbyt zacheca-
jace. Czesto wystepowat proces wykrzepiania krwi, prowadzacy do maksymalnego zwezenia
przekroju tetnicy i ostrych powiktan, a w konsekwencji do zawatow serca lub zgonu pacjenta.
Przetomowy byt rok 1993, w ktérym Antonio Colombo wprowadzit wysokocisnieniowe roz-
prezanie stentow (16+20 MPa). Wiasnie wysokocisnieniowe rozprezanie i leczenie farmako-
logiczne przeciwzakrzepowe w sposob zdecydowany obnizyty czesto$¢ wystepowania zjawi-
ska wykrzepiania oraz zmniejszyly o potowe czesto$¢ wystepowania restenozy (ponowne
zmniejszenie przekroju czynnego naczynia) [6, 11, 12].

Réwniez w Polsce w strukturze zgon6w najczesciej wystepuja schorzenia uktadu naczy-
niowo-sercowego. Choroby tego ukfadu stanowity przyczyny 41,3% zgonow w roku 1960
i niepokojaco wzrosty do 52,7% w roku 1991. Ponadto wsrdd przyczyn niepetnosprawnosci
na pierwszym miejscu wyroznia sie rowniez schorzenia uktadu krazenia [1, 3+6, 13, 14]. Oce-
na jakosci zdrowia publicznego wskazata dodatkowo na zréznicowanie zachorowalnosci
w poszczegdblnych regionach kraju. Szczegélnie dramatyczna sytuacja wystepuje w Gornosla-
skim Okregu Przemystowym, gdzie stwierdza si¢ ponad 3-krotnie wiekszg zapadalnos¢ na
choroby ukfadu krazenia oraz 5,5-razy wiecej przypadkéw miazdzycy naczyn wiericowych
[15]. W Polsce pierwszy zabieg angioplastyki wiencowej zostat wykonany w 1981 roku, na-
tomiast pierwszy stent wszczepiono dopiero w 1992 roku [16]. Wobec tak niekorzystnej sytu-
acji Ministerstwo Zdrowia i Opieki Spotecznej zatwierdzito do realizacji opracowany przez
Instytut Kardiologii i Polskie Towarzystwo Kardiologiczne Narodowy Program Ochrony
Zdrowia (1993+2000 r.). Efektem tego byt dynamiczny wzrost realizowanych zabiegéw he-
modynamicznych - rys. 1.1 [14].

Z analizy studialnej wiekszosci prac dotyczacych stosowania stentow wiencowych wyni-
ka, ze o skutecznosci ich uzytkowania decydujg wiasnosci fizykochemiczne powierzchni im-
plantéw. Dlatego tez w aktualnie prowadzonych badaniach najwiekszg uwage koncentruje
sie na opracowaniu technologii wytwarzania powtok na powierzchni stentow metalowych,
ograniczajacych istotnie proces wykrzepiania krwi i zapewniajgcych ich dobrg biotolerancje
w Srodowisku tkanek ukladu sercowo-naczyniowego. Potwierdzeniem tych dziatan sa liczne
publikacje w literaturze Swiatowej (gtéwnie w czasopismach medycznych). Prezentujg one
jednak najczesciej czastkowe rezultaty badan (gtéwnie biologicznych w warunkach in vitro
i in vivo), nie pozwalajagcych w petni na ocene przydatnosci wytwarzanych powtok, np. od-
pornosci korozyjnej, adhezji do powierzchni stentu. Dodatkowo, zréznicowanie metodologii
prowadzonych badan nie zawsze pozwala na poréwnywanie wynikdw uzyskiwanych przez
roznych autoréw. Czesto wystepuje réwniez brak podstawowych danych charakteryzujacych
biomateriat (sktad chemiczny, mikrostruktura i wtasnosci mechaniczne), decydujacych o wia-
snosciach uzytkowych badanego stentu. Stad wytwarzanie atrombogennych powtok na po-
wierzchni stentéw powinno by¢ poprzedzone doborem biomateriatu metalowego o strukturze
i whasnosciach fizycznych uwzgledniajacych specyfike stentéw (ich miniaturyzacje, technike
implantacji) oraz uwarunkowania uktadu sercowo-naczyniowego (gtéwnie czynnikdw bio-
chemicznych, bioelektronicznych i biomagnetycznych). Prezentowane dotychczas kryteria
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jakosciowe biomateriatow metalowych nie precyzujg zaleceri dla tej postaci implantéw - sten-
tow. Istnieje zatem potrzeba realizacji programoéw badawczych, ktérych wyniki beda stanowi¢
podstawe do ustalenia relacji poznawczych i aplikacyjnych.

r-

00

60000
O koronarografia m angioplastykawiericowa 0 stenty
55000
50000
45000

. 40000

R o3

'§> 35000

S 30000
o m

0 25000
J 20000
15000
10000

5000

1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000
Lata

Rys. 1.1. Liczba zabiegéw hemodynamicznych przeprowadzonych w Polsce w latach 1992 2000 [14]
Fig. 1.1. Number ofhemodynamic procedures realized in Poland in 199272000 [14]

Stad w pracy podjeto probe ustalenia algorytmu postepowania i kontroli skutecznie
wspomagajacych procesy ksztattowania wiasnosci uzytkowych stentéw stosowanych w kar-
diologii zabiegowej. Wykorzystano dotychczasowe doswiadczenia autora rozprawy z zakresu
ksztattowania wiasnosci fizykochemicznych implantéw przydatnych do elastycznego rekon-
struowania tkanek. Umozliwito to opracowanie warunkéw wytwarzania warstwy pasywno-
weglowej na powierzchni stentéw wiedcowych ze stali Cr-Ni-Mo. Stenty z wytworzong war-
stwg poddano kompleksowym badaniom eksperymentalnym w warunkach uwzgledniajacych
specyfike uktadu sercowo-naczyniowego.



2. PROBLEMATYKA STOSOWANIA BIOMATERIALOW METALO-
WYCH NA STENTY WIENCOWE

Najczestszg przyczyne zgondéw w wysoko uprzemystowionych spoteczenstwach stanowi
zawat serca, spowodowany niedroznoscia naczyn wiencowych. Powodem tych zaburzen jest
miazdzyca, tj. schorzenie cechujgce sie postepujacymi zmianami w S$cianie naczyn, prowa-
dzacymi do stopniowego ich zwezenia lub catkowitego zamkniecia [1-77, 11+17].

W leczeniu tych schorzen przez wiele lat najcze$ciej stosowano zabiegi chirurgiczne.
Byto to gtéwnie przeszczepianie pomostéw aortalno-wienicowych, tzw. bypassow. Przetomem
w terapii choroby niedokrwiennej serca byto wprowadzenie przez Gruentziga w 1977 roku
zabiegu przezskdmej, srodnaczyniowej angioplastyki wiencowej (PTCA). Zaletg tej metody
byto unikniecie otwartego zabiegu chirurgicznego, jej skuteczno$¢ i krétki czas pobytu pa-
cjenta w szpitalu [18+22].

Pomimo wielu korzysci wynikajacych z wprowadzenia zabiegu PTCA w leczeniu choro-
by niedokrwiennej serca wystepujg rowniez pewne jego ograniczenia. Najpowazniejszymi
czynnikami ograniczajgcymi stosowanie tej metody jest ryzyko wystgpienia restenozy (okoto
30+50% pacjentéw) oraz gwattownego zamkniecia tetnicy wiencowej (okoto 7% pacjentow)
[20-25].

Efektem wieloletnich prob przezwyciezenia tych probleméw byto wprowadzenie do
praktyki klinicznej stentéw wieAcowych. Duze zainteresowanie tym sposobem leczenia na-
stapito pojednoczesnej publikacji dwoch, klasycznych juz obecnie prac naukowych bedacych
wynikiem kooperacji belgijsko-holenderskiej: senesTeEN T (Belgium Netherlands Stent)
isTrREss (Stent Restenosis Study) [26+29]. Autorzy tych prac dowodzili, Zze wprowadzenie
stentu w odpowiednie miejsce uktadu wiencowego znacznie obniza czesto$¢ wystepowania
restenozy angiograficznej (o okoto 50%) u pacjentdw narazonych na nowe zmiany chorobo-
we. Skutecznos$¢ zabiegu PTCA polgczonego z wszczepianiem stentow jest wynikiem
[26+29]:

* korzystnego i przewidywalnego efektu angiografii,

e zwiekszenia bezpieczenstwa zabiegu angioplastyki, skutecznie przeciwdziatajgcego szyb-
kiemu zwezeniu przekroju czynnego tetnicy wieficowej,

» obnizenia prawdopodobienstwa restenozy poprawiajacego odlegte wyniki leczenia,

» prostego zabiegu i krotkiego jego czasu.

Duze zainteresowanie $rodowiska kardiologicznego ta metoda leczenia zachecito
przemyst do wystawienia oferty konkurencyjnych i zr6znicowanych modeli tych implantow -
rys. 2.1 i tablica 2.1. .Obecnie na rynku wystepuje wiele rodzajéw stentéw i mozna je klasyfi-
kowac¢ ze wzgledu na [26+33]:

2. Problematyka stosowania biomateriatéw metalowych na stenty wiericowe

ksztatt konstrukcji elementéw:
- stenty w ksztalcie zwoju (coil) - wytwarzane z jednego odcinka metalowego drutu, kt6-

remu nadaje sie odpowiedni ksztaht,

- stenty pierScieniowe (ring) —zbudowane sg z powtarzajagcych sie modutéw - krotkich
ZWojoéw,

- stenty rurkowe z nacieciami (slotted tube) - wyciete z cienko$ciennej rurki metalowe;j
technika laserowg - uzyskuje sie lepszy efekt rusztowania tetnicy dotknietej zmiang
miazdzycowa,

- stenty siateczkowe (mesh stents) - wyplatane z odcinkéw metalowego drutu, tworzace
azurowg przestrzenngkonstrukcje,

- stenty ztozone,

» technike implantacji:
- stenty samorozprezalne,
- stenty rozprezane za pomocg balonika,
o ksztalt:
- stenty proste | - implantowane w prostych odcinkach tetnic wiencowych,
- stenty w ksztalcie litery Y - implantowane w miejscach rozgatezien naczyn wienco-

wych,
- stenty wygiete T - implantowane w miejscach odej$cia bocznych tetnic wiericowych.

Rys. 2.1. Stenty wieAicowe rurkowe z nacieciami [33]: a - stentAVES7, b- stentNIR
Fig. 2.1. Slotted tube coronary stents [33]: a-AVE S7stent, b-N IR stent

Do najczesciej stosowanych w kardiologii zabiegowej nalezg stenty rozprezane na balo-
niku. Implantacja tych stentéw realizowana jest za pomocg standardowego zestawu do angio-
plastyki wiencowej [8]. Zabieg polega na wprowadzeniu przez cewnik, umiejscowiony
w ujSciu lewej lub prawej tetnicy wiencowej, cienkiego prowadnika przesuwanego w kierun-
ku dystalnego odcinka naczynia - rys. 2.2. Prowadnik spetnia role ,,szyny”, po ktdrej przesu-
wa sie cewnik z balonikiem i osadzonym na nim stentem. Balonik, po ustawieniu w miejscu
zwezenia tetnicy, jest wypetniany ptynem o cisnieniu zaleznym od postaci konstrukcyjnej
implantu oraz wartos$ci $rednicy, do ktérej powinien zosta¢ rozprezony. W ten sposdb, wyko-
rzystujgc trwate odksztatcenie wprowadzonego implantu wewnatrznaczyniowego, uzyskuje
sie jego zakotwiczenie w $ciankach naczynia wieficowego oraz poszerzenie jego zwezonego
odcinka. Po usunieciu ptynu nastepuje wycofanie cewnika z balonikiem.
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Rys. 2.2. Proces wszczepiania stentu do tetnicy wiericowej [38]: a - transport cewnika w naczyniu wierficowym
wraz ze stentem, b - umiejscowienie stentu w zwezonym miejscu tetnicy, ¢ - rozprezenie stentu na ba-
loniku, d - zakotwiczenie stentu w naczyniu, e —wycofanie cewnika z balonikiem

Fig. 2.2. Process of implantation into a coronary vessel [38]: a - guide catheter with a coronary stent, b -posi-
tioning of the stent, ¢ - expansion of the stent on a balloon, d - fixation of the stent in the vessel,
e- withdrawal o fthe catheter with the balloon

Chociaz korzysci wynikajace ze stosowania stentdw wiencowych sg znaczace, obser-
wowano jednakze pewne ograniczenia spowodowane wprowadzeniem do uktadu sercowo-
naczyniowego implantu z biomateriatu metalowego. Wymienia sie przede wszystkim wy-
krzepianie krwi na powierzchni implantu oraz restenoze zwigzang z proliferacjg miesniowo-
wioknista w obrebie btony wewnetrznej naczynia w miejscu wszczepienia stentu [34+37].
Dlatego, na podstawie dotychczasowych doswiadczen w literaturze, prezentowane sa podsta-
wowe witasnosci charakteryzujgce prawidtowy stent [26+28, 30]:

e dobra sprezystos¢,

« tatwos¢ w przesuwaniu,

¢ dobra widzialno$¢ fluoroskopowa,

e atrombogennos¢,

¢ niezawodna rozprezalnos¢,

e duzy op6r promieniowy,

« mata powierzchnia metalu (stopier ostentowania),
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» biotolerancja w $rodowisku krwi (hemokompatybilno$¢),
¢ dobre wtasnosci reologiczne.

Wymagania stawiane stentom sg wiec do$¢ ogolne i nie precyzuja szczegétowo ich cech
jakosciowych, ani tez zaleznos$ci iloSciowych. Stad jest zrozumiate, ze dane literaturowe sg
skromne i czesto obwarowane zastrzezeniami patentowymi. Jednoczes$nie istnieje potrzeba
realizowania wasnych programéw badawczych, ktdre stworza podstawe do ustalenia relacji
zaréwno poznawczych, jak i aplikacyjnych.

Problematyke ksztattowania wiasnosci uzytkowych stentéw wiencowych nalezy rozpa-
trywa¢ w dwoch zasadniczych obszarach. Gtdwnym jest niewatpliwie dobdr biomateriatu
metalowego na okre$long postac stentu. Zwigzane jest to przede wszystkim z miniaturyzacjg
stentow, jak réwniez ze stosowang technikg ich implantacji. W tym tez celu konieczne jest
uscislenie zaleznosci ilosciowych, odnoszacych sie do sktadu chemicznego i fazowego mikro-
struktury oraz wtasno$ci mechanicznych biomateriatow.

Drugi obszar natomiast zwigzany jest z ksztattowaniem wiasnosci uzytkowych stentow,
uwarunkowanych specyfikg uktadu sercowo-naczyniowego. Ta grupa zagadnien zwiazana
jest z ksztattowaniem wtiasnosci fizykochemicznych warstwy powierzchniowej stentéw, ktore
w zasadniczy sposéb decydujg o ich reaktywnosci ze srodowiskiem (m.in. decydujg o odczy-
nach okotowszczepowych i powiktaniach pooperacyjnych) w obrebie wymienionego uktadu.
Zatem przy rozpatrywaniu kryteriow oceny przydatnosci wytwarzanych warstw nalezy
uwzgledni¢ nie tylko reaktywno$¢ chemiczng uktadu (zwigzang gtéwnie z kontaktowaniem
sie implantu z krwig), ale rwniez elektromagnetyczng kompatybilno$¢ oraz stosowang tech-
nike implantacji. Z tego wzgledu znajomos$¢ budowy uktadu serce - naczynia wiencowe oraz
charakterystyki proceséw zachodzacych w nim jest warunkiem nieodzownym dla prawidfo-
wego doboru wiasnosci uzytkowych stentow oraz ustalenia metod weryfikacji ich jakosci
z uwzglednieniem inwazyjnosci i ryzyka stosowania.

2.1. Uwarunkowania biofizyczne uktadu serce - naczynia wiehcowe

Podstawowag cechg organizmu cztowieka jest zdolno$¢ do zachowania statego $rodowi-
ska wewnetrznego pomimo zmieniajacego sie $rodowiska zewnetrznego - homeostaza. Sro-
dowisko zewnetrzne jest Zzrédtem wielu bodzcéw fizycznych (np. podwyzszenie lub obnizenie
temperatury otoczenia, promieniowanie cieplne, elektromagnetyczne) oraz chemicznych (np.
jony nieorganiczne zawarte w pokarmach) wprowadzajagcych zaktocenia do proceséw meta-
bolicznych w organizmie. Jednak dzieki wzajemnemu oddziatywaniu komérek, tkanek, na-
rzadow i uktadow wspomaganych odpowiednimi procesami fizjologicznymi nie wystepuja
istotne zmiany w jego $rodowisku wewnetrznym [8,39].

Podstawowag role w zapewnieniu prawidtowego przebiegu tych proceséw speinia uktad
sercowo-naczyniowy (uktad krazenia). Zasadniczy element tego uktadu stanowi serce. Wa-
runkiem prawidtowego funkcjonowania jego miesnia jest zapewnienie ciaggtego zaopatrywa-
nia go w tlen i substancje odzywcze. Funkcje te spetniajg naczynia wiefcowe. Zatem konse-
kwencjg zaburzen przeptywu krwi w uktadzie wieAicowym wywotanych np. stanem chorobo-
wym sg zaktdcenia pracy serca, a co sie z tym wiaze, i catego organizmu.
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2.1.1. Aktywnos¢ biofizyczna serca

Komérki migénia sercowego charakteryzuje tzw. potencjat spoczynkowy btony ko-
morkowej. Jest to potencjat pomiedzy wnetrzem komorek a ptynem zewnatrzkomérkowym.
W przypadku komorek miesnia sercowego wynosi -90 mV [40]. Ujemna warto$¢ tego poten-
cjalu spowodowana jest nieznaczng przewaga tadunkoéw ujemnych wszystkich anionéw
w poréwnaniu do kationow w ptynie wewngtrzkomérkowym. Stezenie poszczegdlnych jonéw
w plynie wewngtrzkomérkowym nie ulega zmianie, je$li na btone komérkowa nie oddziatujg
bodZzce zewnetrzne. Jest to efekt dziatania pompy sodowo-potasowej, tzn. wypadkowej
gradientow stezenia oraz tadunkow elektrycznych poszczegélnychjonow ptynu zewnatrz-
i wewnatrzkomérkowego.

Mechanizm generowania potencjatu czynnosciowego zostat wyjasniony przez Hodgkina,
Huxleya i Katza [41]. W mechanizmie tym mozna wyr6zni¢ etapy - rys. 2.3 [40,41]:

e depolaryzacji (faza 0) - powstanie potencjatu czynnosciowego wskutek przekroczenia
wartosci progowej potencjatu btonowego (okoto -65 mV), bedacego efektem szybkiego
przeptywu dokomérkowego pradu, gtéwnie jonéw Na+, przez btone,

 repolaryzacji, w ktérym wyroznia sie:

- powolng repolaryzacje (faza 1) - efekt przeptywu odkomoérkowego pradu jonéw pota-
sowych (komérki miesni przedsionkéw) oraz dokomoérkowego pradu jonéw chlorko-
wych (komorki miesni komoér),

- stalg depolaryzacje (plateau - faza 2) - wynik wystepujacej réwnowagi pomiedzy do-
komérkowym pradem jonéw Ca2+i odkomérkowym pradem jonow K+,

- powrdt do ujemnego potencjatu spoczynkowego (faza 3) - bedacy efektem przewagi

odkomadrkowych pradow, gtownie jondw K+

- *- * etap depolaryzacji
_________ etap repolaryzacji
faza 1 - potencjat progowy
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Rys. 2.3. Depolaryzacja i repolaryzacja komorek migsnia sercowego -przebieg czasowy potencjatu czynnoscio-

wego [40]
Fig. 2.3. Depolarization and repolarization ofheart muscle cells - time wave o fafunctionalpotential [40]
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Dodatkowo w obrebie serca wystepujg komaérki majace zdolno$¢ do samoczynnej depo-
laryzacji, tworzac tzw. ukiad bodzcotwérczy i bodzcoprzewodzacy. Komorki tego uktadu
charakteryzujg sie mozliwoscig samoistnego i rytmicznego pobudzania sie. Nadrzednym
os$rodkiem automatyzmu, generujagcym pobudzenia z czestotliwoscig 60+80 min.'lu zdrowe-
go dorostego cztowieka, jest wezet zatokowo-przedsionkowy (Keitha-Flacka) - rys. 2.4. Sa-
moistne pobudzenie jego komdérek wywotane jest powolng depolaryzacja btony komorkowej
zachodzaca pomiedzy potencjatami czynnoS$ciowymi. Pozostate komdrki pobudzajg sie samo-
istnie z mniejszg czestotliwos$cia. Komorki wezta zatokowo-przedsionkowego narzucajg swoj

rytm Wsastkim pozostatym, petnigc tym samym funkcje rozrusznika dla catego migesnia ser-

cowego [39,40].

zyta gtéwna

gorna peczek Hisa

gataz prawa

gataz lewa

$ciana komory

wezet zatokowo-
przedsionkowy

przedsionkowo-
komorowy

wiékna Purkiniego

Rys. 2.4. Budowa uktadu przewodzacego serca [42]
Fig. 2.4. Structure o fa cardiac conduction system [42]

Potencjat czynno$ciowy (depolaryzacja) powstajacy w wezle zatokowo-przedsionkowym
rozchodzi sie z predkoscig 0,05 m/s na migsien przedsionkéw (za posrednictwem peczkéw
miedzyweztowych Bachmana, Wenckebacha i Thorela), a nastepnie na wezet (Aschoffa-
Tawary) i peczek przedsionkowo-komorowy (peczek Hisa) - rys. 2.4. Z kolei w obszarze
peczka Hisa (dzielagcego sie na prawa i lewg gatgz), predkos¢ przewodzenia impulséw wynosi
okoto 2 m/s. Prawa gataz oraz wigzki lewej gatezi peczka przechodza pod wsierdziem w ko-
marki przewodzace miesnia sercowego (wtokna Purkiniego). W warstwie podwsierdziowej
impulsy przemieszczajg sie z predkosciag 1 m/s, a w mig$niach komor pod osierdziem z pred-
koscig 0,4 m/s [39]. Zatem mechanizm zrdznicowania predkosci przewodzenia potencjatu

czynno$ciowego zapobiega jednoczesnemu wystepowaniu skurczu przedsionkéw i komor, co
umozliwia synchronizacje czynno$ci mechanicznej serca.
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Omowione mechanizmy generowania potencjatdw czynnosciowych komoérek miesnia
sercowego oparte sg na transporcie jondw i tadunkdéw elektrycznych przez jego btony komor-
kowe. Efektem tego jest przeptyw jonowego pradu elektrycznego (pradu czynno$ciowego)
0 zmieniajgcym sie natezeniu. Prady te sg zatem odpowiedzialne za powstawanie w zywym
organizmie zmiennego pola elektrycznego. Bijace serce mozna zatem uzna¢ za zmienny
w czasie dipol elektryczny. Ten makroskopowy dipol jest wypadkowg wielu dipoli mikrosko-
powych, za jakie przyjmuje sie pobudzone witdékna mie$nia sercowego. Cze$¢ pobudzona
witokna miesniowego stanowi ujemny, a nie pobudzona dodatni biegun takiego dipola. Wy-
padkowa tych dipoli w danej chwili stanowi gtéwny wektor elektryczny serca [40].

W analizie zjawisk zwigzanych z generowaniem potencjatéw czynnos$ciowych oraz
predkoscia rozchodzenia si¢ pobudzenia nalezy uwzgledni¢ anizotropowe wiasnosci wiokien
miesnia sercowego. Predko$¢ rozchodzenia sie pobudzenia wzdtuz wiokien miesniowych
wynosi 0,6 m/s, natomiast w kierunku poprzecznym 0,3 m/s. Z kolei rezystywno$é zewnatrz-
komoérkowa witokien wynosi okoto 850 Qcm (w kierunku wzdtuznym) i 1250 Qcm (w kie-
runku poprzecznym). Natomiast rezystywno$¢ wewnetrzna wynosi odpowiednio 300 Qcm
11700 Qcm [43].

Pobudzenia elektryczne w komdrkach miesnia sercowego stanowig réwniez gtéwne zro-
dto pola magnetycznego organizmu. W uproszczonym opisie matematycznym, pole magne-
tyczne rozpatruje sie jako wytwarzane przez dipol pradowy lub przez zespo6t dipoli umiesz-
czonych w materiale przewodzacym izotropowym o stalej przewodnosci elektrycznej. Serce
(oraz jego otoczenie - ptuca, skora) stanowi osrodek o niejednorodnym przewodnictwie elek-
trycznym. Dlatego przyjmuje sie, ze mozna je podzieli¢ na skonczong liczbe obszaréw jedno-
rodnych (izotropowych o znanej przewodnosci).

Mimo wprowadzenia tych uproszczen, okre$lenie pola magnetycznego serca wraz z jego
otoczeniem jest bardzo ztozone z uwagi na trudno$¢ wyznaczenia rozktadéw potencjatow na
powierzchniach granicznych. Dlatego w rozwazaniach praktycznych zaktada sie model klatki
piersiowej jako ciata jednorodnego. Z tego wzgledu przyjmuje sie, ze pole magnetyczne wy-
twarzane przez serce moze by¢ opisane za pomocg dipola prgdowego (prawo Biota-Savarta),
dla ktérego indukcja magnetyczna nad klatkg piersiowajest okreslana zaleznoScig [43]:

tt,._sma. (21)
Akx

gdzie:

[i0- przenikalno$¢ magnetyczna tkanek,

i - gesto$¢ pradu w punkcie odlegtym o r od poczatku uktadu,

r - odlegto$¢ miedzy dipolem a wybranym punktem nad klatka piersiowg

a - kat miedzy osig dipola ir.
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Gestosci pradow jonowych ptynacych w trakcie pracy serca sg mate. Dlatego generowa-
ne rzeczywiste indukcje pola magnetycznego mierzone poza organizmem sg roéwniez niewiel-
kie i wynosza zaledwie Kkilka pikotesli [43,44].

Zmiany pol elektrycznego i magnetycznego sg wzgledem siebie prostopadie. Przy ma-
tych czestotliwosciach emitowanych fal elektromagnetycznych rozpatruje sie je oddzielnie.
W czasie pracy serca mamy do czynienia z emisjg fal elektromagnetycznych o matej czesto-
tliwosci z zakresu ELF (Extremely Low Frequency). Stad tez w celu oceny jego pracy zapro-
ponowano odrebne metody analizy zmian pola elektrycznego (elektrokardiografia —EKG)
i magnetycznego (magnetokardiografia - MKG).

Z przeprowadzonych rozwazan wynika konieczno$¢ dostosowania wiasnosci fizycznych
(elektrycznych i magnetycznych) implantow metalowych do specyfiki uktadu sercowo-
naczyniowego. Ingerencja w taki uktad poprzez wprowadzenie implantu metalowego nie po-
winna wptywac na przebieg procesow zwigzanych z generowaniem i rozchodzeniem sig po-
tencjatéw czynnosciowych w tkankach. Ponadto pojawienie sie implanta o cechach ferroma-
gnetycznych nie pozostawatoby bez wptywu na procesy elektromagnetyczne. Oddziatywanie
takiego implantu mogtoby okazaé sie jeszcze w wiekszym stopniu szkodliwe, jesli uwzgled-
niony zostanie wptyw zewnetrznego pola elektromagnetycznego, w ktérym jego uzytkownik
moze sie znajdowaé. U osob narazonych na oddziatywanie takiego pola obserwuje sie zmniej-

szenie predkosci przewodzenia przedsionkowego i komorowego. Potaczone jest to najczesciej
z zaburzeniem rytmiki serca oraz nadci$nieniem tetniczym [44,45].

2.1.2. Specyfika uktadu naczyn wiencowych

Za dostarczanie tlenu do mies$nia sercowego odpowiedzialne sg naczynia odchodzace od
poczatkowego odcinka aorty - tetnice wiencowe. Naleza one do grupy tetnic kofAcowych.
Oznacza to, ze ich zamkniecie powoduje niedokrwienie obszaru miesnia sercowego zaopa-
trywanego w tlen. Charakteryzujg sie niejednorodng (warstwowga) budowg. W strukturze ich
Scianek wyrdznia sie kilka warstw o zréznicowanej grubosci [46]:

e przydanka - zewnetrzna warstwa naczynia zbudowana gtéwnie z wtokien kolagenowych,
* btona sprezysta zewnetrzna i wewnetrzna,

¢ blona srodkowa - gesto utozone komorki miesniowe i tkanka widknista,

« blona wewnetrzna —tkanka tgczna bogata we wiokna sprezyste,

e $rodblonek - warstwa sptaszczonych komorek pozostajaca w bezposrednim kontakcie
z przeptywajaca krwig.

Rytmiczne skurcze serca wprowadzajg do uktadu tetniczego w odstepach okoto 0,8 s ta-
kie same objetosci krwi. Z uwagi na duzy opo6r obwodowy krew powoduje odksztatcanie
(rozcigganie) podatnych $cian tetnic, rozchodzace sie w kierunku obwodowym w postaci tzw.
fali tetna.

Przeptyw krwi przez naczynia wiericowe (w szczeg6lnosci przez lewa tetnice) rézni sie
od przepltywu w innych obszarach. Jest Scisle zwigzany z cyklem pracy serca (mechaniczna
czynno$¢ serca) oraz cisnieniem krwi w aorcie [39]. Aktywno$¢ skurczowa mie$nia sercowe-
go ogranicza przeptyw w ,zatopionych” w nim naczyniach na skutek ich zaciskania przez
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kurczace sie wiokna miesniowe. Dodatkowo, w czasie fazy skurczu izowolumetrycznego
(gwattowny wzrost cisnienia w komorach) zwieksza sie ci$nienie wewnatrznaczyniowe.
W efekcie wystepuje uciskanie naczyn wiencowych, szczegélnie w warstwie podwsierdzio-
wej. Ponadto aktywno$¢ mechaniczna serca wywotuje zmiane jego objetosci, ksztattu oraz
potozenia. Dlatego cze$¢ naczyn wienicowych (gtownie epikardialnych) podlega dodatkowe-
mu odksztatceniu (zginaniu). Konsekwencja tych proceséw jest zjawisko fazowosci przepty-
wu wiefcowego.

Na wielko$¢ oporu danego segmentu naczyniowego wptywajg anatomicznie uwarunko-
wane jego cechy geometryczne, wiasnosci biomechaniczne oraz stan czynnego napiecia mie-
$ni gtadkich. Naczynia wiefcowe charakteryzuje zmienno$¢ cech geometrycznych na ich dhu-
gosci. Od duzych epikardialnych tetnic (grubo$é Scianki ok. 1 mm, max $rednica wewnetrzna
ok. 4,0 mm) odchodzg w kierunku miesnia sercowego tetnice przeszywajace (o srednicy we-
wnetrznej ok. 300 pm). Od nich z kolei odchodzg mocno rozgateziajgce sie naczynia mikro-
krazenia (Srednica wewnetrzna < 200 pm) zaopatrujace w tlen poszczeg6lne warstwy $ciany
komory serca [47].

Na stan czynnego napiecia mie$ni gtadkich naczyn wptywaja liczne substancje wytwa-
rzane przez komarki $rédbtonka - gtéwnie tlenek azotu (NO). Oddziatywanie rdznych bodz-
cow wywotuje zwiekszenie natezenia przeptywu krwi. Woéwczas NO, uwalniany ze $rédbton-
ka, powoduje rozkurcz naczynia. Ponadto jest inhibitorem adhezji i agregacji ptytek krwi oraz
adhezji leukocytéw do powierzchni $rodbtonka.

Komorki $rédbtonka odpowiedzialne sg takze za atrombogenne wiasciwosci wewnetrz-
nych Scianek naczyn krwionosnych. Uwaza sig, ze jednym z czynnikdéw determinujacych te
ceche jest obecno$¢ na powierzchni komdrek $rodbtonka warstwy glikoprotein i glikozoami-
noglikandéw. Zawierajg one okoto 80% siarczanu heparyny. Zwigzek ten jako nos$nik ujem-
nych tadunkéw wprowadza na wewnetrzng powierzchnie naczyn ujemny potencjat elektrycz-
ny. Ujemne spolaryzowanie powierzchni $rédbtonka zapewnia odpychanie réwniez ujemnie
natadowanych czasteczek biatek i elementéw upostaciowionych krwi [44,48, 49].

Schorzenia uktadu krwiono$nego istotnie wplywajg na wiasnosci biomechaniczne naczyn
krwionos$nych, szczegoélnie tetnic wieAcowych. Ich ocena byta przedmiotem badan prowadzo-
nych przez Purinie i Kasjanowa [50]. Badania prowadzili na naczyniach wiencowych pobra-
nych ze zwtok mezczyzn w wieku 19+76 lat zmartych w wyniku wypadkéw lub schorzen nie
zwiazanych z chorobg niedokrwienng serca. Stwierdzili wzrost grubosci naczyn wiefcowych
0 okoto 50% pobranych ze zwtok mezczyzn w wieku 50+76 lat (g = 0,91+£0,18 mm) w odnie-
sieniu do grupy naczyn pobranych z grupy wiekowej 19+27 lat (g = 0,60+£0,09 mm). Ponadto
wykazali, iz wraz z wiekiem nastepuje przede wszystkim zmniejszenie ich podatnosci na od-
ksztatcenia oraz wzrost modutu sprezystosci E od wartosci okoto 1,40 MPa (w grupie wieko-
wej 19+27 lat) do wartosci okoto 2,91 MPa (w grupie wiekowej 50+76 lat).

Przeprowadzona analiza wskazuje, ze wiasnosci biofizyczne naczyn wiencowych w spo-
s6b zasadniczy wptywajg na proces krazenia wiencowego. Podstawowg role w zapewnieniu
odpowiednich wiasnosci naczyniom spetnia ich wewnetrzna warstwa - $rédbtonek. Od pra-
widtowego przebiegu procesow syntezy i uwalniania ré6znych biologicznie waznych sktadni-
kéw oraz zjawisk na granicy powierzchnia $rédbtonka - przeptywajaca krew uzalezniony jest
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ewentualnie rozwdj procesu chorobowego i w konsekwencji zaburzenie w zaopatrywaniu

w tlen komoérek miesnia sercowego. Dlatego wprowadzany implant wewngtrznaczyniowy

powinien charakteryzowaé sie takimi wtasnosciami fizykochemicznymi powierzchni, aby nie

inicjowa¢ rozwoju niekorzystnych reakcji dodatkowo zaburzajgcych funkcjonowanie $rdd-
btonka (obok zainicjowanego juz procesu chorobowego).

Krew stanowi trzeci gtowny sktadnik ukfadu serce - naczynia wieAcowe. Jest zaliczana
do ptynnej tkanki tgcznej. Od pozostatych tkanek organizmu oddzielajgjg komérki srédbton-
ka naczyniowego. W sktadzie krwi wyrdznia sie [39]:

* elementy morfotyczne - erytrocyty (krwinki czerwone), leukocyty (krwinki biate - granu-
locyty, limfocyty, monocyty) i trombocyty (ptytki krwi),

e osocze (ptyn zewnatrzkomdrkowy), zawierajacy sktadniki nieorganiczne (gtéwnie kationy
sodowe i potasowe oraz aniony chlorkowe i weglanowe) i organiczne (biatka, lipidy oraz
sktadniki pozabiatkowe z resztg i bez reszty azotowej).

Krew, dla implantow metalowych wprowadzanych do uktadu sercowo-naczyniowego,
stanowi $rodowisko korozyjne. Podstawowym czynnikiem charakteryzujacym korozyjne $ro-
dowisko tkankowe jest odczyn kwasowosci pH. Obecnos¢ w krwi kwasnego weglanu sodu
(NaHCOa), jedno- i dwuzasadowego kwasnego fosforanu sodu (NaH2P04 i Na2HP04), biatek,
a takze hemoglobiny erytrocytowej zapewnia statg warto$¢ pH odpowiednig dla procesu ho-
meostazy. Zmiany pH krwi prowadzg do zaburzen procesu homeostazy. Przyktadowo, u do-
rostego cztowieka w temperaturze 36°C prawidtowa warto$¢ odczynu pH wynosi: 7,40 £ 0,02
(krew tetnicza), 7,39 £ 0,02 (osocze krwi tetniczej) oraz 7,34 + 0,04 (osocze krwi zylnej) [51,
52].

O wiasnosciach magnetycznych krwi decyduje hemoglobina. Jako jeden ze skiadnikéw
erytrocytow stanowi gtéwne zrédto zelaza w organizmie ludzkim (okoto 75% masy) [53, 54].
Tak jak i inne czasteczki enzymoéw, sktada sie z czeSci biatkowej (globiny) oraz niebiatkowej
(grupy prostetycznej). To witasnie cze$¢ niebiatkowa zawierajgca jony Fe tworzy tzw. hemy.
Hem jest kompleksem dwu- lub tréjwartosciowego zelaza i to on decyduje o wiasnosciach
magnetycznych krwi.

Podstawowag rolg hemoglobiny jest transport tlenu z ptuc do tkanek gtéwnie z udziatem
jonoéw Fe2+ Dlatego tez krew tetnicza zawiera hemy utlenowione. Hemoglobina wzbogacona
w tlen tworzy oksyhemoglobine (Hb4Og). Jest bardzo nietrwata i dlatego tatwo wydziela tlen
do tkanek. Z kolei jony Fe3+tworzag methemoglobine, ktéra nie ma zdolnosci do transportu
02 tzn. do jego wigzania i uwalniania.

W badaniach witasnosci magnetycznych krwi wykazano réznice pomiedzy krwig tetniczg
i zylng. Stwierdzono, ze wypadkowy spinjonu Fe2+oksyhemoglobiny jest rowny zeru (s = 0).
Natomiast dla hemoglobiny krwi zylnej pozbawionej tlenu wypadkowy spin jonu Fe2+ jest
rézny od zera (s = 2). Uwaza sie, ze dwuatomowa czasteczka tlenu, zajmujac szoste wigzanie
w hemie, wytwarza silne pole elektrostatyczne. Energia pola elektrostatycznego przekracza

pewng warto$¢ krytyczna powodujgc odwrdcenie potowy spinéw, dajac w ten sposob zerowy
spin wypadkowy. W przypadku jondéw Fe3+stwierdzono, ze moga to by¢ jony z wysokim
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(w methemoglobinie - s = ~) i niskim spinem (w cyjanku hemoglobiny - s = -j) [45, 53+

56].
Jednym z negatywnych zjawisk zachodzacych w $rodowisku krwi jest hemostaza (za-

trzymanie krazenia krwi) wywotana obecnos$cig implantu metalowego [39, 48, 49]. Proces
interakcji krwi z materiatami implantacyjnymi nie jest jeszcze w peini poznany. Ogolnie
przyjmuje sie, ze na skutek kontaktu krwi ze ,,sztuczng” powierzchnig implantu w pierwszej
kolejnosci wystepuje na niej adsorpcja biatek (gtéwnie fibrynogenu). W przypadku gdy zaad-
sorbowany fibrynogen ulega procesowi denaturyzacji, nastepuje w sposéb kaskadowy uak-
tywnianie sie kolejnych ptytkowych i osoczowych czynnikéw krzepniecia krwi. W konse-
kwencji prowadzi to do powstania skrzepu.

W ostatnim okresie w literaturze pojawity sie doniesienia wyjasniajgce istote inicjacji
procesu krzepniecia przy oparciu sie na pasmowymi modelu ciata statego [57+59]. Na pod-
stawie badan Gutmanna ijego wspotpracownikéw stwierdzono, ze fibrynogen ma strukture
elektronowg charakterystyczng dla materiatow potprzewodnikowych. Szeroko$¢ jego pasma
wzbronionego wynosi 1,8 eV. Pasmo walencyjne oraz przewodzenia znajduje sie odpowied-
nio 0,9 eV ponizej lub powyzej poziomu Fermiego [60]. Zatem proces przeksztatcenia biatka
z formy nieaktywnej (fibrynogen) w aktywng (fibryne) moze by¢ zwigzany z reakcjg elektro-
chemiczng zachodzacg pomiedzy biatkiem i powierzchnig materiatu kontaktujgcy sie z
krwig. Elektrony z pasma walencyjnego fibrynogenu przekazywane np. do materiatu implantu
powodujg rozpad biatka. Konsekwencjgjest przeksztatcenie sie biatka w monomer oraz pep-
tyd fibryny. Nastepnie zachodzi proces ich usieciowienia do nieodwracalnej juz formy skrze-
pimy.

Z przeprowadzonej analizy wynika iz celowe wydaje sie prowadzenie modyfikacji wia-
snosci fizycznych powierzchni tworzyw implantacyjnych poprzez ich obrébke powierz-
chniowg. Wytworzenie na powierzchni implantéw stosowanych w uktadzie krwiono$nym
warstwy o duzej odpornosci korozyjnej oraz wiasnosciach pétprzewodnikowych lub dielek-
trycznych moze skutecznie utrudni¢ przekazywanie elektronéw z pasma walencyjnego fibry-
nogenu. W konsekwencji moze to stanowic¢ skuteczny sposob na ograniczenie procesu wy-
krzepiania krwi na skutek kontaktu z powierzchnig zaimplantowanego wszczepu.

2.2. Uwarunkowania stosowania stali Cr-Ni-Mo na stenty wiencowe

Stosowanie stentdw wiencowych w leczeniu choroby niedokrwiennej serca jest mozliwe
dzieki doswiadczeniom z wykorzystaniem tworzyw metalowych na implanty w chirurgii or-
topedycznej, twarzowo-szczekowej, alloplastyce stawowej oraz kardiochirurgii. Analiza uzy-
wanych w praktyce klinicznej stentéw pozwala wyr6zni¢ nastepujace grupy materiatéw sto-
sowane do ich wytwarzania [26+33]:

» stal austenityczng Cr-Ni-Mo,
e stopy Ni-Ti z pamiecigksztattu,

e stopy platyny,
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« stopy Co-Cr-Ni-W,
« tantal.

Najczesciej na stenty wienicowe stosuje sie gatunki stali austenitycznej Cr-Ni-Mo - tabli-
ca 2.2 [61]. Wytwarza sie z nich okoto 90% stentéw dostarczanych obecnie przez producen-
téw Swiatowych. Ta grupa biomateriatbw od wielu lat jest znana i powszechnie stosowana,
gtownie na implanty krétkotrwate w chirurgii urazowo-ortopedycznej, szczekowo-twarzowej,
torakochirurgii. Najczesciej wykonuje sie z nich implanty w postaci ptytek, wkretéw, grotow,
drutéw i gwozdzi $rodszpikowych, stabilizatorow ptytkowych, klamer. Ksztatltowanie struktu-
ry i wiasnosci uzytkowych stali w odniesieniu do tych postaci implantéw jest szeroko omo-

wione w literaturze [62+74].

Tablica 2.2
" nu LrrifJICIriLy / O1/
L . f g
Norma Gat. Stezenie pierwiastkow, %
C Si Mn P S n?2 Cr Mo Ni Cu Fe
D max —max max max max max 170225 130 max
0030 10 20 0025 001 010 reszta
PN-ISO Y 190 350 150 00
5832-1
E max maX maxXx max max 010 170 2,25 140 max
0,030 10 20 0,025 0,01 050 reszta
0,20 19.0 350 16.0
ASTM F- AISI - max max max max max max 0 20 120 _

139-96 316L 0,030 075 20 0025 001 0,10 reszta

190 30 140 2%

Stenty wiencowe, w przeciwienstwie do wymienionych postaci implantéw, chociaz wy-
twarzane sg rowniez ze stali Cr-Ni-Mo, nalezg do grupy implantow diugotrwatych. Z tego
wzgledu w ostatnim okresie wzrosto zainteresowanie tg grupg tworzyw metalowych z uwagi
na jej aplikacje na implanty kontaktujgce sie z krwig. W gtéwnej mierze zainteresowanie to
skupia sie na opracowywaniu réznych technologii wytwarzania powtok o wiasnosciach
atrombogennych, tzn. przeciwdziatajgcych procesowi wykrzepiania krwi na ich powierzchni.
Natomiast niewiele prac jest poswieconych problematyce ksztattowania struktury oraz wia-
snosci fizycznych stali Cr-Ni-Mo. Kryteria jakoSciowe odnosnie do ich stosowania na rézne
postaci implantow sg zawarte w aktach normatywnych [61, 75, 76]. Przedstawione zalecenia
nie uwzgledniajgjednak specyfiki stosowania tej stali na stenty wieficowe i nie odnosza sie do
ich cech geometrycznych oraz omoéwionych biofizycznych uwarunkowan uktadu sercowo-
naczyniowego. Istnieje zatem potrzeba doktadnego okreslenia kryteridw jakosciowych dla tej
grupy materiatow implantacyjnych.

Podstawg kwalifikacji biomateriatow metalowych jest przede wszystkim ustalenie ich
sktadu chemicznego i struktury. W tym celu prowadzi sie ocene jako$ciowg i iloSciowg
odnoszacg sie do poszczegolnych pierwiastkow wchodzacych w sktad tych stali. Na
podstawie wieloletnich badan nad ich biotolerancjg w S$rodowisku tkanek i ptynow

2. Problematyka stosowania biomateriatdw metalowych na stenty wiehicowe )

ustrojowych ustalono zakresy zawarto$ci poszczegélnych pierwiastkow zapewniajgcych
paramagnetyczng strukture austenityczng i dobrg odporno$¢ na korozje wzerowgq stali -
tablica 2.2.

Wysokie wymagania dotyczace wiasnosci uzytkowych gatunkéw stali Cr-Ni-Mo
przeznaczonych na implanty wymuszajg stosowanie metod wytapiania zapewniajgcych
odpowiednig ich czysto$¢ metalurgiczng. Uzyskuje sie to poprzez zastosowanie obrobki
pozapiecowej cieklego metalu [77+79]. Sg to procesy odtleniania, odsiarczania lub
odgazowania prozniowego stali. Jednak pozostajgce po tych procesach wtrgcenia
niemetaliczne wywierajg znaczny wptyw na wiasnosci uzytkowe wyrobéw. Wplyw ten
uzalezniony jest od ksztattu, cech geometrycznych oraz réwnomiernosci ich rozktadu.
Ponadto w trakcie obrébki plastycznej niektdre z wtracen ulegajg odksztatceniu, co jest
przyczyna anizotropii wiasnosci mechanicznych. Wprowadzenie do ciektej kapieli np. Ca lub
CaSi wywotuje proces modyfikacji ich skiadu chemicznego i morfologii. Uzyskuje sie
drobne, sferoidalne wtrgcenia rownomiernie roztozone w osnowie.

Problem ten nabiera szczeg6lnego znaczenia w odniesieniu do stentow wieficowych
z uwagi na miniaturyzacje tego rodzaju implantow - tablica 2.1. Wymusza to konieczno$¢
stosowania stali o dobrej jakosci metalurgicznej charakteryzujacej sie minimalng iloScia
wtracen niemetalicznych o duzej dyspersji i ziarnach austenitu matych rozmiardw. Taka
struktura zapewnia rowniez dobrg odporno$¢ na korozje, szczeg6lnie w Srodowisku tkanek
i ptynéw ustrojowych” Zalecane w normie [61] metody (gtéwnie poréwnawcze) i kryteria
oceny jakosci struktury sg nieprzydatne do kwalifikacji jakoS$ci stali przeznaczonej na stenty
wiencowe.

Konieczne zatem wydaje sie ustalenie precyzyjnych relacji ilosciowych z wykorzysta-
niem metod automatycznej analizy obrazu dla tego rodzaju wyrobéw medycznych zwiaza-
nych z duzym ryzykiem uzytkowania. Aplikacja tego rodzaju technik umozliwia pomiar
powszechnie stosowanych parametréw stereologicznych pojedynczej czastki, np. objetosci,
pola powierzchni ptaskiego przekroju, maksymalnej i minimalnej cieciwy [80, 81]. Ponadto
z pojeciem rozktadu rozmiaréw wtrgcen niemetalicznych zwigzane sg takie cechy, jak liczba
czastek w jednostce objetosci (powierzchni) oraz zakres zmiennos$ci ich rozmiaréw. Zatem
efektem takiej analizy moze by¢ wyeliminowanie skali wzorcdw badz przyporzadkowanie im
okreslonych parametréw geometrycznych wtracen niemetalicznych.

Waznym zagadnieniem dotyczacacym biomateriatbw metalowych przeznaczonych na
stenty jest rozmiar ziam austenitu. Jest to podstawowy parametr strukturalny silnie
wplywajacy na whasnosci mechaniczne tworzyw metalowych. Najbardziej znang zaleznoscia,
okre$lajaca wptyw $redniej Srednicy ziarna na dolng granice plastycznosci ay, jest réwnanie

Halla-Petcha [77, 82+84]:

ay=a0+kyed'12 (2.2)

gdzie:
g0- granica plastyczno$ci monokrysztatu,
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ky- stata okre$lajaca wptyw granic ziam na ruch dyslokacji (wytrzymatos$¢ granic ziam),
d —S$rednia $rednica ziam.

Rozmiar ziam w sposéb istotny wpltywa réwniez na wytrzymatos¢ zmeczeniowgq CIT
tworzyw konstrukcyjnych. Potwierdzeniem tego sg rezultaty wielu badan, ktére réwniez

mozna opisac zaleznoscig zblizong do réwnania Halla-Petcha [82, 85]:

Of= C0f+ kr d-12 (2.3)

gdzie:
Cof i kf- state materiatowe,
d - $rednia $rednica ziam.

Z zaleznosci (2.3) wynika, ze wytrzymato$¢ zmeczeniowa zwieksza sie wraz ze
zmniejszaniem rozmiar6w ziam. Dodatkowo na podstawie wielu badan stwierdzono, ze
granice ziam stanowig przeszkode nie tylko dla zarodkowania peknie¢ o wartosci krytycznej,
lecz réwniez dla gtdwnych peknie¢ zmeczeniowych wskutek losowej orientacji krystalo-

graficznej ptaszczyzn propagacji pekniecia w sgsiednich ziarnach [82, 85, 86].

Przedstawione rozwazania uwzgledniajgce warunki pracy stentow wiencowych
(cyklicznie zmienne obcigzenia) oraz ich miniaturyzacje wskazujg na koniecznos$¢
stosowania biomateriatow o drobnoziarnistej mikrostrukturze. Dla stali Cr-Ni-Mo stosowanej
na implanty wg wymagan normy przyjmuje sie, iz rozmiar ziam nie powinien by¢ wiekszy
niz odpowiadajgcy wzorcowi G = 4 [61]. Przyjmujac te warto$¢ jako kryterium rozmia-

row ziarn wyznaczy¢ mozna dodatkowe parametry stereologiczne [87]:

m=8-2° =128 (2.4)
dm=-~= =0,088 mm (2.5)
Vm
1 >
a= = 0,008 mm (2 6)

gdzie:

m - liczba ziam przypadajaca na Imm2powierzchni,
dra- Srednia Srednica ziarna,

a - Srednia powierzchnia ptaskiego przekroju ziarna.

Analiza danych przedstawionych w tablicy 2.1 wskazuje, ze grubo$¢ $cianki rurek, z ktd-
rych wykonywane sg stenty, znajduje sie w zakresie od 0,06 do 0,14 mm. Oznacza to, ze na
przekroju $cianki stentu (np. JoStent Flex, beStent - tablica 2.1) o grubosci g = 0,09 mm mie-
Sci sie jedno ziamo. W tej sytuacji niewatpliwie mata ciggliwo$¢ biomateriatu implantu
zdecyduje o jego nieprzydatnosci do zastosowania juz w fazie implantowania. Moze to by¢

réwniez przyczyna niewystarczajgcej trwatosci stentu, ktéra w odniesieniu do implantéw diu-
gotrwatych ma zasadnicze znaczenie.
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Dodatkowo drobnoziamisto$¢ austenitu jest istotna z uwagi na coraz powszechniej sto-
sowane stenty wiericowe rurkowe z nacieciami (typu ,slotted tube”). Takg posta¢ stentow
otrzymuje sie poprzez ciecie laserowe. Zatem prawidtowo$¢ doboru parametrow procesu cie-
cia bedzie decydowaé¢ o wiasnosciach uzytkowych implantéw. Dyspersja mikrostruktury
biomateriatow metalowych jest zatem zagadnieniem kluczowym dla tej postaci implantéw
i nie w petni zdetermionowanym poprzez odpowiednie zalecenia normatywne.

Waznym zagadnieniem w procesie ksztattowania wasnosci uzytkowych implantéw jest
dobor wiasnosci mechanicznych biomateriatu metalowego, z ktérego sg wykonywane. Pro-
blem ten zostat do$¢ szeroko omoéwiony w literaturze w odniesieniu do implantéw stosowa-
nych w chirurgii ortopedycznej, twarzowo-szczekowej oraz alloplastyce stawowej [69+71,
88+98]. Wiasnosci mechaniczne biomateriatu dobiera sie na podstawie charakterystyk biome-
chanicznych wyznaczanych dla konkretnych postaci implantéw z uwzglednieniem wystepuja-
cych dla danego uktadu obcigzen anatomicznych. Charakterystyki te wyznaczane sa w obli-
czeniach numerycznych najczesciej metodg elementéw skonczonych. Nastepnie prowadzi sie
weryfikacje doswiadczalng pozwalajgcg na ustalenie korelacji pomiedzy przyjetymi modela-
mi (numerycznym i fizycznym), optymalizacje cech geometrycznych implantéw oraz ich wia-
snosci mechanicznych.

Dla implantéw stosowanych w kardiologii zabiegowej proces optymalizacji witasnosci
mechanicznych powinien by¢ realizowany z uwzglednieniem obcigzen wynikajacych z tech-
niki implantacji, a nie wystepujgcych w czasie ich uzytkowania. Zwigzane to jest z koniecz-
noscig trwatego odksztatcenia stentu do wymaganej $rednicy w udraznianym naczyniu krwio-
nosnym.

Z uwagi na brak mozliwosci ustalenia wzajemnego oddziatywania stentow i naczyn
krwiono$nych w badaniach in vivo, coraz czesciej w literaturze prezentowane sg wyniki ba-
dan modelowych z wykorzystaniem metody elementéw skoriczonych. Badania te dotyczg
gtéwnie powszechnie juz stosowanych postaci stentow lub takich, ktére w praktyce klinicznej
nie sg juz stosowane. Dysponujac trojwymiarowym modelem zaimplantowanego stentu do
naczynia krwionosnego oraz jego wiasnosciami mechanicznymi mozna oszacowaé¢ wzajemne
relacje pomiedzy tymi obiektami. Prowadzone obliczenia numeryczne dotyczg najczesciej
rozktadu naprezen i przemieszczen poszczeg6lnych elementéw przyjetego modelu ukiadu
oraz przeptywu krwi [21, 99+115]. Pozwala to na optymalizacje cech geometrycznych im-
plantu oraz jego wiasnosci biomechanicznych. Symulacje numeryczne pozwalajg réwniez na
wyznaczenie wielu parametréw istotnych dla oceny przydatnosci klinicznej danych postaci
stentéw, np. stopnia ostentowania oraz skrocenia stentu po jego rozprezeniu [103, 104, 107].

Wyznaczajac charakterystyke biomechaniczng stentu nalezy pamietaé, ze w trakcie im-
plantacji wystepujg duze zmiany w jego geometrii. Efektem tych zmian jest umocnienie mate-
riatu, z ktérego wykonany jest stent. Przyjecie do obliczen przez niektérych autoréw jedynie
wartosci modutu sprezystosci wzdtuznej E bez uwzglednienia nieliniowos$ci zjawisk zacho-
dzacych podczas implantacji jest duzym uproszczeniem.

Przydatno$¢ wynikéw obliczen zalezy niewatpliwie od przyjetych zatozen odzwiercie-
dlajacych warunki anatomiczno-fizjologiczne w uktadzie naczyn wiencowych. Na charaktery-
styke stentu wptyw wywiera naczynie wiencowe, w ktérym implant jest rozprezany. Wtasno-
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$ci biomechaniczne naczyhA wieficowych sg silnie zwigzane z przebiegiem procesu choro-
bowego (pkt. 2.1.2). Zatem w celu poprawnego wyznaczenia charakterystyki biomecha-
nicznej stentu wiencowego konieczne jest opracowanie réwniez modelu numerycznego na-
czynia wiencowego. Dopiero opracowanie kompleksowego modelu stent - naczynie wienco-
we z uwzglednieniem wiasnosci biomechanicznych naczynia zapewnia prawidtowa korelacje
zjawisk zachodzacych w trakcie implantacji stentu. Jednakze zdecydowana wigkszos¢ prezen-
towanych w literaturze obliczen dotyczy wytgcznie samego stentu [103, 104, 107, 108].

Wprowadzenie implantu metalowego do S$rodowiska tkankowego uktadu sercowo-
naczyniowego wytwarza dodatkowo nowe zaleznos$ci fizykochemiczne. Wyrazajg sie one nie
tylko efektami galwanicznymi (inicjujgcymi procesy elektrochemiczne), ale przede
wszystkim elektromagnetycznymi. Zwigzane jest to z mechanizmami generowania potencja-
téw czynnosSciowych komorek miesnia sercowego i przeptywem pradéw czynnosciowych
0 zmieniajacym sie natezeniu. Dodatkowo uwzgledni¢ nalezy zjawisko magnetotropizmu
(reakcja ruchowa wywotana obecnoscig pola magnetycznego) niektérych struktur
tkankowych, w szczeg6lnosci sktadnikdw krwi.

Ocena wiasnosci elektrycznych i magnetycznych stali Cr-Ni-Mo nie jest w literaturze
eksponowana. Wtasnoséci magnetyczne, w zaleceniach normatywnych, zdefiniowane zostaty
poprzez przynalezno$¢ stali Cr-Ni-Mo do paramagnetykéw i wyeliminowanie obecnosci
w strukturze ferromagnetycznego ferrytu 5 [61]. Witasnosci elektryczne implantéw mozna
ksztattowa¢ poprzez wytwarzanie na ich powierzchni warstw, ktére beda minimalizowa-
ty procesy zwigzane z generowaniem i rozchodzeniem sie potencjatéw czynnosciowych
w otaczajacych tkankach.

Probe okreslenia witasnosci magnetycznych stali Cr-Ni-Mo stosowanej na implanty
podjeli Barton i Marciniak [116+119]. Okreslili zmiane wspdiczynnika przenikalnosci
magnetycznej oraz nasycenia magnetycznego po rdznych etapach wytwarzania stali.
Stwierdzili, ze zawartos¢ ferrytu 8 zmniejsza sie w kolejnych cyklach przerdbki plastycznej
na zimno oraz zabiegach wyzarzania miedzyoperacyjnego. Podczas odksztatcania plastyczne-
go na zimno cze$¢ austenitu przemienia sie w martenzyt. Obydwa te zjawiska moga wiec
ksztattowa¢ zmienno$¢ wiasnosci magnetycznych. Z kolei Dietrich i inni w swoich badaniach
wykazali, ze w stali Cr-Ni-Mo stosowanej na implanty nawet po 80% odksztatceniu
plastycznym na zimno nie zachodzi przemiana martenzytyczna. Analiza uzyskanych
wynikoéw wskazuje, ze okreSlanie wiasnosci magnetycznych wylgcznie poprzez kontrole
obecnosci w strukturze stali ferrytu 8 jest niewystarczajace dla biomateriatdw na stenty.

Celowe wiec wydaje sie wprowadzenie dodatkowego kryterium okre$lajagcego precyzyjniej
wiasnosci magnetyczne stali do wytwarzania stentow.

2.3. Ksztattowanie wiasnosci fizykochemicznych warstwy powierzchniowej
stentéw wiencowych

Biomateriat wprowadzony do uktadu krwiono$nego nie moze wywotywaé nieodwracal-
nych uszkodzen struktury biatek, blokowania dziatania enzymoéw, zmian sktadu elektrolitu
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oraz uszkodzen lub uwalniania duzej liczby upostaciowionych sktadnikow krwi. Ponadto nie
moze inicjowac reakcji toksycznych, immunologicznych lub mutagennych [48, 49]. Implan-
tacja stentu metalowego do ukiadu naczyniowego inicjuje kompleksowg reakcje pomiedzy
sktadnikami krwi a jego powierzchnig. Endotelializacja zaimplantowanych stentéw (pokry-
wanie stentu $rodbtonkiem) jest procesem przebiegajacym powoli i trwa do 2, 3 miesiecy.
Okres ten stanowi 0 niebezpieczenstwie wykrzepiania krwi na powierzchni implantu. Po
wszczepieniu stentu natychmiast nastepuje tworzenie na jego powierzchni monowarstwy
przez zaadsorbowane osoczowe biatka krwi. Z uwagi na to, ze takie biatka jak fibrynogen,
fibronektyna majg wiekszg reaktywnos$¢ z powierzchnig metalowg implantu w poréwnaniu do
albuminy (najliczniejsze osoczowe biatko), moga inicjowaé¢ kaskadowy proces wykrzepiania
krwi oraz przyleganie plytek krwi [28]. Mozna zatem stwierdzi¢, ze wiasnosci fizykoche-
miczne powierzchni stentow wplywajg na intensywnos$¢ tego procesu. Ponadto wywierajg
wptyw na przebieg reakcji okotowszczepowych implant - tkanki naczyniowe, decydujgcych
0 ewentualnej proliferacji migSniowo-wioknistej w obrebie blony wewnetrznej naczynia
W miejscu wszczepienia stentu.

Jednym z gtéwnych czynnikéw wptywajacych na przebieg procesu wykrzepiania krwi
oraz reakcji tkanek okotowszczepowych jest chropowato$¢ powierzchni stentéw. Sheth
linni ustalili efekty polerowania implantéw ze stopu Ni-Ti oraz stentow Palmaz-Schatz ze
stali Cr-Ni-Mo w badaniach in vivo (uktadzie naczyniowym $wini). Stwierdzili znaczne obni-
zenie sktonnosci do wykrzepiania polerowanych powierzchni implantéw w poréwnaniu do
niewypolerowanych. Podobne badania na szczurach i $winiach przeprowadzit de Scheerder.
Implantujac wypolerowane stenty ze stali Cr-Ni-Mo uzyskat znaczne zmniejszenie wystepo-
wania wczesnej zakrzepicy oraz ograniczenie procesu restenozy [120+123]. Wyniki tych ba-
dan wskazuja ze topografia powierzchni implantéw ma znaczacy wptyw na wczesne i pézne
reakcje stentowanych naczyn. Mozna zatem stwierdzi¢, ze zapewnienie gtadkiej powierzchni
stentow wykonanych z biomateriatdbw metalowych jest podstawowym etapem ksztattowania
ich wlasnosci uzytkowych. Z uwagi na miniaturyzacje tych implantéw, osiaga sie to przede
wszystkim przez obrdébke elektrochemiczng. W technologii polerowania elektrolitycznego
stentéw nalezy zwroci¢ uwage nie tylko na uzyskiwang chropowato$¢ powierzchni. Waznym
czynnikiem determinujacym sposéb realizacji tej obrobki jest posta¢ pétwyrobu do wytwa-
rzania stentéw (cienkoscienna rurka, drut). Opracowany proces obrébki elektrochemicznej
musi zapewni¢ stato$¢ cech geometrycznych stentdw na catej ich dtugosci. Wplywa to istotnie
na charakterystyke biomechaniczng stentow.

Duza predko$¢ tworzenia sie warstwy z zaadsorbowanych osoczowych biatek krwi
(gtownie fibrynogenu) na powierzchni stentu skionita wielu badaczy do poszukiwania bar-
dziej skutecznych sposob6w ograniczenia tego procesu. W ostatnim dziesiecioleciu obserwuje
sie zwiekszajagce zainteresowanie aplikacjg polimeréw na potrzeby implantéw stosowanych
w kardiologii zabiegowej. Stosowanie polimeréw na implanty w uktadzie krwiono$nym nie
jest zagadnieniem nowym. Podkresla sie gtownie ich dobrg biotolerancje w srodowisku
krwi, a zwkaszcza atrombogenno$¢ zwiazang m.in. ze zwilzalnoScig wartoscig i rodzajem
tadunku elektrostatycznego powierzchni oraz warto$cig wspoétczynnika powierzchniowe;j
przewodnosci tych biomateriatow. Sg one stosowane miedzy innymi na sztuczne naczynia
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krwiono$ne, zastawki serca, elementy konstrukcyjne sztucznego serca i implantowanych
pomp wspomagajacych jego prace oraz izolacje przewoddéw do rozrusznikéw serca [49, 119].
Polimery stosowane sg zaréwno jako materiaty konstrukcyjne do wytwarzania stentéw (stenty
polimerowe), elementéw kompozytowych implantow (metal-polimer), jak i na warstwy wy-
twarzane na powierzchni stentow [28, 124+128].

Liczba gatunkéw polimeréw stosowanych na powtoki ochronne na powierzchni metalo-
wych stentéw wiencowych jest duza i ciggle wzrasta. Duzg grupe stanowig polimery synte-
tyczne niebiodegradowalne. Ich rolgjest wytworzenie na powierzchni stentu obojetnej bariery
pomiedzy metalowym stentem a tkankami uktadu krwionos$nego. Na powtoki te uzywa sie
gtownie poliuretanu, polisiloksanu (silikon), politeraftalanu etylenu [28, 122, 126+130].
Przydatno$¢ tych powtok byta oceniana gtéwnie na podstawie testow in vivo (w naczyniach
wiencowych $win). Badania van der Giessena, de Scheerdera i Fontaina wykazaty ich sku-
teczno$¢ w ograniczeniu procesu wczesnego wykrzepiania krwi na powierzchni implantéw.
Rozwigzania te nie byty jednak skuteczne je$li chodzi o ograniczenie procesu proliferacji bto-
ny wewnetrznej naczynia w poréwnaniu do stentow bez naniesionej warstwy.

Efekty tych prac spowodowaly zainteresowanie sie inng grupg polimeréw. Sg to poli-
mery biodegradowalne (m.in. polikwasy mlekowe, poliglikolid) [122, 131, 132]. Najkorzyst-
niejsze rezultaty uzyskano w przypadku, gdy materiatem powtoki stentu byt dwulaktyd
(L-laktyd). Badania prowadzone przez Lincoffa z wykorzystaniem stentow typu Wiktor
w naczyniach wiencowych $win wykazaty skutecznos¢ tego rodzaju powtok zaréwno w ogra-
niczeniu procesu wykrzepiania, jak i restenozy [122, 131].

Koncepcje zastosowania polimeru naturalnego, jako materiatlu powtokowego na stenty
nie inicjujgcego procesu zapalnego, wprowadzili m.in. Holmes i Baker [122, 133+136]. Oce-
niali przydatnos¢ stentéw tantalowych oraz ze stali Cr-Ni-Mo (typu Palmaz-Schatz) pokry-
tych powtoka poliuretanowg w ktdérej warstwe powierzchniowg wprowadzono fibryne. Wy-
niki ich badan prowadzone w warunkach in vitro oraz in vivo (naczynia wiencowe $win, na-
czynia biodrowe psa) wskazujg ze powtoka ogranicza proces adhezji ptytek krwi i zapobiega
wykrzepianiu. Stwierdzono ponadto rowniez szybszg endotelializacje stentéw [122, 133,
134]. Zastosowanie takich kompozytowych powtok zwigzane jest jednak z pewnymi ograni-
czeniami. Implanty po wprowadzeniu fibryny w ich powierzchniowg warstwe powinny by¢
szybko wszczepione. Fibryna nie wykazuje bowiem zbyt duzej adhezji do podtoza. Dlatego
tez prowadzone sg dalsze badania nad poprawa przyczepnosci fibryny do powierzchni sten-
tow.

Kolejnym sposobem ksztattowania witasnosci fizykochemicznych stentdw jest heparyni-
zacja ich powierzchni [122, 137+148]. Zapewnia ona mozliwo$¢ wyeliminowania podawania
lekéw przeciwzakrzepowych pacjentom w okresie pooperacyjnym. Heparyna zawiera bo-
wiem kilka grup anionowych (np. karboksylowe, sulfanowe, sulfamidowe), nadajacych
wewnetrznej powierzchni naczyn ujemny tadunek elektrostatyczny. Zjawisko to po raz pierw-
szy wykorzystat Bonan [122, 137]. W swoich badaniach zastosowat on stenty typu zig-zag
z naniesiong warstwg heparyny. Otrzymane wyniki badan, przeprowadzone w warunkach in
vivo, nie wykazaty pozytywnego wptywu tych powtok na ograniczenie procesu wykrzepiania.
Podobne rezultaty uzyskat Zidar, stosujgc stenty tantalowe pokryte warstwg heparyny [138].

a
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Natomiast Hardhammar, Serruys, Chronos, de Scheerder i inni w swoich badaniach prowa-
dzonych gtéwnie w warunkach in vivo stwierdzili skuteczno$¢ tego rodzaju powtoki w ogra-
niczeniu aktywacji ptytek krwi i tworzenia skrzepéw. Jednak dalsze badania histomorfome-
tryczne wykazaty brak skutecznosci tak przygotowanych implantéw w ograniczaniu procesu
restenozy [139+142].

W ostatnim okresie prowadzone sg badania nad zastosowaniem amorficznego weglika
krzemu, jako pokrycia na stenty wiencowe [17]. Zwigzane sg z dgzeniem do ograniczenia
zachodzacej na powierzchni implantu konwersji fibrynogenu do fibryny. Tego rodzaju mate-
riat powtokowy na stenty o wiasnosciach dielektrycznych skutecznie ogranicza reaktywnos$é
jego powierzchni w $rodowisku krwi. Przeprowadzone badania wskazujg na dobrg odpornos¢
korozyjna tego rodzaju warstwy, jak réwniez ograniczong zdolno$¢ do inicjowania aktywacji
ptytek krwi i agregacji leukocytow.

Duzy postep w leczeniu wczesnej i péznej zakrzepicy oraz wtérnego zwezenia naczyn

wiericowych osiggnieto poprzez zastosowanie stentow uwalniajgcych leki. Wprowadzane sg
do struktury powtok polimerowych na stentach substancje (leki) atrombogenne i przeciwza-
palne, ktére po jego zaimplantowaniu sg uwalniane do naczynia krwiono$nego. Wyniki badan
klinicznych przedstawionych na sesjach naukowych Amerykanskiego Towarzystwa Choréb
Serca w Anaheim w 2001 roku wskazujg ze jest to jedno z najbardziej znaczacych osiggniec
w kardiologii zabiegowej od wprowadzenia implantéw do udrazniania naczyn. Testy klinicz-
ne prowadzono na 44 pacjentach wiaczonych do programu RAVEL (pierwsza préba kliniczna
zastosowania u cztowieka stentow pokrytych sirolimem) [149]. Po 12 miesigcach od wszcze-
pienia stentu u zadnego z pacjentow angiograficznie nie stwierdzono wystepowania resteno-
zy. Zmniejszenie Swiatta stentu okres$lone za pomocg tréjwymiarowej ultrasonografii we-
whnatrznaczyniowej wynosito tylko okoto 2%. W innych pracach autorzy prezentowali wyniki
badan potwierdzajgce skuteczno$é tego rodzaju terapii [150+153]. Z uwagi jednak na stosun-
kowo krétki okres aplikacji tych stentow w praktyce klinicznej, trudno jednoznacznie okresli¢
ich skuteczno$¢ w odniesieniu do kilkuletniego ich uzytkowania.

Obecnie w literaturze Swiatowej pojawity sie doniesienia o korzystnym wplywie warstw
weglowych na biotolerancje implantéw z biomateriatow metalowych [62-70, 89, 153+163].
Do tej grupy zalicza sie powioki diamentopodobne (Diamond-Like Carbon - DLC).
Generalnie terminem tym okre$lane sg w literaturze powtoki otrzymywane réznymi
metodami, jak réwniez o zréznicowanym sktadzie chemicznym i fazowym. Ze wzgledu na
strukture, warstwy te mozna podzieli¢ zasadniczo na zawierajgce wodor a-C:H (hydrogenated
amorphous carbon films) oraz nie zawierajace wodoru a-C (non-hydrogenated amorphous
carbon films). Powtoki typu a-C najczesciej otrzymywane sg w procesie rozpylania katody
grafitowej (rozpylanie magnetronowe, tukowe, ablacja laserowa). Z Kkolei podstawg
konstytuowania powtok a-C:H jest dekompozycja weglowodoréw z wykorzystaniem metod
PACVD [89, 164, 169, 170].

Wystepowanie wodoru w powtokach typu a-C:H silnie wptywa na ich strukture oraz
wiasnosci. W zaleznoSci od parametréw procesu wytwarzania warstw typu DLC, jego
zawarto$¢ moze zmienia¢ sie w zakresie od utamka procenta do kilkudziesieciu procent.
W strukturze warstw DLC mozna wyrézni¢ diament, grafit lub grupy polimerowe CHn=i,2,3,
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a ich objetosci wzgledne determinujg wtasnosci powtok. Dotychczas w sposéb szczegélny
eksponuje sie warto$¢ modutu Younga E (charakteryzujgca stan wigzan w badanym

materiale) oraz gesto$¢ p (pozwalajacg identyfikowaé poszczegélne grupy powtok DLC) -
tablica 2.3 [164, 169, 171].

Tablica 2.3
_ mc /Uéuwyrn /1071
gﬂoe\l,ci(?:: Twardosé, GPa Modut Younga Gestos¢
E, GPa p, g/cm3
a-C:H 10+15 @ +Soo p <240
_a-C ok. 40 300 + 800 p =240+ 3,30
diament ok. 900 >800 p>3,30

Jedna z metod wytwarzania powtok weglowych jest metoda rf PACVD, ktorej podstawy
opracowali Mitura i Niedzielski [161, 172, 173]. Polega na rozkiadzie metanu w plazmie
wysokiej czestotliwosci pod obnizonym ci$nieniem przy niskiej temperaturze podtoza. Proces
wytwarzania warstwy prowadzony jest w dwdéch etapach. Pierwszy etap obejmuje obrobke
elektrochemiczng (polerowanie elektrochemiczne) i chemiczng (pasywacja chemiczna)
implantéw w warunkach opracowanych przez Marciniaka i wspo6tpracownikéw [174].
Procesy te zapewniajg wzrost odpornos$ci korozyjnej implantéw, jak rowniez adhezji powtoki
weglowej wytwarzanej w drugim etapie w procesie rf PACVD. Wytworzona warstwa
pasywno-weglowa na powierzchni implantow ze stali Cr-Ni-Mo charakteryzuje sie bardzo
dobrg adhezjg odpornoscia na korozje wzerowg szczelinowg i naprezeniowg w warunkach in
vitro i in vivo. Duza odporno$é korozyjna zapewnia réwniez dobrg biotolerancje, eliminujac
rozwdj niekorzystnych reakcji toksycznych, alergicznych oraz ograniczajac ryzyko powiktan
pooperacyjnych. Tego rodzaju powtoka znalazta szerokie zastosowanie na implantach ze stali
Cr-Ni-Mo stosowanych w chirurgii ortopedycznej, szczekowo-twarzowej [66+70, 159, 162,
164, 165].

Pomimo wielu korzystnych wiasnosci warstw typu DLC, ich aplikacja do uszlachetniania
powierzchni stentow wieAcowych jest uwazana za kontrowersyjng. Watpliwosci zwigzane sg
gtownie z mozliwoscig inicjacji pekania stentow podczas ich implantacji, a takze w czasie ich
uzytkowania w warunkach zmiennych obcigzen. Wymienione efekty nie znajdujg jednozna-
cznego potwierdzenia w prezentowanym w literaturze materiale badawczym. Dane literatu-
rowe bazuja najczesciej na wynikach wybiérczych badan (np. hodowli komérkowych w wa-
runkach in vitro) i nie odzwierciedlajg specyfiki uzytkowania stentow.

3. BADANIA WELASNE

3.1. Celi zakres badan - teza pracy

Stenty wienicowe w ostatniej dekadzie ubiegtego stulecia w sposéb zasadniczy zmienity
metody oraz skuteczno$¢ leczenia choroby niedokrwiennej serca. Stato sie to mozliwe dzieki
wykorzystaniu dotychczasowych doswiadczen zwiazanych z implantacja tworzyw metalo-
wych do organizmu ludzkiego (nie tylko do ukfadu krwiono$nego). Ponadto zaadaptowanie,
do rozprezania stentdw w naczyniu stosowanej juz techniki PTCA zapewnito matoinwazyj-
nos$¢, bezpieczenstwo zabiegu oraz zmniejszyto prawdopodobienstwo wystapienia restenozy.

Doswiadczenia kliniczne wskazuja obok niewatpliwych korzysci uzyskanych przez sto-
sowanie stentow wiencowych, na pewne ograniczenia, zwigzane gtéwnie z wprowadzeniem

tworzywa metalowego do krwiobiegu cztowieka. Przeprowadzona analiza danych literaturo-
wych pozwala stwierdzié, ze w gtdwnej mierze sg to zagadnienia zwiazane z wykrzepianiem
krwi na powierzchni stentdw oraz restenoza. Stad ksztattowanie prawidtowych witasnosci fi-
zykochemicznych stentéw w wielu osrodkach inzynierii biomedycznej ukierunkowane zosta-
to gtéwnie na technologie wytwarzania powtok skutecznie ograniczajacych niekorzystne zja-
wiska zachodzace na ich powierzchni. Prezentowane czastkowe wyniki badan, gtéwnie biolo-
gicznych, prowadzonych w warunkach in vitro oraz in vivo, nie w petni identyfikujg kryteria
determinujace przydatnos$¢ powtok na stenty wiencowe w warunkach ich dtugotrwatego uzyt-
kowania (cykliczne obcigzanie, reakcje elektrofizjologiczne). Brak danych dotyczgcych bu-
dowy wytwarzanych powtok, ich podatnosci do odksztatcen (z uwagi na technike implanta-
cji), adhezji do metalicznego podtoza oraz topografii powierzchni, nie pozwala na komplek-
sowg ocene wynikow uzyskanych przez poszczeg6lnych autoréw [126+148].

Doda¢ nalezy, ze dotychczas zdecydowanie mniej uwagi poswieca sie problematyce do-
boru postaci i cech geometrycznych stentdw, jak rowniez ksztattowaniu struktury oraz wia-
snosci mechanicznych biomateriatu implantéw metalowych. Zagadnienia te majg decydujace
znaczenie podczas zabiegu implantowania stentu oraz jego zdolnosci do przenoszenia obcig-
zen. Najwiekszg uwage autorow zajmuje dobor wiasnosci mechanicznych biomateriatu meta-

lowego. Realizowane jest to najczesciej przez okre$lenie charakterystyk biomechanicznych
odzwierciedlajgcych etap rozprezania, a nie uzytkowania analizowanej postaci stentu. Charak-
terystyka biomechaniczna stentu okre$lana jest metodami numerycznymi. Prowadzenie tego
rodzaju obliczen musi by¢ poprzedzone przyjeciem odpowiednich warunkéw brzegowych,
adekwatnych do specyfiki symulowanego procesu.

Wymagania dotyczace struktury biomateriatdw stosowanych na stenty, prezentowane
w zaleceniach normatywnych, nie w peini uwzgledniajg ich przydatno$¢ do ksztattowania
wiasnosci fizykochemicznych implantéw [61, 75, 76]. Miniaturyzacja stentéw wymusza ko-
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nieczno$¢ stosowania biomateriatu o strukturze drobnoziarnistej z matg zawartoscig wtracen
niemetalicznych o duzej dyspersji rownomiernie rozmieszczonych w osnowie. W zaleceniach
normatywnych nie eksponuje sie takze wiasnosci elektrycznych i magnetycznych biomateria-
téw. Omowione uwarunkowania biofizyczne uktadu serce - naczynia wiefcowe (rozdz. 2.1)
wskazuja ze wiasnie te sg bardzo istotne w przypadku stentow.

Analiza studialna literatury pozwolita stwierdzi¢, ze obowigzujgce obecnie kryteria oce-
ny jakosci finalnej stentéw wiencowych charakteryzuja sie duza og6lnoscig. Nie okreslajg one
szczeg6towo cech jakosciowych, a takze nie wyrazaja wzajemnych relacji. Stad wynika ko-
nieczno$¢ realizowania programoéw badawczych, zaréwno poznawczych, jak i aplikacyjnych
uwzgledniajgcych zagadnienia inzynierii materiatowej i kliniczne. Zasadniczym wiec celem
zrealizowanej rozprawy byto opracowanie metodologii ksztattowania i kwalifikacji wiasnosci
fizykochemicznych stentow wiencowych ze szczeg6lnym uwzglednieniem specyfiki uktadu
krwiono$nego - rys. 3.1.

Na podstawie przeprowadzonego studium literaturowego mozna przyja¢ nastepujaca teze
rozprawy:

Wymagane cechy uzytkowe stentdw wiericowych sg efektem prawidtowego uksztaito-
wania struktury, wlasnosci mechanicznych biomateriatu implantéw oraz wiasnoscifizyko-
chemicznych ich powierzchni z uwzglednieniem specyfiki matoinwazyjnej techniki imptan-
tacji i uwarunkowan ukfadu serce - naczynia wiericowe.

Weryfikacja przyjetej tezy wymaga zrealizowania odpowiednich zadan badawczych.
Stad opracowany w pracy algorytm postepowania obejmuje zakres niezbednych - zdaniem
autora - operacji technologicznych i badan zapewniajgcych wymagane cechy uzytkowe okre-
Slonej postaci stentu. Etap wstepny obejmuje analize proceséw fizjologicznych i biofizycz-
nych w uktadzie krazenia oraz dotychczasowego stanu wiedzy zwigzanego z ksztattowaniem
jakos$ci biomateriatow oraz powtok wytwarzanych na stentach.

W celu zrealizowania postawionych zadan w badaniach eksperymentalnych oraz symula-
cji numerycznych procesu rozprezania i uzytkowania implantu przyjeto klinicznie uzyteczng
posta¢ stentu wieficowego. Opracowano takze warunki wytwarzania warstwy pasywno-
weglowej na powierzchni stentu o wtasnosciach fizykochemicznych dostosowanych do tech-
niki implantacji i warunkéw biofizycznych uktadu sercowo-naczyniowego.

W zakresie badan wtasnych w ramach zrealizowanej pracy:

e przeprowadzono analize numeryczna uktadu stent - naczynie wiefcowe dla wytypowanej
postaci implantu,

¢ wykonano badania struktury i wiasnosci mechanicznych stali Cr-Ni-Mo przeznaczonej do
wytwarzania stentow,

e opracowano technologie ksztattowania stentow,

e przeprowadzono obrobke powierzchniowa stentéw,

« wykonano badania struktury wytworzonych warstw,

e przeprowadzono badania wiasnosci fizykochemicznych stentow w warunkach in vitro oraz
in vivo z uwzglednieniem matoinwazyjnej techniki implantacji oraz warunkéw biofizycz-
nych uktadu sercowo-naczyniowego.
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Badania zrealizowane zostaty przez autora w ramach projektu badawczego nr 7 T08C 057
17 finansowanego przez Komitet Badan Naukowych oraz rektorskiego grantu habilitacyjnego
nr BW/RGH-1 I/RMT-0/2004 finansowanego z funduszu Prorektora ds. Nauki i Wspdtpra-
cy z Przemystem Politechniki Slaskiej w Gliwicach.

3.2. Materiat do badan

Materiat do badan stanowit drut o $rednicy do = 0,20 mm ze stali Cr-Ni-Mo w stanie
umocnionym po procesie ciggnienia na zimno (Rm=1120 MPa). Skiad chemiczny pozwala
przyporzadkowa¢ badang stal do gatunku D - tablica 3.1. Sumaryczna zawarto$¢ Cr i Mo
(%Cr + 3,3%Mo > 26%) wynosita 26,14%. Oznacza to, ze speiniony zostat warunek odpor-
nosci stali na korozje wzerowg [61].

Tablica 3.1
Sktad chemiczny stali Cr-Ni-Mo (drut) z przeznaczeniem na stenty wieficowe
Rodzaj Stezenie pierwiastkow, %
analizy (o Si Mn P S n2 Cr Mo Ni Cu Fe
Analiza 415 018 188 0,022 0005 0089 17,00 277 1400 006 reszta
wytopu

Wg PN-ISO max max max max max max 17,0+ 2,25+ 13,0+ max
5832-1 0,030 1,0 2,0 0,025 0,010 01 190 350 150 0,50

reszta

W celu zwiekszenia podatnosci do ksztattowania postaci geometrycznej stentu wienco-
wego wykonano obrdbke cieplng drutu w piecu przelotowym w atmosferze ochronnej (typu
H2-N2). Proces realizowano w temperaturze 1050°C+10°C w ciggu 10 min. Warunki procesu
opracowano w ramach badarn wstepnych.

3.3. Obrobka powierzchniowa

W celu zapewnienia wymaganej $rednicy oraz chropowato$ci powierzchni drutu
(Ra—0,16 pm) stosowano polerowanie elektrolityczne. Proces realizowano na opracowanym
stanowisku w sposob ciagty - rys. 3.2. Stanowisko to sktadato sie z wanny elektrolitycz-
nej o pojemnosci 10 dm3, wyposazonej w katody ze stali kwasoodpornej, uktadu ter-
moregulacji, wanny do neutralizacji, zespotu dwoch elementéw myjacych oraz ze-
spotu rolek mocujgcych drut, napedzajgcych oraz doprowadzajgcych prad.

Celem ustalenia warunkdw procesu polerowania wyznaczono podstawowe wskazniki ob-
robki anodowej. Rownowaznik elektrochemiczny roztwarzania anodowego stali obliczono
z zaleznosci:

4
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gdzie:
x - udzial masowy sktadnikéw stopowych stali: xFe= 0,66, xo-= 0,17, xNj= 0,14,

xMo= 0,03,
mh- réownowazniki elektrochemiczne sktadnikéw stopowych stali: mhFe =1,042g/Ah,
mher= 0,647g/Ah, mhii= 1,095g/Ah, mhMo= 1,193g/Ah.

Woda destylowana

Rys. 3.2. Schemat urzadzenia do ciagtego polerowania elektrolitycznego: 1- rolki metalowe, 2 - pole-
rowany drut, 3- wanna do obrobki elektrolitycznej, 4 - elementy hamujace, 5, 6 - rolki mocuja-
ce, 7- wanna do polerowania elektrolitycznego, 8- ociekacz kropel, 9 - wanna do neutralizacji,

) 10- elementy do ptukania, 11- napedz regulatorem obrotéw ) )
Fig. 3.2 Scheme of installation for continuous electrolytic polishing of wire: 1 - metallic rolls, 2 - polished

wire, 3- electrolyzer, 4- braking elements, 5, 6 - clamping rolls, 7- electrolytic tank, 8- drier,
9- neutralization tank, 10- rinsing elements, 11 - drive system

Rownowaznik elektrochemiczny stopu wynosit mh saii= 0,952g/Ah. Na podstawie prze-
prowadzonych wstepnych badan przyjeto $rednig warto$¢ wydajnosci przy obrébce anodowe;j

Wp= 45%.
Proces polerowania elektrolitycznego prowadzono dwustopniowo. Jako podstawowg gru-

bos¢ warstwy przeznaczonej do usuniecia przyjeto 0,02 mm. Zapewnito to otrzymanie drutu
o $rednicy di = 0,16 mm (w pierwszym etapie) oraz d2 = 0,12 mm (w drugim etapie). Jed-

nostkowy fadunek elektryczny obliczono z réwnania:

AnylOO  Ah (3.2)

q m h saii ‘"W p m

gdzie:
Amj - jednostkowa masa stopu przeznaczona do usuniecia, g/m,

Wp- wydajnos$¢ pradowa procesu, %.
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Zatem jednostkowy tadunek w procesie polerowania elektrolitycznego wynosit odpo-
wiednio gi = 208,5 mAh/m (w pierwszym etapie) i 162,1 mAh/m (w drugim etapie). Obliczo-
ne wartosci tadunku byty podstawa do ustalenia warunkéw obrobki elektrochemicznej. Proces
polerowania elektrolitycznego prowadzono w kapieli o zréznicowanej zawartosci dodatkow
wybtyszczajacych - tablica 4.2. Powierzchnie drutu po procesie polerowania oceniano za po-
mocg elektronowego mikroskopu skaningowego DSM-940, firmy OPTON. W celu wytwo-
rzenia na powierzchni warstwy pasywnej drut poddano procesowi pasywowania chemicznego
w 40% wodnym roztworze kwasu azotowego o temperaturze 60+1°C przez 1h.

Tablica 3.2
uiuyuénegu aruiu
H2S04 (d = 1,84 g/lcm*) - 40
H3P04(d = 1,70 g/cm3) - 60
Acetanilid - 50 + 200
Gliceryna - 50 + 200
Kwas szczawiowy - 50 + 200

Sktadniki podstawowe, % mas.

Dodatki wybtyszczajace, g/dm3

Temperatura kapieli, °C 60
Gestos¢ pradu anodowego, A/dm2 40
Dtugos¢ drutu zanurzonego w roztworze, mm 270

208,5 (pierwszy etap)

Jednostkowy tadunek elektryczny, mAh/m
162,1 (drugi etap)

Predko$¢ przesuwu drutu, mm/min. 300
Predko$¢ obrotowa urzadzenia napedowego,
obr./min. 1

Na powierzchnie polerowang elektrolitycznie i spasywowang prébek z drutu 0,12 mm
nanoszono warstwe weglowg Nanoszenie warstwy jest procesem dwuetapowym. W pierw-

szym realizowany jest proces trawienia jonowego powierzchni. Zwrécono uwage przede
wszystkim na:

» wartos$¢ ciSnienia w komorze,
e napiecie autopolaryzacji,
e czas trwania procesu.

Odpornos$¢ na korozje wzerowg byta podstawg do oceny jako$ci warstwy pasywnej po
trawieniu w réznych warunkach. Otrzymane wyniki pozwolity na ustalenie parametréw pro-
cesu, aby warstwa pasywna (wytworzona w procesie polerowania elektrolitycznego i pasywa-
cji) nie ulegata wytrawieniu. Warstwa ta byta nieodzowna do uzyskania dobrej adhezji war-
stwy weglowej do podioza oraz zapewniata bardzo dobrg odporno$é na korozje wzerowg
szczelinowg i naprezeniowg [66+70, 159, 162, 164, 165].

Nanoszenia warstwy weglowej (drugi etap) realizowano w procesie rf PACVD w atmos-

ferze 100% CH4 w Instytucie Inzynierii Materiatowej Politechniki to6dzkiej. Stosowano
zmienne warunki procesu:

» predko$¢ przeptywu metanu,
e potencjat autopolaryzacji préobek,

3. Badania witasne

e cisnienie w komorze urzadzenia,
e Czas nanoszenia warstwy.
Parametry procesu nanoszenia warstwy weglowej ustalono na podstawie badan odporno-

$ci korozyjne;j.
3.4. Ksztattowanie postaci geometrycznej stentéw

Ksztatltowanie zatozonej postaci stentu wieficowego typu ,,coil” byto procesem dwueta-
powym. Pierwszy obejmowat ksztattowanie z drutu ,,sinusoidy” o wymaganej liczbie zwojow
i okreslonej geometrii. Natomiast w drugim etapie uksztattowana ,,sinusoida” nawijana byfa
na watek o $rednicy 2 mm - rys. 3.3.

Podstawowym etapem procesu formowania stentéw byto ksztattowanie ,,sinusoidy” sten-
tu. Do wykonania tej operacji technologicznej opracowano projekt stanowiska technologicz-
nego, przyjmujac nastepujace zatozenia:

» liczba zwojow ksztattowanej ,,sinusoidy” nie moze by¢ mniejsza niz 34,
» proces ksztattowania ,,sinusoidy” powinien przebiega¢ przy jednym zamocowaniu drutu,
¢ ksztattowanie kolejnych zwojéw moze by¢ realizowane tylko po wykonaniu zwojéw po-

przednich.

Rys. 3.3. Etapy ksztattowania stentu wiencowego: a-geometria drutupo uksztattowaniu ,,sinusoidy", b - model

geometryczny stentu po nawinieciu ,,sinusoidy " na watek
Fig. 3.3. Stages ofcoronary stentforming: a - geometricalform of ‘sinusoid”, b - geometrical model of stent

after winding "sinusoid" on a cylinder
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Dla przyjetej postaci geometrycznej stentu zaproponowano witasng metode jego ksztat-
towania. Zatozono konieczno$¢ wprowadzenia w konstrukcji projektowanego stanowiska,
dwoch gtéwnych elementéw - watkdéw oporowych oraz popychaczy sterowanych odpowied-
nim uktfadem napedzajagcym. Ksztaltowany drut osadzony byt miedzy przemieszczajgcymi sie
popychaczami i nieruchomo zamocowanymi kotkami, zapewniajgcymi op6r ksztattowanemu
elementowi - rys. 3.4a. Wysuwany popychacz $srodkowy rozpoczynat ksztattowanie pierw-
szego zwoju sinusoidy - rys. 3.4b. Nastepnie wysuwane rédwnoczes$nie dwa sasiednie popy-
chacze rozpoczynaty proces ksztattowania kolejnych zwojéw - rys. 3.4c. Po ich uksztattowa-
niu nastepowat ruch kolejnych dwdch sasiednich popychaczy, az do uksztattowania catej
»Sinusoidy”. Poszczeg6lne zwoje ,sinusoidy” ksztattowane byty symetrycznie wzgledem
zwoju $rodkowego. Dlatego niezbedne byto zapewnienie suwliwego przemieszczania sie dru-
tu w kierunku dosrodkowym. Zapobiegato to rowniez zerwaniu drutu.

Rys. 3.4. Schemat metody ksztattowania ,,sinusoidy’ a - usytuowanie ksztattowanego drutu wzgladem rucho-
mych popychaczy oraz statych kotkdw oporowych, b - ksztattowanie pierwszego (Srodkowego) zwoju
,.sinusoidy™ ¢ - ksztattowanie parami kolejnych (sasiednich) zwojow

Fig. 3.4. Scheme ofthe 'Sinusoid"forming method: a - position of the wire andforming elements - pushers
and the immobilized stops, b - forming of thefirst (middle) coil ofthe "sinusoid", ¢ - forming ofcon-
secutive coils by the concurrent move o ftwo pushers (symmetrically to the middle one)

Przedstawiona metoda ksztatltowania implantu byta podstawg do zaprojektowania urzg-
dzenia uwzgledniajgcego wszystkie przyjete wstepne zatozenia. Opracowano tréjmodutowe
urzadzenie pozwalajgce na uksztattowanie trzydziestu dziewieciu zwojow ,,sinusoidy” - rys.
3.5 1 3.6. Proces jej ksztattowania realizowany byt przy jednym zamocowaniu drutu w urza-
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dzeniu. Pozwalato to wyeliminowac¢ zmiany geometrii ,,sinusoidy” oraz powstawanie wad na

powierzchni drutu w trakcie kolejnych cykli ksztattowania.

Rys. 3.5. Urzadzenie do ksztattowania stentéw wiericowych
Fig. 3.5. Coronarystentforming device

Rys. 3.6. Posta¢ uksztattowanej ,,sinusoidy"
Fig. 3.6. Shape oftheformed “Sinusoid™

3.5. Metodyka badan

3.5.1. Analiza numeryczna

Celem analizy numerycznej byto wyznaczenie charakterystyki biomechanicznej stentu
dla réznych jego cech geometrycznych oraz okreslenie wptywu zmian ci$nienia krwi na
przemieszczenia elementéw stentu i naczynia wiencowego. Zakres badan obejmowat opraco-

wanie modelu:
e geometrycznego stentu wieAcowego i naczynia wieAicowego,

e dyskretnego uktadu stent - naczynie wiencowe,
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e numerycznego stentu i naczynia wiencowego z wykorzystaniem metody elementow skon-
czonych,
» oraz przeprowadzenie obliczeh numerycznych w zakresie nieliniowym.

Model obliczeniowy stentu

Analizie poddano model stentu wiencowego typu ,coil” o zréznicowanych cechach
geometrycznych opracowany przez zesp6t prof. L. Polonskiego ze Slaskiego Centrum Choréb
Serca w Zabrzu - rys. 3.7. Zmienng wielko$cig geometryczng byta $rednica drutu stentu -
odpowiednio 00,12 mm i 00,16 mm. Dtugo$¢ stentu byta stata i wynosita 1=15 mm. Stent
0 wyjsciowej Srednicy wewnetrznej dJf (Srednica walca o obwodzie 4 mm) byt rozprezany na
baloniku do $rednicy 3 mm.

Dla wykonanych modeli geometrycznych wygenerowano siatke elementéw do obliczen
metodg elementdw skonczonych. Zrealizowano to metodami parametrycznymi celem otrzy-
mania siatki odwzorowujacej obiekt z duzg doktadnoscig. Elementy skonczone przyjeto
w postaci parametrycznych elementow brytlowych SOLID o trzech stopniach swobody
w wezle. Pozwalajg one na uwzglednienie duzych przemieszczen i obrotéw. Opracowany
model dyskretny stentu przedstawiono na rys. 3.8. Tak wykonany model miat okoto 400 000
stopni swobody. Ze wzgledu na powtarzalno$¢ struktury obiektu obliczenia prowadzono dla
pojedynczego zwoju sktadajgcego sie z czterech segmentow.

Wyznaczono charakterystyke biomechaniczng stentu wiencowego, przyjmujac stal Cr-
Ni-Mo jako materiat, z ktérego byt wykonywany. W prowadzonych obliczeniach przyjeto
nastepujace wartosci danych materiatowych:

* modut Younga E = 200 000 MPa,
* liczba Poissona v = 0,33,

* Rm=470 MPa,

* Rpo2= 190 MPa,

 A5=140 %.

Dla tych danych materiatowych zbudowano charakterystyke bilineamga materiatu sprezy-
sto-plastycznego o umocnieniu izotropowym - rys. 3.9.

Model obliczeniowy naczynia wiedcowego

Opracowano model geometryczny naczynia wieficowego w postaci cienkosciennej rury,
przyjmujgc nastepujace cechy geometryczne [50]:

e drednica wewnetrzna naczynia d = 2,90 mm,
e grubos$¢ scianki naczynia g = 0,90 mm.

Model naczynia wiencowego odpowiadat dtugosci stentu zwiekszonej w obydwu kierun-
kach o potrojony skok stentu - rys. 3.10. Przyjeto warto$ci modutu Younga E = 7,5 MPa
lliczby Poissona v = 0,4, odpowiadajagce wyznaczonym dla naczynia wiencowego mezczyzny
w wieku 65 lat [50].

Rys. 3.8. Model dyskretny stentu wiericowego: a - siatka elementéw odwzorowujaca posta¢ stentu, b - siatka
elementéw odwzorowujacaprzekréjpoprzeczny stentu
Fig. 3.8. Discrete model ofthe coronary stent: a- mesh ofthe stent, b - mesh ofthe cross-section ofthe stent
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Rys. 3.9. Charakterystyka bilinearna materiatu stentu —stal Cr-Ni-Mo
Fig. 3.9. Bilinear characteristic o fthe stent material - Cr-Ni-Mo steel

Rys. 3.10. Model dyskretny naczynia wiencowego (1/4 przekroju wzdtuznego)
Fig. 3.10. Discrete model o fthe coronary vessel(l/4 o fthe longitudinal section)

Do przeprowadzenia obliczen niezbedne byto ustalenie warunkéw brzegowych, ktére
pozwolity na odwzorowywanie zjawisk zachodzacych w obiekcie rzeczywistym. Przyjeto
nastepujace zatozenia:

e wewnetrzna powierzchnia stentu podczas rozprezania byta obcigzona réwnomiernie,
¢ podczas rozprezania balonika sity tarcia powodowaty, ze zmiana $rednicy stentu nastepo-
wata w wyniku rozginania drutu, a nie w wyniku rozkrecania nawinietego stentu,

¢ wstepnie zalozono zmiane $rednicy stentu podczas rozprezania od wartosci dtF do Srednicy
d3=3 mm (Srednica balonika po rozprezeniu):
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Ad=d3- dtF=3,0m m -1,27 mm = 1,73 mm (3.3)

¢ stopnie swobody odebrano w sposéb odzwierciedlajgcy odksztatcenie obiektu rzeczywi-
stego,

e cisnienie krwi dziatato rownomiernie na catg powierzchnie $cianki bocznej naczynia wien-
cowego.

3.5.2. Mikroskopia $wietlna i elektronowa

Badania metalograficzne mikroskopowe wykonano na zgtadach wzdtuznych i poprzecz-
nych przygotowanych z drutu o $rednicy 0,2 mm. Zgtady przygotowano, stosujac szlifowanie
i polerowanie mechaniczne, wykorzystujgc urzadzenia firmy Struers. Trawienie wykonano
w odczynniku o skfadzie chemicznym 30 cm3 HC1 + 10cm3 HNO3. Obserwacje prowadzono
na mikroskopie $wietinym LEICA MEF 4A.

Ocene jakoSciowa zanieczyszczenia stali wtrgceniami niemetalicznymi przeprowadzono
metodg poréwnawczg na zgtadach wzdtuznych, nietrafionych przy powiekszeniu 100x
zgodnie z normg I1SO 4967 [175]. Dodatkowo przeprowadzono ocene iloSciowg zanieczysz-
czenia stali za pomocg automatycznego analizatora obrazu LEICA Qwin, stosujac powigksze-
nie 500x. Okre$lono nastepujace parametry stereologiczne:

e pole powierzchni wtracen niemetalicznych,
e powierzchnie wzgledng przekrojéw wtracen niemetalicznych,
e dhlugos$¢é maksymalnej cieciwy wtracen.

Badania skfadu fazowego stali wykonano na trawionych zgtadach metalograficznych.
Pomiary wielko$ci ziam przeprowadzono na zgtadach poprzecznych metoda poréwnawczg
zgodnie z normg ISO 643 [176]. Dodatkowo okreslano réwniez pole powierzchni ptaskiego
przekroju ziam z wykorzystaniem automatycznego analizatora obrazu LEICA Qwin przy po-
wiekszeniu 500x.

Badania struktury warstw pasywnej oraz pasywno-weglowej przeprowadzono z wyko-
rzystaniem transmisyjnego, wysokorozdzielczego mikroskopu elektronowego JEM 3010 fir-
my JEOL przy napieciu przyspieszajgcym 300 kV. Charakteryzuje go wysoka rozdzielczo$¢
liniowa (0,14 nm) i punktowa (0,17 nm). Wyposazony jest w wysokorozdzielczg kamere
»Slow scan” do elektronicznej rejestracji obrazéw. Obrébke elektroniczng obrazéw wykonano
za pomocg programu Digital Micrograph. Do wyznaczenia warto$ci odlegtosci miedzyptasz-
czyznowych d oraz wartosci katowych wykorzystano program DIFPACK. ldentyfikacje fa-
zowg prowadzono opierajac sie na elektronogramach, korzystajgc z programu ELDIF. Z wy-
branych obszaréw otrzymywano obrazy FFT, ktére byty nastepnie analizowane jak klasyczne
elektronogramy.

Badania mikroskopowe prowadzono na cienkich foliach przygotowanych metoda prze-
krojow poprzecznych, stosujac proces polerowania jonowego z wykorzystaniem polerki typu
PIPS firmy GATAN. Dla prébek z warstwg pasywno-weglowg wykonano réwniez cienka
folie w ptaszczyznie warstwy poprzez jej polerowanie jednostronne od strony podtoza. Taki
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spos6b przygotowania probki umozliwit obserwacje struktury warstwy na jej grubosci pomie-
dzy kolejnymi etapami $cieniania.

3.5.3. Witasnosci mechaniczne

Wiasnosci mechaniczne drutu w stanie przesyconym okreslono w statycznej prébie roz-
ciggania. Proby przeprowadzono na stanowisku przeznaczonym do pomiaru witasnosci me-
chanicznych tkanek miekkich. Stosowano dynamometr firmy ,,Mecmesin AVG 25” o mak-
symalnym obcigzeniu 25 N. Sterowanie pracg dynamometru realizowano za pomocg specjal-
nie opracowanego programu komputerowego. Prébki w postaci 10 odcinkéw drutu mocowa-
no w szczekach dynamometru. Wyznaczono wytrzymato$¢ na rozcigganie Rmoraz granice
plastycznosci Rpo,2badanego drutu.

Weryfikacje prawidtowosci doboru wtasnosci mechanicznych drutu, z ktérego wykonano
stenty, prowadzono na podstawie testow in vitro. Do badan wykorzystano po 10 implantéw
0 zr6znicowanym sposobie przygotowania ich powierzchni. Byty to stenty o powierzchni:

« polerowanej elektrolitycznie,
» polerowanej elektrolitycznie i spasywowanej,
« polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwg weglowa.

Stenty zaktadano na cewnik balonowy U-pass™ firmy Cordis-Johnson & Johnson, kon-
trolujac tatwos¢ ich montazu. Profil balonu z zamontowanym stentem oceniano, wprowadza-
jac go do cewnikdéw prowadzacych 8F, 7F i 6F (Srednica walca o obwodzie odpowiednio: 8, 7
16 mm). Stent nastepnie rozprezano w $wietle fantomu tetnicy (przezroczysta poliuretanowa
rurka o $rednicy wewnetrznej 3,0 mm i grubosci $cianki 1,0 mm). Po rozprezeniu implantéw
okreslono stopien i rownomierno$¢ odksztatcenia, stopien skrécenia, tatwos¢ wycofywania
balonu z obszaru implantacji oraz geometrie przekroju stentu po implantacji. Pomiary dtugo-
$ci stentow przed i po ich rozprezeniu na balonie o $rednicy 3,0 mm cisnieniem 0,8 MPa re-
alizowano z doktadnoscig do 0,1 mm.

3.5.4. Spektroskopia Ramana i fotoelektronéw wzbudzonych promieniowaniem rentge-
nowskim

Badania skfadu fazowego wytworzonej warstwy pasywno-weglowej przeprowadzono
metodg spektroskopii Ramana. Pomiary przeprowadzono przy uzyciu mikrospektrometru
Ramana firmy Jobin-Yvon T-64000, wyposazonego w trojsiatkowy (1800 linii/mm kazda
siatka) monochromator i kamere CCD, jako detektor. Zrodtem $wiatta by} laser argonowy
o dtugosci fali 514,5 nm i mocy wejsciowej 200 mW. Badania przeprowadzono na prébkach
z drutu o powierzchni polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwa we-
glowa. Wyboru miejsca pomiaru dokonywano za pomocag mikroskopu $wietlnego.

Metoda spektroskopii fotoelektronéw polega na okresleniu rozktadéw energii elektro-
néw wybitych z warstwy przypowierzchniowej, naswietlonej fotonowym promieniowaniem
jonizujagcym, np. promieniowaniem rentgenowskim. Energie wigzania roznych elektronéw sg
charakterystyczne dla danego pierwiastka.
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Badania przeprowadzono przy uzyciu wielofunkcyjnego spektrometru elektronéw firmy
Physical Electronics PHI 5700/660. Zastosowano spektroskopie fotoelektronéw wzbudzanych
promieniowaniem rentgenowskim (XPS), przy uzyciu monochromatycznego promieniowania
AlKct o energii 1486,6 eV. Stosowano probki o powierzchni polerowanej elektrolitycznie
i spasywowanej oraz polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwg we-
glowg. Przeprowadzono pomiar widma fotoelektronéw w szerokim zakresie energii wigzania
od 0 eV do 1400 eV oraz doktadne pomiary linii widmowych poszczegdlnych pierwiastkdw
sktadowych z warstwy powierzchniowej. Dla uzywanej energii wzbudzenia mozna okresli¢
$rednig droge swobodng fotoelektrondw w zakresie 0,5+2 nm. Zatem informacja o skladzie
chemicznym uzyskana z widm dotyczy warstwy powierzchniowej o takiej grubosci. Skiad
chemiczny zostat okre$lony przez catkowanie odpowiednich linii fotoemisyjnych przy uzyciu
programu MULTIPAK, firmy Physical Electronics.

W pracy okreslono réwniez sktad chemiczny warstwy pasywnej metoda profilu wgteb-
nego. Pomiar realizowano dwuetapowo. W pierwszym etapie bombardowano prébke jonami
Ar stosujac napiecie 0,4 kV w cyklach po 20 s, a w drugim w cyklach po 90 s w celu zaob-
serwowania ewentualnych zmian sktadu metalicznego podtoza. Po kazdym cyklu wykonywa-
no pomiar zadanych obszaréw widma. Warunki prowadzenia pomiaréw byty nastepujace:

* badany obszar: 1mm x 2 mm (apertura 5),
e widmo przegladowe (Survey): pasmo energetyczne 187,85; 0,8 eV/krok, 20 ms/krok,
e widmo szczeg6towe (High Resolution): pasmo energetyczne 23,50; 0,1 eV/krok,

100 ms/krok.
3.5.5. Topografia powierzchni warstw

Badania topografii powierzchni warstw pasywnej oraz pasywno-weglowej prowadzono
za pomocg mikroskopu sit atomowych (AFM) typu Nanoscope E, firmy Digital Instruments
(USA). Pomiar pojedynczy umozliwia uzyskanie obrazu o wysokiej rozdzielczoSci po-
wierzchni prébki z obszaru o maksymalnych wymiarach 16 x 16 pm. Obserwacje prowadzo-
no w dziesieciu roznych miejscach probek. Badania umozliwity rowniez okreslenie chropo-

watosci powierzchni warstw.

3.5.6. Odpornos$¢ korozyjna

Ocene odpornosci korozyjnej prowadzono metodg potencjodynamiczng rejestrujac krzy-
we polaryzacji anodowej. Jest to jeden z podstawowych sposobéw okreslania odpornosci ko-
rozyjnej materiatow stosowanych na implanty. Pomiary wykonano w roztworze fizjologicz-
nym Tyrode’a o pH=6,8+7,4 i temperaturze 37£1°C - tablica 3.3. Rejestracji krzywych pola-
ryzacji anodowej dla szybkos$ci zmiany potencjatu 1 mV/s dokonano za pomocg zestawu po-
miarowego sktadajgcego sie z:

* potencjostatu z generatorem typu P G - 30/1,
« elektrody odniesienia - nasycona elektroda kalomelowa (NEK) typu KP - 113,

¢ elektrody pomocniczej - elektroda platynowa typu PtP -201,
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* anody - badana prébka,
» komputera klasy PC.

Tablica 3.3
Sktad chemiczny roztworu fizjologicznego Tyrode a f60J

Stezenie sktadnikéw w roztworze,
g/l wody destylowanej

Sktadniki roztworu

NaCl 8,00
caCl2 0,20
KC1 0,20
NaHCO03 1,00
NaH2P 04 0,05
MgClI2 0,049

Badania odpornosci korozyjnej prowadzono dwuetapowo. W pierwszym wykonano po-
miary, ktére byly podstawg ustalenia warunkéw wytwarzania warstwy pasywno-weglowej.
Obejmowaty ocene odpornosci korozyjnej prébek z odcinkéw drutu o powierzchni polerowa-
nej elektrolitycznie oraz z naniesiong warstwg pasywng i pasywno-weglowg. Dodatkowo
prowadzono wstepng ocene podatnosci do odksztatceh plastycznych warstw pasywnej oraz

pasywno-weglowej. Pomiary prowadzono na probkach, ktére nastepnie ksztattowano w spira-
le - rys. 3.11.

Rys. 3.11. Ksztatt spirali po nawinieciu drutu na watek o $rednicy 2 mm
Fig. 3.11. Form ofthe spiral after winding the wire on the 2 mm cylinder

Drugi etap badan obejmowat pomiary wykonane na prébkach, ktérych sposéb przygoto-
wania uwzgledniat poszczegdblne etapy ksztattowania stentow oraz zréznicowang kolejnos¢
prowadzenia obrébki powierzchniowej. Dodatkowo oceniano podatno$¢ do odksztatcen pla-
stycznych wytworzonych na powierzchni stentow warstw pasywnej oraz pasywno-weglowej.

3
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W tym celu stenty rozprezano na baloniku o $rednicy 3 mm, stosujac ci$nienie 0,8 MPa. Im-
planty zarébwno przed, jak i po badaniach korozyjnych poddano obserwacjom w elektrono-
wym mikroskopie skaningowym w zakresie powiekszeri 50+2000x.

Przydatno$¢ wytworzonych na powierzchni stentow warstw pasywnej oraz pasywno-
weglowej okreslono réwniez w badaniach korozyjnych w warunkach zmiennych cykli obcig-
zen. Zaprojektowano i wykonano stanowisko do prowadzenia badan w warunkach symuluja-
cych prace stentow po wszczepieniu ich do naczyn krwionosnych - rys. 3.12. Przyjeto, ze
stanowisko badawcze powinno umozliwiac:

« realizacje zmian cisnienia przeptywajacego medium odpowiadajgcego warunkom fizjolo-
gicznym,

o staly przeptyw medium, w ktérym prowadzone byty badania,

e prowadzenie badan na kilku probkach réwnocze$nie przy zapewnieniu statych warunkéw

badania,
e odpowiednig podatno$¢ uktadu.

Rys. 3.12. Schemat blokowy stanowiska do badania stentéw w warunkach zmiennych obcigzen:
1 - sterownik pneumatyczny, 2 - komory wspomagania serca typu Polvad, 3 —zbiorniki
podatnosci, 4 - rurki zasilajgce komory serca w powietrze, 5 - rurki doptywowe z roztwo-
rem fizjologicznym, 6 - rurki wyptywowe wypetnione roztworem Tyrode 'a, 7 - elastyczne
rurki symulujace naczynia wieficowe, 8 - badane stenty

Fig. 3.12. Block scheme of the standfor fatigue tests ofcoronary stents: 1- pneumatic programmer, 2 - heart
supporting chambers, 3 - flexibility tanks, 4 - tubes supplying air to heart chambers, 5 - inflow
tubes with physiologic solution, 6- outflow tubes with Tyrodes solution, 7- elastic tubes simulating

coronary vessels, 8- tested stents
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Sterownik pneumatyczny Artificial Heart Drive Unit JSN-301 umozliwiat tloczenie
powietrza potrzebnego do sterowania komorami serca z zatozonym cisnieniem 1313 kPa.
Powietrze ttoczono z czestotliwo$cig 180 cykli/min., przy podziale cyklu - 50% czas ttocze-
nia i 50% czas ssania. Zastosowane komory serca typu Polvad miaty zastawki umozliwiajgce
odpowiedni, kontrolowany przeptyw medium, w ktérym prowadzono badania. Zbiorniki
umieszczone na wysokosci 50 cm zapewnialy odpowiednia podatno$¢ catego uktadu - rys.
3.13. Rurki o $rednicy wewnetrznej 3 mm i grubosci $cianek 1 mm symulowaly naczynia

wiencowe - rys. 3.12 i 3.14. Wprowadzono do nich stenty, ktére nastepnie rozprezono do
$rednicy 3 mm, stosujac ci$nienie 0,8 MPa.
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Zestaw badawczy sktadat sie z dwoch symetrycznych, rownolegle pracujgcych ukia-
déw - rys. 3.12 i 3.13. Komory serca wypetniono ptynem fizjologicznym Tyrode’a. Ptyn
fizjologiczny wymieniano co 1tydzien (obwdd hydrauliczny bez dostepu powietrza).
Zastosowane przyspieszone tetno (2,5 raza wieksze od naturalnego) odpowiadato
okoto 250 000 cykli dziennie i okoto 8 000 000 cykli w ciggu miesigca. Badania
prowadzono przez okres 3 miesiecy w laboratorium Pracowni Biocybernetyki Fundacji
Rozwoju Kardiochirurgii w Zabrzu. Wykorzystane podczas badan niektore urzadzenia (ste-
rownik pneumatyczny, komory serca) stanowity wyposazenie tego laboratorium. Po zakon-
czeniu badan stenty usunieto z rurek symulujgcych naczynia krwiono$ne i poddano
badaniom odpornosci korozyjnej.

3.5.7 Wiasnosci elektryczne

Do okreslenia wiasnosci elektrycznych warstwy weglowej zastosowano podioze plytki
krzemowej o rezystywnosci p = 0,005 + 0,02 Qcm. Na plytke naniesiono warstwe weglowg
w warunkach opracowanych w pracy. Na podstawie przeprowadzonych wstepnych pomiaréw
metodg elipsometryczng stwierdzono, ze jej grubo$¢ wynosita 248 nm.

W dalszej kolejnosci przeprowadzono proces naparowania stykéw aluminiowych o $re-
nicy dk = 1 mm. Sposob ich rozmieszczenia na powierzchni ptytki z naniesiong warstwa we-
glowg przedstawiono na rys. 3.15. Powstata struktura kondensatorédw umozliwita wyznacze-
nie charakterystyk pradowo-napieciowej oraz pojemnos$ciowo-napieciowej - rys. 3.16.

Charakterystyke pradowo-napieciowg wyznaczono za pomocg zestawionego uktadu po-
miarowego - rys. 3.17. Automatyzacje pomiaru umozliwito oprogramowanie zawarte w pa-

kiecie ASTERISC. Wyznaczona charakterystyka pozwolita na okre$lenie rezystywnosci war-
Rys. 3.13. Widok og6Iny stanowiska badawczego L
Fig. 3.13. General view ofthe test stand stwy z zalezno$ci:

P lu=const | = (3.4)

gdzie:

U - napiecie, V,

S - pole powierzchni kontaktu aluminiowego, mmz2,
| - natezenie pradu, A,

X - grubo$¢ warstwy, mm.

Pomiar charakterystyk pojemno$ciowo-napieciowych (C-V) zrealizowano metodg wyso-
koczestotliwosciowg na przygotowanym uktadzie pomiarowym - rys. 3.18. Przyrzad HP
4061 A dokonywat pomiaru pojemnosci i konduktancji. Oprogramowanie umozliwiato defi-
niowanie wielu parametrow i okreslenie warunkéw pomiarowych. Na przyktad: zakres napie-
cia, w jakim ma by¢ mierzona pojemnos$¢, kierunek pomiaru (od napie¢ dodatnich do ujem-

Rys. 3.14. Sposdb rozmieszczenia stentw wiericowych nych lub odwrotnie), czestotliwo$¢ sygnatu oraz temperature wykonywania pomiaru. Badania
Fig. 3.14. Position ofcoronary stents
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C-V struktur realizowano przy czestotliwosci 1 MHz, zaréwno w kierunku od inwersji do

akumulacji, jak i od akumulacji do inwersji.

Rys. 3.15. Rozmieszczeniem stykéw aluminiowych na powierzchniptytki krzemowej
Fig. 3.15. Distribution o faluminum contacts on the Siliconplate

Rys. 3.16. Przekrdj struktury MIP (meta! - izolator - pétprzewodnik)
Fig. 3.16. Section ofthe tested MISstructure (metal- insulator - semiconductor)

Komputer PC

Rys. 3.17. Schemat uktadupomiarowego do wyznaczania charakterystykpradowo-napieciowych
Fig. 3.17. Scheme o fthe measuring system o fthe current-voltage characteristics
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Jednostka kontrolno-zasilajgca

Stanowisko do pomiarow
ostrzowych

Rys. 3.18. Schemat uktadu pomiarowego do wyznaczania charakterystyk C-V
Fig. 3.18. Scheme o fthe measuring system ofthe C-V characteristics

Na podstawie opracowanych charakterystyk C-V kondensatoréw MIP wyznaczono
wzgledng przenikalno$¢ elektryczng warstwy sr. Okreslono jg na podstawie pomiaru pojem-
nos$ci maksymalnej kondensatora w stanie akumulacji wg zaleznosci:

C X
= (3.5)
£.uS

0

gdzie:

Cmex- maksymalna pojemno$é kondensatora, F,

X - grubos$¢ warstwy, nm,

e0- przenikalno$¢ elektryczna prézni (8,85 ¢ 10'22F/m),
S - pole powierzchni kontaktu aluminiowego, mm .

3.5.8 Interakcja z krwig

Dla implantéw przebywajacych w Srodowisku krwi ponad 30 dni, zgodnie z zaleceniami
normy, zrealizowano badania interakcji z krwig warstw pasywnej i pasywno-weglowej wy-
tworzonych na powierzchni stali Cr-Ni-Mo [179]. W szczeg6lnos$ci przeprowadzono:

* badania cytotoksyczno$ci w kontakcie bezposrednim i posrednim (z ekstraktem),

» préby hemolizy w bezposrednim kontakcie i z ekstraktu,

* préby krzepniecia krwi.
Prébki dla poszczegélnych pomiaréw przygotowano w ksztatcie:

e prostopadtoscianu o wymiarach 50 x 10 x 6 mm (wymagane minimalne wymiary po-
wierzchni jednej ze $cian poddanych badaniom 50 x 3 mm) - badania cytotoksycznosci
w kontakcie bezpos$rednim,
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e walcao $rednicy d = 10 mm i wysokosci h = 8 mm (wymagana minimalna masa prébki
4 g) - badania cytotoksycznosci w kontakcie posrednim (z ekstraktem),

» walca o $rednicy d = 10 mm i wysokosci h = 30 mm (wymagana minimalna masa prébki
15 g) - préby hemolizy,

e walca o $rednicy d = 10 mm i wysokos$ci h = 25 mm (wymagana minimalna powierzchnia
catkowita probki 8 cm2) - préby krzepniecia.

Badania cytotoksycznosci

Badania cytotoksycznosci wykonano w Laboratorium Hodowli Tkanek i Cytometrii
Przeptywowej Fundacji Rozwoju Kardiochirurgii w Zabrzu zgodnie z normg PN-1SO 10993-
5 [180]. Prébki przed rozpoczeciem badan poddano sterylizacji z uzyciem tlenku etylenu. Do
oznaczen stosowano linie komoérkowe fibroblastéw (klon L929) z American Type Culture
Collection (ATCC). Kultura macierzysta tych komérekjest przechowywana w ciektym azocie
w pozywce zawierajagcej DM SO, jako krioprotektant.

W celu okre$lenia cytotoksycznos$ci badanych probek w kontakcie posrednim stosowano
technike cytometrii przeptywowej. Dla kazdego rodzaju prébek przeprowadzono 10 pomia-
réw. Oznaczenia wykonywano na Cytometrze Przeptywowym Ortho Diagnostic System, wy-
posazonym w laser argonowy o dtugosci fali 488 nm. Jako barwnika uzyto Anexyne V oraz
jodek propidyny ( PI). Komoérki, ktdre przytgczyty Anexyne V, majg zielone zabarwienie
i klasyfikowane sgjako apoptyczne. Zastosowany w pomiarach jodek propidyny jest barwni-
kiem wykazujacym czerwone zabarwienie komorek, ktére klasyfikowane sajako martwe.

W badaniach cytotoksycznosci w bezposrednim kontakcie probki umieszczano w naczy-
niach hodowlanych z odpowiednio przygotowana kulturg komdérkowag i przetrzymywano je
przez okres 48 h. Po tym czasie probki poddano analizie umozliwiajagcej ocene morfologii
komarek oraz ich zywotnosci, stosujac jako barwnik btekit trypanu.

Badania hemolizy i wykrzepiania

Interakcje probek z krwig w badaniach "in vitro" ustalono na podstawie testu hemolizy
w bezposrednim kontakcie i z ekstraktu oraz prob krzepniecia zgodnie z normg PN-1SO
10993-4 [181]. Testy hemolizy w bezposrednim kontakcie polegaty na okre$leniu poziomu
hemoglobiny w osoczu odzwierciedlajgcym stopien uszkodzenia btony komérkowej czerwo-
nych krwinek w kontakcie z prébkami. Prébki umieszczano w probowkach, do ktérych doda-
no cytrynianowg krew. Probdédwki inkubowano przez okres 1h w temperaturze 37+£0,5°C
w suszarce, typ B20 firmy Heraeus. Krew po inkubacji usunieto do nastepnej probowki i wi-
rowano przez 10 minut. Wywotywano oddzielenie komérek nieuszkodzonych i lizy komor-
kowej. Komorki zlizowane pozostawiono w roztworze na dnie probowki. Stopien lizy czer-
wonych krwinek i uwalniania hemoglobiny spowodowane przez badany materiat oceniano za

pomoca spektrofotometru UV/VIS, typ UV 2101 PC, firmy Schimadzu przy diugosci fali
540 nm.
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Proby hemolizy z ekstraktu polegaty na okresleniu poziomu hemoglobiny w osoczu od-
zwierciedlajgcym stopien uszkodzenia btony komérkowej czerwonych krwinek w kontakcie
z ekstraktem z badanego materiatu. Celem przygotowania ekstraktu probki byty umieszczane
w roztworze 0,9% NaCl w temperaturze 70+0,5°C przez okres 24 h. Tak przygotowany eks-
trakt umieszczono w probdwkach, do ktérych wprowadzono cytrynianowg krew. Nastepnie
probéwki inkubowano przez okres 1 h w temperaturze 37+0,5°C w suszarce, typ B20 firmy
Heraeus. W dalszej kolejnosci badania realizowano w taki sam sposéb, jak w przypadku te-
stdbw hemolizy w bezpo$rednim kontakcie.

W prébach krzepniecia stosowano osocze cytrynianowe. Osocze poddawano dziataniu
badanego materiatu statycznie. Po okre$lonym czasie kontaktu z badang powierzchnig wyko-
nano oznaczenie czasu protrombinowego (PT) i czesciowej tromboplastyny (PTT).

Czas protrombinowy jest gtéwnym testem wykrywajacym nieprawidtowosci w krzepnie-
ciu uktadu zewnatrzpochodnego. Osocze cytrynianowe dodawano do probdwek i umieszcza-
no w inkubatorze koagulometru MCL 2 Instrumentation Labolatory w temperaturze
37+0,5°C. Nastepnie wprowadzono roztwdr chlorku wapnia do kazdej probéwki. Czas, ktory
uptywat do powstania skrzepliny byt oznaczany za pomocg koagulometru. Ocene czasu pro-
trombinowego dla kazdej z prébek dokonano w poréwnaniu do negatywnej proby kontrolnej.

Oznaczenie czasu czeSciowej tromboplastyny (PTT) stanowit gtéwny test wykrywajacy
nieprawidtowosci w krzepnieciu uktadu wewngtrzpochodnego. Osocze cytrynianowe doda-
wane byto do probéwek, ktére umieszczano w inkubatorze koagulometru w temperaturze
22+0,5°C na 1 h. Nastepnie do kazdej probéwki dodano odczynnik PTT i w dalszej kolejnosci
roztwor chlorku wapnia. Czas, ktory uptywat do powstania skrzepliny, byt oznaczany za po-
mocg koagulometru. Ocene czasu czeSciowej tromboplastyny dla kazdej z prébek dokonano

w odniesieniu do negatywnej préby kontrolnej.

3.5.9 Biotolerancja stentow

Celem prowadzonych badar byta wstepna ocena biotolerancji implantow w warunkach
in vivo (przedklinicznych) przy wykorzystaniu techniki obowigzujgcej w kardiologii zabie-
gowej. W szczeg6lnosci skoncentrowano sie na badaniach angiograficznych in vivo oraz hi-
stopatologicznych. Na wykonanie tych badan wyrazita zgode Komisja Bioetyczna Slaskiej
Akademii Medycznej (Uchwata nr 14a/02 Komisji Bioetycznej Slaskiej Akademii Medycz-
nej).

Do badan wykorzystano stenty o powierzchni polerowanej elektrolitycznie i spasywowa-
nej (stenty P - 1 grupa zwierzat) oraz polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesio-
ng warstwg weglowg (stenty PW - 2 grupa zwierzat). Wyniki odnoszono do uzyskanych
w grupie kontrolnej, ktorej wszczepiono stenty o identycznej postaci i powierzchni polerowa-
nej elektrolitycznie (stenty K).

Doswiadczenia in vivo prowadzono na krélikach rasy nowozelandzkiej biatej o masie
okoto 3000 g. Stenty implantowano symetrycznie do obu tetnic biodrowych - stent z war-
stwg (stent P lub PW) i stent polerowany (stent K). Eksperyment objat 14 zwierzat z uzyciem

28 stentéw.
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Zwierzeta po 5-tygodniowym okresie obserwacji poddano kontrolnym badaniom obej-

mujacym:
e jakosciowe i ilosciowe badania angiograficzne,
« badania histopatologiczne preparatéw sporzadzonych z pobranych tetnic.

Na podstawie zarejestrowanych obrazéw angiograficznych oceniano stopief droznosci
naczynia po okresie obserwacji w poréwnywaniu z parametrami wyjsciowymi. Zmienne ilo-
Sciowe przedstawiono jako wartosci $rednie i odchylenie standardowe. Rdéznice wartosci
$rednich testowano testem t-Studenta dla a = 0,05.

Do badan histopatologicznych pobierano tetnice z obustronnym marginesem 5 mm od
miejsca implantowanego stentu. Preparaty barwiono hematoksyling i eozyng W kazdym

przypadku odczyn histopatologiczny byt poréwnywany z odczynem po implantacji stentu po
stronie przeciwnej u tego samego zwierzecia.

4. OMOWIENIE WYNIKOW BADAN

4.1. Wyniki analizy numerycznej

W pierwszym etapie okreslono rozktad naprezen podczas rozprezania stentu na baloniku
(maksymalne przemieszczenie umax= 0,5Ad = 0,863 mm) i podczas odcigzania. Wyznaczono
réowniez warto$¢ naprezen zredukowanych wg hipotezy Hubera-Misesa w miejscach o naj-
wiekszym wytezeniu stentu - rys. 4.1+ 4.6.

Analiza uzyskanych wynikéw wskazywata, ze dla stentu wykonanego z drutu o $rednicy
0,12 mm warto$¢ naprezen zredukowanych po rozprezeniu stentu wynosita cti = 257 MPa,
natomiast dla stentu z drutu o $rednicy 0,16 mm a2= 275 MPa. W obu przypadkach maksy-
malne warto$ci naprezen usytuowane byly po wewnetrznej stronie zagiecia poszczeg6lnych
segmentéw stentu. Rozktad naprezen w pojedynczym zwoju stentu rozprezonego na baloniku
przedstawiono narys. 4.1 i4.4. Analiza rozktadu naprezen podczas odciazania stentu wykaza-
ta stopniowe przemieszczanie obszaru najwiekszego wytezenia na boczng powierzchnie za-
giecia poszczeg6lnych jego segmentéw i ponowny jego powrot na wewnetrzng strone zagie-
cia po odciazeniu implantu - rys. 4.2 i 4.3 oraz rys. 4.4 i 4.6.

Analiza przyjetego modelu umozliwita wyznaczenie charakterystyki biomechanicznej
stentu - zaleznosci sity promieniowej F oddziatujacej na jeden zwdj stentu w funkcji prze-
mieszczenia promieniowego - rys. 4.7 i 4.8. Charakterystyki okreslono zaréwno dla rozpre-
zania stentu na baloniku, jak i odcigzania. Byty podstawg do ustalenia sztywnosci 1 zwoju
stentu zaréwno dla rozprezania balonikiem k(+> jak i zaciskania przez naczynie wieAcowe k(.).
Wyznaczone sztywnosci wynosity odpowiednio k(+) = 0,2416 N/mm i k() = 10,92 N/mm (dla
stentu o $rednicy 0,12 mm) oraz k<t) = 0,4961 N/mm i k<) = 24,50 N/mm (dla stentu o $redni-
cy 0,16 mm).

Obliczenia numeryczne umozliwity rowniez okreslenie zmienno$ci naprezen zredukowa-
nych w obszarze najwigkszego wytezenia pojedynczych segmentéw stentu (wewnetrzna stro-
na zagiecia) w funkcji przemieszczenia promieniowego ur - rys. 4.9 i 4.10. Dodatkowo wy-
znaczono stopien skrocenia wzglednego stentu po jego rozprezeniu na baloniku oraz stopien
ostentowania. Dla przyjetego modelu stentu wartos$ci te wynosity odpowiednio 5,4% i 15%.

Otrzymane charakterystyki stentu stosowano nastepnie do symulacji numerycznej od-
ksztatcenia naczynia wiencowego dla przyjetego modelu dyskretnego. Odksztatcenie naczy-
nia wiencowego wywotane rozprezeniem stentu na baloniku o $rednicy 3 mm przedstawiono
narys. 4.11.
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Rys. 4.2. Rozklad naprezer w pojedynczym segmencie stentu wieficowego z drutu o $rednicy 0,12 mm dla prze-
mieszczeniapromieniowego ur =0,829 mm (etap odcigzania)
Fig. 4.2. Stress distribution in a single coil of the coronary stent made from wire with the diameter 00,12 mm
for radial displacement ur =0,829 mm (unloading stage)
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Rys. 4.1. Rozktad naprezen w stencie wiencowym z drutu o $rednicy O,12 mm dla przemieszczenia promieniowe-
) go ume=0,863 mm: a -w pojedynczym zwoju, b -w pojedynczym segmencie o Rys. 4.3. Rozktad naprezeri w pojedynczym segmencie stentu z drutu o $rednicy 0,12 mm dla przemieszczenia
Fig. 4.1. Sltress dlstrlbutl(TO ;323?? coronary stent miade f_rlorl? wire V\_llthlthe diameter of 0,12 mmfor radial dis- promieniowego ur = 0,812 mm (etap odciazania)
placement ummex = 0,863 mm: & - inasingle coll, b-in asingle segment Fig. 4.3. Stress distribution in a single coil ofthe coronary stent made from wire with the diameter 00,12 mm

for radial displacement ur =0,812 mm (unloading stage)
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Rys. 4.5. Rozktad naprezen w pojedynczym segmencie stentu wiericowego z drutu o $rednicy 0,16 mm dla prze-

mieszczeniapromieniowego ur = 0,829 mm (etap odcigzania)
Fig. 4.5. Stress distribution in a single coil of the coronary stent madefrom wire with the diameter 00,16 mm

for radial displacement ur = 0,829 mm (unloading stage)

Rys. 4.4. Rozktad naprezen w stencie wiericowym z drutu o $rednicy 0,16 mm dla przemieszczenia promieniowe-
go Unax = 0,863 mm: a-w pojedynczym zwoju stentu, b -w pojedynczym segmencie stentu

Fig. 4.4. Stress distribution in a coronary stent made from wire with the diameter of 0,16 mmfor radial dis-
placement umax = 0,863 mm: a - ina single coil o fthe stent, b -in a single segment o fthe stent

Rys. 4.6. Rozktad naprezen w pojedynczym segmencie stentu wierncowego z drutu o $rednicy 0,16 mm dla prze-

mieszczenia promieniowego ur =0,259 mm (etap odcigzania)
Fig. 4.6. Stress distribution in a single coil of the coronary stent madefrom wire with the diameter 00,16 mm

for radial displacement ur = 0,259 mm (unloading stage)
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Przemieszczenie promieniowe ur, (im

Rys. 4.7. Zaleznoé¢ sity promieniowej oddziatywujacej najeden zw6j wiunkcji przemieszczenia promieniowego Rys. 4.9. Zalezno$¢ naprezen zredukowanych na wewnetrznej stronie zagiecia poszczegdlnych segment6w stentu
dla stentu wiericowego z drutu o $rednicy 0,12 mm ) z drut_u 0 $rednicy 0,12 mm qunkc_ji przer_nieszczenia pro_mieniowego o )

Fig. 4.7. Relation between the radialforce and the radial displacementfor the coronary stent made o fthe wire Fig. 4.9. Relation between stresses on the inner side ofthe bending and the radial displacement (for the wire
0f0,12 mm diameter diameter 00,12 mm)

Przemieszczenie promieniowe ur, pm

Rys. 4.8. Zalezno$c¢ sity promieniowej najeden zwéj wfunkcji przemieszczeniapromieniowego dla stentu z drutu
0 $rednicy 0,16 mm

Fig. 4.8. Relation between the radialforce and the radial displacementfor the coronary stent made o fthe wire
00,16 mm diameter

Rys. 4.10. Zalezno$¢ naprezeri zredukowanych na wewnetrznej stronie zagigcia poszczegélnych segmentow sten-
tu z drutu o $rednicy 0,16 mm wfunkcji przemieszczenia promieniowego
Fig. 4.10. Relation between stresses on the inner side ofthe bending and the radial displacement (for the wire

diameter 00,16 mm)
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Rys. 4.11. Odksztatcenie naczynia wienicowego rozprezonego stentem na baloniku <3 mm
Fig. 4.11. Deformation o fthe coronary vessel expanded with the stent on the ballon o fthe 3 mm diameter

Analizowano takze rozktad przemieszczen promieniowych elementéw naczynia wienco-
wego wywotanych rozprezonym stentem dla dwoch wartosci cisnienia przeptywajacej krwi
odpowiednio pi = 10 kPa (75 mmHg) i p2= 16 kPa (120 mmHg). Wartosci uzyskanych prze-
mieszczen promieniowych przedstawiono na rys. 4.12+4.15 i w tablicy 4.1.

Tablica 4.1
Przemieszczeniapromieniowe elementéw $cianek naczynia wiericowego dla zréznico-

wanych wartosci ci$nienia przeptywajgcej krwi
Warto$ci maksymalne przemieszczen promieniowych

Srednica drutu stentu um Rys. 4.13. Rozktadprzemieszczen promieniowych elementéw naczynia wiedicowego rozprezonego stentem z dru-
d, mm Pi = 10 kPa (75 mmHQg) p2= 16 kPa (120 mmHg) tu o $rednicy 0,12 mm dla cisnienia przeptywajacej krwipi = 16 kPa
A Fig. 4.13. Distribution ofthe radial displacements ofthe coronary vessel elements expanded with the stentfrom
51761 53,14 S .
' wire with the diameter 00,12 mm, bloodpressurep 2= 16 kPa
0,16 98,96 99,98

t98.961

86.591

74.221

1.851
9.488
118

24.748
12.378

8.8888

Rys. 4.14. Rozktadprzemieszczen promieniowych elementéw naczynia wieiicowego rozprezonego stentem z dru-
tu o $rednicy 0,16 mm, cisnienie krwipt = 10 kPa

Fig. 4.14. Distribution ofthe radial displacements ofthe coronary vessel elements expanded with the stentfrom
wire with the diameter 0f0,16 mm, bloodpressure p/ = 10 kPa

Rys. 4.12. Rozktadprzemieszczen promieniowych elementdw naczynia wiencowego rozprezonego stentem z dru-
tu o $rednicy 0,12 mm, cisnienie krwip, =10 kPa

Fig. 4.12. Distribution ofthe radial displacements ofthe coronary vessel elements expanded with the stentfrom
wire with the diameter 00,12 mm, bloodpressurepi = 10 kPa
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9.975

97.479

74.981

2.484
9.988
7.491

24.994
12.497
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Rys. 4.15. Rozktad przemieszczen promieniowych elementéw naczynia wiefncowego rozprezonego stentem z dru-
tu o $rednicy 0,16 mm dla cisnieniaprzeptywajacej krwip2 = 16 kPa

Fig. 4.15. Distribution ofthe radial displacements ofthe coronary vessel elements expanded with the stentfrom
wire with the diameter 0f0,16 mm, bloodpressurep2 = 16 kPa

4.2. Wyniki badan mikroskopowych

Okreslono stopieri zanieczyszczenia badanej stali Cr-Ni-Mo wtraceniami niemetaliczny-
mi - tablica 4.2. Stwierdzono obecno$¢ wtracen niemetalicznych w postaci siarczkéw, krze-
mianéw i tlenkéw globulamych - rys. 4.16. Pod wzgledem liczby i rozmiaré6w wtracenia,
wedtug skali (ISO 4967), stanowity wtracenia cienkie, nie przekraczajace numeru wzorca 0,5
[175]. Stal Cr-Ni-Mo pod wzgledem stopnia zanieczyszczenia wtragceniami niemetalicznymi
spetniata wymagania normy PN-1SO 5832-1 [61].

Przeprowadzono réwniez iloSciowg analize stopnia zanieczyszczenia badanej stali Cr-Ni-
Mo wtragceniami niemetalicznymi - tablica 4.3. Wyniki stanowig warto$ci $rednie wyznaczo-
ne na podstawie analizy 300 obszaréw pochodzacych z wzdtuznych zgtadéw metalograficz-
nych, nietrawionych. Rozktad wartosci parametréw stereologicznych wtrgcen niemetalicz-
nych przedstawiono narys. 4.17+4.19.

Obserwacje na zgtadach trawionych wzdtuznych i poprzecznych ujawnity obecno$é
drobnoziarnistej mikrostruktury austenitu —rys. 4.20. Rozmiar ziam okresSlony metodg po-
réwnawcza odpowiadat wzorcowi G = 10. Pomiaiy pola powierzchni ptaskiego przekroju
ziam z wykorzystaniem automatycznego analizatora obrazu wykazaly, ze $rednia warto$é¢
tego parametru wynosita 141,06 pm2 przy wartosci odchylenia standardowego 32,74 pm2 -
rys. 4.21. Wyznaczona warto$¢ pola powierzchni przekroju odpowiadata wzorcowi G = 10.
W mikrostrukturze badanej stali nie stwierdzono obecnosci ziam ferrytu 8. Przeprowadzone

badania pozwolity stwierdzi¢, ze badana stal Cr-Ni-Mo (stop D) spetnia kryteria stawiane

przez norme PN-1SO 5832-1 [47].

Rys. 4.16. Wtracenia niemetaliczne w drucie ze stali austenitycznej Cr-Ni-Mo: a - zgladpoprzeczny nietrawiony,

. b - zgtad wzdtuzny nietrawiony . . . . .
Fig. 4.16. Non-metallic inclusions in the Cr-Ni-Mo wire: a - non-etched crosswise microsection, b - non-etched

lengthwise microsection

Tablica 4.2
poruWhu
Skala wzorca zawartosci wtracen DOpUSZCZﬂ'”? 5_ka|ta wzorca za-
Rodzaj wtracenia w stali wartos$ci \vtracen
cienkich grubych cienkich grubych
15 1

Siarczki 0,5 s X
Gliniany 1-5 )
Krzemiany___ 0.5 1.5 .
Tlenki globulame 0,5 :

Tablica 4.3

stali wtrgceniami niemetalicznymi

Wyniki analizy iloSciowej stopnia zanieczyszczenia
y y ) stop y Warto$¢ Odch.

Parametry stereologiczne $rednia stand.

. . - P - 0,04 0,03

Powierzchnia wzgledna przekrojow wtracen niemetalicznych, % ' 196
. . - . ) 1,51 '

Powierzchnta wtraceh niemetalicznych, pm 173 118

Dtugos$¢ maksymalnej cieciwy wtracen niemetalicznych, pm
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Dtugos¢ maksymalnej cieciwy, pm
Powierzchnia wzgledna przekrojow wtracen niemetalicznych, %

Rys. 4.19. Rozktad wartosci dtugosci maksymalnej cigciwy wtracen niemetalicznych w stali Cr-Ni-Mo
Rys. 4.17. Rozktad wartosci powierzchni wzglednej przekrojow wtraceri niemetalicznych w stali Cr-Ni-Mo Fig. 4.19. Distribution ofthe maximum chord ofthe non-metallic inclusions in the Cr-Ni-Mo steel

Fig. 4.17. Distribution o fthe relative surface o fthe non-metallic inclusions in the Cr-Ni-Mo steel
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looH AN 8 Rys. 4.20. Drobnoziarnista struktura austenitu stali Cr-Ni-Mo (drut), zgtadpoprzeczny
Fig. 4.20. Fine-grained austenitic structure ofthe Cr-Ni-Mo Steel (wire), crosswise microsection
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PSI 6 hi wt 10 11t |_12 13h |l\7\/ 15 Obserwacje cienkich folii otrzymanych ze stali Cr-Ni-Mo pozwolity na okreslenie grubo-
ole powierzchni wtracen niemetalicznych, . ; ) ) )
P a y $ci oraz struktury wytworzonych na ich powierzchni warstwy pasywnej oraz pasywno-

0-f

weglowej - rys. 4.22+4.27.

Strukture warstwy pasywnej przedstawiono na rys. 4.22 i 4.23. Grubo$¢ warstwy miesci-
ta sie w zakresie 12+15 nm. Na podstawie przeprowadzonych obserwacji (metodg HREM)
stwierdzono, ze warstwa ta charakteryzuje sie zréznicowanym stopniem krystalicznosci. Na
obrazach struktury warstwy pasywnej obok obszarow o strukturze amorficznej stwierdzono
obecnos$¢ krystalitow fazy nanokrystalicznej o rozmiarach 4+8 nm.

Rys. 4.18. Rozktad wartosci pola powierzchni wtracen niemetalicznych w stali Cr-Ni-Mo
Fig. 4.18. Distribution ofthe surface area o fthe non-metallic inclusions in the Cr-Ni-Mo steel
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odlegtosci miedzyptaszczyznowych oraz wartosci katowe. Na ich podstawie dokonano iden-
tyfikacji poszczegdlnych krystalitow. Przeprowadzona analiza nanokrystalicznych obszarow
wystepujgcych w warstwie pozwolita na przyporzadkowanie ich fazie Cr02.

Rys. 4.21. Rozktad wartosci pota powierzchniptaskiego przekroju ziarn stali Cr-Ni-Mo (drut)
Fig. 4.21. Distribution ofthe surface area ofgrains in the Cr-Ni-Mo Steel wire

Rys. 4.22. Struktura warstwy pasywnej - przekrojpoprzeczny
Fig. 4.22. Structure o fthepassivefilm - crosswise section

. . . . .. Rys. 4.23. Struktura warstwy pasywnej - przekr6j poprzeczny: a- obraz mikroskopowy struktury warstwy,
Analize fazowa fazy nanokrystalicznej przeprowadzono z uzyciem metody krystalografii b - transformatafourierowska z obszaru krystalicznego A, ¢ - transformata Fourierowska z obszaru

elektronowej - rys. 4.23. Z wybranych obszaréw krystalicznych (A - rys. 4.23a) wykonano fazy amorficznej B
Fig. 4.23. Structure ofthepassivefilm - crosswise section: a - image ofthefilm, b - Fourier transformfrom the

obrazy transformaty fourierowskiej (rys. 4.23b), z ktérych nastepnie wyznaczano wartosci crystalline area A, ¢ - Fourier transformfrom the amorphous area B
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Strukture warstwy pasywno-weglowej na przekroju poprzecznym przedstawiono na
rys. 4.24 i 4.25. Grubos$¢ tej warstwy wynosita od 40 do 60 nm. Podobnie jak warstwa pa-

sywna, charakteryzuje sie zréznicowanym stopniem krystaliczno$ci. Obserwowano wystepo-
wanie krystalitow o rozmiarach 20+40 nm.

Strukture warstwy pasywno-weglowej badano réwniez w jej ptaszczyznie poprzez jedno-
stronne polerowanie. Wierzchnia cze$¢ tej warstwy zbudowana byta z jednorodnych, pod
wzgledem rozmiaréw, obszaréw koherentnego rozpraszania - rys. 4.26a. Obserwacje stru-
ktury z wykorzystaniem wysokorozdzielczego mikroskopu elektronowego wykazaty, ze ob-
szary te stanowity konglomeraty fazy nanokrystalicznej w amorficznej osnowie - rys. 4.26b.

Obserwacje struktury na przekroju warstwy pasywno-weglowej (po réznym czasie pole-
rowania) wykazaty wzrost jej stopnia krystalicznosci - rys. 4.27. W obszarze przypowierzch-
niowym podfoza metalicznego warstwa byta prawie w peini krystaliczna. Krystality fazy we-
glowej tworzyty skupiska rozdzielone obszarami o strukturze amorficznej.

Rys. 4.24. Mikrostruktura warstwypasywno-weglowej - przekréjpoprzeczny
Fig. 4.24. Microstructure o fthe passive-carbonfilm - crosswise section

Rys. 4.26. Struktura warstwy pasywno-weglowej w obszarze przypowierzchniowym: a - obraz mikroskopowy w
ptaszczyznie warstwy, b - obraz nanokrystalicznej struktury warstwy

Fig. 4.26. Structure ofthe carbon layer in the surface area: a- microscopic image in the layer plane, b - high-
resolution image o fthe nanocrystalline structure ofthe layer

4.3. Wyniki badan witasnosci mechanicznych

W prébie statycznej rozciggania drutu przeznaczonego na stenty wiericowe okreslono je-
go wytrzymato$¢ na rozciagganie Rmoraz granice plastyczno$ci Rpo2 - tablica 4.4. Wartosci
$rednie wynosity odpowiednio Rnjr= 490 MPa i Rpp2s =195 MPa.

Celem weryfikacji podatnosci do odksztatcen drutu na stenty o takich wasnosciach wy-
trzymatosciowych przeprowadzono wstepne proby in vitro uwzgledniajgce poszczegélne eta-
py zwigzane z zakladaniem implantéw na baloniku, ich rozprezaniem oraz oceng $rednicy
przekroju stentu w fantomie tetnicy.

Stenty uzyte w tych testach tatwo sie zaktadaty na standardowe baloniki do angioplasty-
ki. Balonik z zatozonym prawidtowo stentem przesuwat sie swobodnie w cewniku prowadzg-
cym 8F i 7F. W cewniku 6F stent z balonikiem przesuwat sie z wyczuwalnym oporem, jednak
implant nie ulegt przemieszczeniu na baloniku po wysunieciu go poza koniec dystalny cewni-

ka.

Rys. 4.25. Obraz nanokrystalicznej struktury warstwy pasywno-weglowej - przekréjpoprzeczny
Fig. 4.25. Image ofthe nanocrystallinepassive-carbonfilm - crosswise section



Rys. 4.27. Obraz struktury wptaszczyznie warstwy pasywno-weglowej w obszarze od strony podtoza: a - mikro-
skopowy obraz struktury warstwy, b - obraz obszaréw (A) o strukturze amorficznej

Fig. 4.27. Structure ofthe passive-carbonfilm in the substrate area: a - microscopic image ofthe loyer struc-
ture, b - image ofthe amorphous structure in the (A) régions

Stenty rowniez implantowano do fantomu tetnicy w postaci rurki poliuretanowej. Cisnie-
nie w baloniku zwiekszano, jak w trakcie zabiegu klinicznego. Wzrost ci$nienia powodowat
rozprezanie sie stentdbw poczawszy od obu biegunéw do $rodka ich dtugosci. Petne rozpreze-
nie stentow na baloniku nastepowato juz przy cisnieniu 0,6 MPa. Zastosowanie takiego ci-
$nienia wigzato sie z dtuzszym czasem rozprezania implantow (2+3 s). Podwyzszenie cisnie-
nia do 0,8 MPa powodowato, ze rozprezanie stenéw trwato okoto 1s.

Tablica 4.4
Wiasnosci wytrzymatosciowe drutu ze stali
Cr-Ni-Mo
Numer Wytrzymato$¢  Granica pla-
probki narozciaganie  stycznosci
RmMPa R02, MPa
1 476 188
2 505 192
3 485 198
4 495 190
5 487 200
6 480 195
7 500 205
8 488 202
9 497 190
10 488 187
Wart. $r. 490 195

Odch. stand. 9 6

7
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Prowadzone przez $cianki fantomu obserwacje makroskopowe wykazaty niewielkie réz-
nice w odlegtosci liniowej miedzy poszczeg6lnymi, powtarzajacymi sie spiralnymi segmen-
tami stentow. Nie byty one jednak wigksze niz potowa odlegtosci pomiedzy nimi przed zato-
zeniem stentdw na balonik. Ponadto nie stwierdzono istotnego znieksztatcenia poszczegol-
nych segmentow stentéw, ani ich konstrukcji jako catosci. Przeprowadzone obserwacje wy-
kazaty ponadto bardzo dobre przyleganie stentéw do Sciany fantoméw na catym ich obwodzie
wewnetrznym. W szczegélnosci oba bieguny stentow nie wykazywaty cech ,zwisania” do
wnetrza modelu naczynia.

Dodatkowo wykonane préby pozwolity na wyznaczenie stopnia skrécenia-jednego
z podstawowych parametrow okreslajacych cechy uzytkowe danej postaci stentu - tablica 4.5.
Srednie wartosci skrécenia wzglednego badanych stentéw wynosily:

« o powierzchni polerowanej elektrolitycznie - 5,2%,

« o powierzchni polerowanej elektrolitycznie i spasywowanej - 4,7%,

» o powierzchni polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwg weglo-
w g- 5,0%.

Analiza statystyczna otrzymanych wynikéw z wykorzystaniem testu t-Studenta (dla
a = 0,05) wykazata, iz r6znice pomiedzy wartosciami skrocenia wzglednego dla poszczegol-

nych grup stentéw nie byty istotne statystycznie.

4.4, Wyniki badan spektroskopii Ramana i fotoelektronéw wzbudzonych
promieniowaniem rentgenowskim

Analize widma rozproszenia Ramana przeprowadzono na prébce z naniesiong warstwg
pasywno-weglowag - rys. 4.28. Stwierdzono obecno$¢ dwoch pikow: pierwszy pik dla liczby
falowej v = 1356 cm'ljest charakterystyczny dla wigzan typu sp3, tzn. dla diamentu, nato-
miast drugi dla v = 1591,74 cm'lodpowiada wigzaniom typu sp2, tzn. grafitu. Warto$¢ ilorazu
intensywnosci pikow odpowiadajacych fazom diamentu i grafitu wynosita 1d/1g = 0,98.

Badania metodg XPS pozwolity okresli¢ sktad chemiczny warstw pasywnej oraz pasyw-
no-weglowej, wytworzonych na powierzchni probki ze stali Cr-Ni-Mo. Na prébce z warstwg
pasywna ujawniono obecno$¢ nastepujacych pierwiastkéw: C, N, O, Na, Mg, Ca, Cr, Fe, Ni,
Zn, Mo i P. Powierzchnie probki nastepnie bombardowano jonami Ar przy napieciu przyspie-
szajagcym 0,4 kV przez okres 3 min. Dla tak przygotowanej powierzchni prébki zarejestrowa-
no jej widmo przegladowe oraz szczego6towe dla linii Cis, Ols, Mo3d, Cr2p, Fe2p3/2 oraz
Ni2p32 - rys. 4.29 i 4.30. Nastepnie wyznaczono stezenia atomowe poszczeg6lnych pier-
wiastkdw - tablica 4.6. W tablicy przedstawiono stezenia atomowe wszystkich pierwiastkdw

oraz stezenia wyznaczone z pominieciem atomow wegla.
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Tablica 4.5
Skrdcenia stentow wiencowych po ich rozprezeniu na baloniku w fantomie tetnicy
Dtugos¢ LOstentu Diugos¢ Li stentu Skrocenie Skrocenie
Stent na baloniku, mm  po rozprezeniu, mm bezwzgledne wzgledne
’ ' AL, mm AL/Lo-100, %
stenty o powierzchni polerowanej elektrolitycznie
1 16 15,2 0,8 5,0
2 151 14,5 0,6 3,9
3 14,9 14,2 0,7 4,7
4 14,8 13,9 0,9 6,1
5 15,8 14,6 1,2 7,6
6 15,5 14,8 0,7 4,5
7 15,2 14,4 0,8 53
8 14,9 141 08 54
9 15,6 14,8 0,8 5,1
10 15,3 14,6 0,7 4,6
Wart. $r. 15,3 14,5 0,8 5,2
Odch. stand. 0,4 0,4 0,2 1,0
stenty o powierzchni Dolerowanej elektrolitycznie i spasywowanej
1 16,1 15,4 0,7 43 Liczba falowa v, cm'l
2 15,6 14,9 0,7 4,5 ) ) )
3 14,8 141 0,7 48 llzys. 4.28. Widmo ramanowskie warstv_vypasywno-yveglowej
4 151 14.6 05 33 ig. 4.28. Raman spectrum o fthepassive-carbonfilm
5 15,6 14,8 0,8 51
6 15,2 14,6 0,6 3,9
7 14,9 14,2 0,7 4,7
8 15,4 14,6 0,8 52
9 15,1 14,4 0,7 4,6
10 15,0 14,0 1,0 6,7
Wart. $r. 15,3 14,6 0,7 4,7
Odch. stand. 0,4 0,4 0,1 0,9
stenty o powierzchni polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwa
weglowg
1 16,2 15,2 1,0 6,2
2 15,0 14,4 0,6 4,0
3 14,7 14,0 0,7 4.8 3
4 14,9 14,0 0,9 6,0 3
5 15,5 14,6 0,9 58 '
6 15,7 14,8 0,9 5,7
7 15,2 14,5 0,7 4,6
8 14,9 14,3 0,6 4,0
9 15,5 14,8 0,7 4,5
10 15,2 14,6 0,6 3,9
Wart. 8r. 153 14,5 08 5,0 Rys. 4.29. Widmo przeglagdowe XPS powierzchni prébki polerowanej elektrolitycznie i spasywowanej

Odch. stand. 0,5 0,4 0,2 0,9 Fig. 4.29. XPS spectrum obtainedfrom the sample o felectropolished andpassivated surface
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Tablica 4.6
Wyniki badan sktadu chemicznego warstwy pasywnej
Pierwiastek C N @] Na Mg Ca Cr Fe Ni Zn Mo
% at. 6,92 3,44 4139 0,29 045 081 2164 17,0 6,07 052 1,49
% at. - 3,69 4446 031 048 0,87 23,24 1826 652 056 1,60

Linia wegla Cis z maksimum przy energii Eb = 285,3 eV odpowiada zwigzkom wegla
0 pojedynczym wigzaniu C-C - zanieczyszczenia pochodzgce z powietrza (efekt kontamina-
cji). Szeroka linia tlenu z pikiem przy Eb= 530,5 eV odpowiada tlenkom metali (Fe, Mo, Zn).
Linia Mo 3d52 z maksimum przy energii Eb=228,1 eV potwierdza obecno$¢ metalicznego
Mo, przy czym asymetryczno$¢ linii od strony wyzszej energii wskazuje na pewien wkiad
tlenku molibdenu do widma. Linia Cr2p3/2 ustala obecno$¢ chromu w trzech stanach che-
micznych - metalicznym, CX2 oraz CAC”. Energia wigzania 852,8 eV (linia Ni2p32)
odpowiadata metalicznemu Ni. Zarejestrowana linia Fe2p32 z maksimum przy energii
Eb = 706,9 eV wskazuje na dominujgcy metaliczny stan chemiczny zelaza. Znieksztatcenie
linii od strony wyzszych energii $wiadczy z kolei o tym, ze zelazo wystepuje réwniez w po-
staci tlenku Fe203- rys. 4.30.

Rys. 4.30. Widma XPS powierzchni prébki polerowanej elektrolitycznie i spasywowanej dla linii: a- Cr2p,
b- Fe2p, c—Ols, d - Mo3d

Fig. 4.30. XPS spectrum ofthe electropolished and passivated surface for the given line: a- Cr2p, b-Fe2p,
c- Ols, d- Mo3d

&
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Skiad chemiczny warstwy pasywnej okreslono rdwniez metodg profilu wgtebnego - rys.
4.31. Na podstawie uzyskanych wynikéw mozna stwierdzi¢, ze w warstwie pasywnej nastgpit
wzrost stezenia chromu w poréwnaniu do podtoza metalicznego. Wystepowat gtéwnie w po-

staci tlenku. Obserwowano natomiast zmniejszenie stezenia niklu i zelaza.

10 20 30
Czas, min

Czas, min

Rys. 4.31. Profil stezenia pierwiastkow wfunkcji czasu trawienia: a - w warstwie pasywnej, b - w obszarze

metalicznego podtoza

Fig. 4.31. Element concentration as afunction of the etching time: a - in the passive film, b - in the metallic

substrate
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Na powierzchni prébki z warstwg pasywno-weglowag w wyniku zarejestrowanego widma
przegladowego stwierdzono obecno$¢: C, N, O, Na, Al, Si, P, S, Cl, Ca, Cr, Fe - tablica 4.7.
Nastepnie powierzchnie probki poddano procesowi bombardowania jonami Ar, stosujac na-
piecie 0,4 kV przez okres 3 min. W dalszej kolejnosci zarejestrowano widmo przeglagdowe
powierzchni probki - rys. 4.32. tablica 4.7. Nastepnie wykonano doktadny pomiar linii dla:
Cis, Ols, Mo3d, Cr2p, Fe2p3/2 oraz Ni2p3/2 oraz wyznaczono ich stezenia atomowe - rys.
4.33 i tablica 4.6. Analiza sktadu chemicznego wykazata, ze proces wstepnego trawienia po-
wierzchni probki w istotny sposéb nie zmienit sktadu warstwy powierzchniowej. Przede
wszystkim stwierdzono zmniejszenie stezenia wegla.

Energia wigzania, eV

Rys. 4.32. Widmo przegladowe XPS powierzchni prébki z warstwa pasywno-weglowa
Fig. 4.32. XPS spectrum ofthe surface with the passive-carbonfilm

Zmiany skiadu chemicznego na jej grubosci okreslano po kilkukrotnym trawieniu jono-
wym probki przez okres 3 min. Po kazdym cyklu trawienia rejestrowano widmo przeglagdowe
oraz widma szczeg6towe dla gtéwnych pierwiastkéw warstwy powierzchniowej - tablica 4.7.

4.5. Wyniki badan topografii powierzchni warstw

Obserwacje z wykorzystaniem mikroskopu sit atomowych (AFM) wykazaty zréznicowa-
ng topografie powierzchni warstw pasywnej oraz pasywno-weglowej wytworzonych na po-
wierzchni drutu przeznaczonego na stenty wieficowe - rys. 4.34 i 4.35.

Powierzchnie polerowang elektrolitycznie i spasywowang charakteryzowat réwnolegty
uktad krysztatdow warstwy. Jest efektem nie usunietych w trakcie polerowania elektrolitycz-
nego rys na powierzchni drutu, wywotanych procesem ciggnienia - rys. 4.34. Odzwierciedlaty
to charakterystyczne, cyklicznie powtarzajace sie nieréwnosci na profilu warstwy.

4. Omowienie wynikdw badan
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Rys. 4.33. Widma XPS powierzchni prébki z warstwa pasywno-weglowa dla linii: a- Fe2p, b- Cr2p, c-Cis,

Fig. 4.33. Qﬁs%;l)sectrum of the surface with thepassive-carbon film for the given line: a- Fe2p, b-Cr2p,
c-Cls, d- Ols

a)

B

10 pm

Rys. 4.34. Topografia powierzchni warstwy pasywnej: a —obszar 10x10 pm, b —obszar 1x1 pm
Fig. 4.34. Topography ofthepassivefilm: a- area 10x10pm, b- area Ix| pm
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Przeprowadzona dodatkowo analiza rozwiniecia powierzchni warstwy wykazata, ze mak-
symalne wartosci nierdwnosci wzdtuz analizowanych linii miescity sie w zakresie 58,5+
83,5 nm. Zrealizowane pomiary umozliwity réwniez wyznaczenie chropowatosci powierzchni
warstwy. Stwierdzono, ze wartosci $redniego arytmetycznego odchylenia profilu od linii
$redniej miescity sie w zakresie Ra = 8,5+14,8 nm.

Proces nanoszenia warstwy weglowej na drut polerowany i spasywowany zmienit topo-
grafie powierzchni. Wykazano obecnos$¢ na powierzchni probek ciggtej warstwy sktadajacej
sie z Scisle przylegajacych do siebie krysztatow - rys. 4.35. W tym przypadku nie stwierdzo-
no, charakterystycznego dla prébek spasywowanych, uktadu krysztatéw warstwy odzwiercie-
dlajagcego topografie powierzchni drutu wywotanego ciggnieniem. Analiza rozwiniecia po-
wierzchni warstwy wykazata, ze maksymalne wartosci nieréwnosci wzdtuz analizowanych
linii miescity sie w zakresie 75+93 nm. Chropowato$¢ powierzchni warstwy przyjmowata

warto$ci z zakresu 16,5 nm+20,3 nm.

Rys. 4.35. Topografiapowierzchni warstwy pasywno-weglowej: a- obszar 10x 10/jm, b - obszar 1x1 /jm
Fig. 4.35. Topography ofthepassive-carbon layer: a- area 10x10 fim, b- area I x | fim

4.6. Wyniki badan odpornosci korozyjnej

W pierwszym etapie badan odpornosci korozyjnej okre$lono warunkéw obrobki po-
wierzchniowej (polerowanie elektrolityczne, pasywacja, nanoszenie warstwy weglowej) drutu
ze stali Cr-Ni-Mo z przeznaczeniem na stenty wieAcowe - rys. 4.36+ 4.39 i tablica 4.8.

Potencjat korozyjny, ustalajgcy sie po okoto 30 min, dla drutu o powierzchni polerowa-
nej elektrolitycznie przyjmowat wartosci z zakresu Ekor= -170 + -140 mV - tablica 4.8. Pola-
ryzacja badanych prébek z szybkoscig 1 mV/s powodowata wzrost natezenia pradu anodo-
wego przy potencjatach z zakresu Enp= +580 + +650 mV. Po osiggnieciu wartosci natezenia
pradu anodowego okoto 0,25 mA zmieniano kierunek polaryzacji anodowej prébek.
Otrzymane krzywe polaryzacji anodowej charakteryzowaty sie wystepowaniem petli histere-

zy, $wiadczacej o przebiegu korozji wzerowej - rys. 4.36.
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Tablica 4.8
Wyniki badan odpornosci korozyjnej drutu ze stali Gr-Ni-Mo z przeznaczeniem na stenty
wiericowe
Potencjat Potencjat

Warto$¢ Odch. transpa- Warto$¢ Odch.

Sposob prz,ygotowanla Nr . korozyjny $rednia  stand.  sywacji  $rednia stand.
prébek probki Ekor Eir
mV
1 -170 +580*
Drut polerowany elek- 2 -165 +650%
trolitycznie 3 -140 -156 12 +625* +626* 27*
4 -155 +635*
5 -152 +640*
1 -40 +1010
Drut polerowany elek- 2 -29 +1020
trolitycznie _ 3 -25 .33 6 +1025 +1025 15
+ pasywowanie 4 -36 +1020
5 -36 +1050
Drut polerowany elek ! N +990
trolitpcznie ’ - 2 ~100 975
y _ 3 -90 -78 17 +950 +975 15
+ pasywowanie
+ ksztattowanie spirali 4 -60 +980
5 -65 +980
1 +15
Drut polerowany elek- +1035
trolitycznie 2 +8 +1030
+ pasywowanie 3 +20 +14 5 +1050 +1050 17
+ wytworzenie warstwy 4 +10 +1070
weglowej
eglowel 5 +15 +1065
Drut polerowany elek- 1 -25 +1000
trolitycznie 2 .50 +990
+ pasywowanie 3 -35 -31 12 +980 +993 8
+ wytworzenie warstwy
weglowej 4 25 +995
+ ksztattowanie spirali 5 -20 +1000

* EnP- potencjat przebicia

Nastepna grupe stanowity probki z tej stali o powierzchni polerowanej elektrolitycznie
i spasywowanej oraz polerowanej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwg we-
glowga. Okreslono wptyw wytworzonych warstw na odporno$¢ korozyjng prébek oraz ich po-
datnos$¢ na odksztatcenia plastyczne. Wartosci potencjatu korozyjnego prébek nieodksztatco-
nych miescity sie w zakresie Ekor= -40 + -25 mV (spasywowanych) oraz Ekor= +8 + +20 mV
(z warstwg pasywno-weglowg). Byty wieksze od wartosci uzyskanych dla prébek polerowa-
nych elektrolitycznie - tablica 4.8. Krzywe polaryzacji anodowej wskazywaty na istnie-

nie szerokiego zakresu pasywnego. Gwattowny wzrost natezenia prgdu anodowego obserwo-

8
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wano odpowiednio dla wartosci potencjatbw Etr= +1010 + +1050 mV oraz Etr=+1030 +
+1070 mV. Zmiana kierunku polaryzacji anodowej prébek gwattowne zmniejszyta natezenia

pradu anodowego. To wskazywato na zablokowanie rozwoju korozji wzerowej - rys. 4.37.

Potencjat, mV

Rys. 4.36. Krzywa polaryzacji anodowej drutu ze stali Cr-Ni-Mo o powierzchnipolerowanej elektrolitycznie
Fig. 4.36. Anodicpolarization curve o fthe Cr-Ni-Mo wire o felectropolishedsurface

Potencjat, mV

Rys. 4.37. Krzywa polaryzacji anodowej drutu ze stali Cr-Ni-Mo o powierzchni polerowanej elektrolitycznie,

) spasywowanej z naniesiong warstwa weglowa ] ) )
Fig. 4.37. Anodic polarization curve of the Cr-Ni-Mo wire ofelectropolished andpassivated surface with de-

posited carbonfilm
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Uksztattowanie prébek z warstwg pasywng oraz pasywno-weglowa w spirale w nie-
znacznym stopniu zmniejszyto wartosci parametrow charakteryzujacych ich odpornos¢ koro-
zyjng Wartosci potencjatu korozyjnego dla prébek w postaci spirali wynosity Ekor= -100 +
-60 mV (spasywowanych) oraz EkOr = -50 + -20 mV (z warstwa pasywno-weglowag) i byty
wieksze od wartosci uzyskanych dla prébek polerowanych elektrolitycznie - tablica 4.7. Na-
tomiast gwaltowny wzrost natezenia pradu anodowego w trakcie rejestracji krzywych polary-
zacji anodowej obserwowano przy potencjatach z zakresu En = +950 + +990 mV (dla prébek
spasywowanych) oraz Eff = +980 + +1000 mV (dla prébek z warstwg pasywno-weglowa).

Rowniez dla tego rodzaju probek po zmianie kierunku polaryzacji anodowej obserwowano
zmniejszenie natezenia pradu anodowego - rys. 4.38.

Potencjat, mV

Rys. 4.38. Krzywa polaryzacji anodowej prébki w postaci spirali o powierzchni polerowanej elektrolitycznie,
spasywowanej z naniesiong warstwa weglowa

Fig. 4.38. Anodic Bolarization curve ofthe spiral sample ofelectropolished and passivated surface with depos-
ited carbonfilm

Obserwacje powierzchni za pomocg elektronowego mikroskopu skaningowego prébek

przed badaniami korozyjnymi wykazaty przydatno$¢ metody polerowania elektrolitycznego
w sposdb ciaggty do otrzymywania drutébw o wymaganej chropowatos$ci. Powierzchnia bada-
nych probek charakteryzowata sie duzg gtadkoscig. Chropowato$¢ powierzchni drutu, ocenia-
na metodag porownawczg spetniata zalecenia normatywne (Ra<0,16 (im). Ponadto, przepro-
wadzone pomiary $rednicy drutu wykazaty minimalne jej zmiany (ponizej 0,005 mm) na
dtugosci probek. Obserwacje po badaniach korozyjnych wykazaty jedynie na prébkach po-

lerowanych elektrolitycznie obecnos$¢ nielicznych, drobnych wzeréw na ich powierzchni -
rys. 4.39.

Rys. 4.39. Powierzchnia drutu polerowanego elektrolitycznie w sposob ciagly: a - przed badaniami korozyjny-

mi, b-po badaniach korozyjnych
Fig. 4.39. Surface ofthe wire electropolished in the continuous manner: a - before corrosion tests, b - afier

corrosion tests

Ustalono odporno$é korozyjng stentéw wiencowych z uwzglednieniem poszczegélnych
etapow ich ksztattowania oraz kolejnosci realizowania zabiegéw obrébki powierzchniowe;j
(pasywowania i nanoszenia warstwy weglowej) - rys. 4.40+4.42 i tablica 4.9. Oceniono row-
niez podatno$¢ na odksztatcenia warstw pasywnej i pasywno-weglowej wytworzonych na
powierzchni stentow (rozprezanie za pomoca balonika).

Stenty wienicowe ksztattowano w procesie dwuetapowym. Badano wiec stenty, ktérych
proces pasywacji realizowano na probkach w postaci ,sinusoidy”, z nastepnym ksztattowa-
niem finalnej postaci implantu oraz jako proces koncowy (na uksztattowanej postaci stentéw).
Wykazano niewielkie zréznicowanie w odpornos$ci korozyjnej tak przygotowanych prébek.
Wartosci potencjatu korozyjnego wynosity odpowiednio EKr = -90 + -65 mV (pasywowanie
przed ostatecznym uksztattowaniem stentu) oraz EKOr = -55 + -25 mV (pasywowanie uksztat-
towanego stentu wiencowego) - tablica 4.9. Wzrost natezenia pragdu anodowego w trakcie
polaryzacji badanych prébek nastepowat przy potencjatach z zakresu odpowiednio E* = +950
++980 mV oraz Etr=+1020 ++1060 mV. Po osiggnieciu warto$ci natezenia pragdu anodo-
wego wynoszacej okoto 0,25 mA zmieniano kierunek polaryzacji anodowej prébek.
Zmiana kierunku polaryzacji gwattownie zmniejszyta natezenia pragdu anodowego, $wiadcza-
ce o braku korozji wzerowej.

Rezultaty badan odpornosci korozyjnej daty podstawy do stwierdzenia, ze proces pasy-
wowania powinien by¢ realizowany po catkowitym uksztaltowaniu stentow wiencowych.
Dlatego tak przygotowane stenty poddano procesowi rozprezania na baloniku. Pomiary
wykazaly, ze dla tych probek wartosci potencjatéw korozyjnych znajdowaty sie w zakresie
Ekor= -120 + -80 mV, a potencjatéw przebicia w przedziale Etr = +960 + +1010 mV - tablica
4.9. Na krzywych polaryzacji anodowej obserwowano réwniez gwattowne zmniejszenie nate-
zenia pradu po zmianie kierunku polaryzacji anodowej - rys. 4.40.
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Tablica 4.9
Wyniki badan odpornosci korozyjnej stentow wieAcowych
Potencjat Potencjat
. : Wart. .
Sposob przygotowania ~ Nr  korozyjny ¢rednia St:rfg przebicia ,ert.' Odch.
probek prébki  Ekor e Sredmiastand,
mV
Ksztattowanie ,,sinuso- 1 -75 +950
idy” _ 2 -90 +975
+ pasywowanie 3 -60 -73 12 +980 +974 14
+ nawijanie stentu 4 65
- +980

5 -75 +970
Ksztattowanie ,,sinuso- 1 -55 +1020
hy* 2 -35 +1045
+ nawijanie stentu 3 45 .38 12 +1025 +1038 16
+ pasywowanie 4 32 +1060

5 -25 +1040
Ksztattowanie stentu 1 -120 +960
+ pasywowanie 2 -106 +1010
+_ rozprezanie na balo- 3 -80 .98 16 +980 +981 20
niku 4 95 1065

5 -88 +990
Ksztattowanie ,,sinuso- 1 -20 +990
idy” 2 45
+ pasywowanie +1010
+ wytworzenie war- 3 0 -7 10 +1030 +1013 15
stwy weglowej 4 -12 +1015
+ nawijanie stentu 5 10 +1020
Ksztattowanie stentu 1 +20 +1030
+ pasywowanie 2 +15 +1065
+ Wytworzenle_ war- 3 0 +11 7 +1075 +1062 20
stwy weglowej 4 +12 +1080

5 +10 +1060
Ksztattowanie stentu 1 -30 +980
+ pasywowanie 2 )
+ wytworzenie war- S +1010
+ rozprezenie na balo- 4 -10 +1005
niku 5 -15 +990

W dalszej kolejnosci przeprowadzono badania odpornosci korozyjnej stentéw, réznicujac
kolejno$¢ procesu nanoszenia warstwy weglowej (przed lub po ostatecznym uksztattowaniu
postaci stentéw). Stwierdzono réwniez mate réznice w wartosciach mierzonych wielkosci -
tablica 4.9. Podobnie jak w przypadku stentéw spasywowanych, na podstawie uzyskanych
wynikéw zdecydowano, iz warstwa weglowa powinna by¢ nanoszona na catkowicie uksztat-
towang posta¢ stentu. Dlatego tak przygotowane stenty przeznaczone do oceny podatnos$ci na

B
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odksztatcenia wytworzonej warstwy poddano rozprezaniu na baloniku. Uzyskane wartosci
potencjatéw korozyjnych wynosity Ekor = -30 -5 mV - tablica 4.9. Krzywe polaryzacji ano-
dowej cechowat szeroki zakres pasywny. Wzrost natezenia pragdu anodowego wystepowat dla
warto$ci potencjatu z zakresu B = +980 + +1020 mV. Zmiana kierunku polaryzacji anodowej

prébek gwattownie zmniejszyta natezenia pragdu anodowego - rys. 4.41.

Potencjat, mV

Rys. 4.40. Krzywa polaryzacji anodowej stentu wiericowego rozprezonego na baloniku o powierzchni polerowa-

nej elektrolitycznie i spasywowanej
Fig. 4.40. Anodic polarization curve of the coronary stent expanded on the balloon (electropolished and pas-

sivated surface)

Powierzchnie stentéw wiencowych obserwowano za pomocg elektronowego mikroskopu
skaningowego po badaniach korozyjnych. Szczegélnie uwzgledniano obszary o najwiekszym
wytezeniu. Nie wykazano obecnosci wzeréw $wiadczacych o korozji wzerowej - rys. 4.42.

Badania odpornosci korozyjnej stentéw wiencowych z naniesiong warstwg pasywng po
prébie zmeczeniowej w warunkach symulujacych prace serca wykazaty, iz wartosci potencja-
16w korozyjnych tych prébek miescity sie¢ w zakresie Ekor= -125 s -95 mV - tablica 4.10.
Krzywe polaryzacji anodowej cechowaty sie szerokim zakresem pasywnym. Wzrost nateze-
nia pradu rejestrowano dla wartosci potencjatu Etr = +930 + +960 mV. Zmiana kierunku pola-
ryzacji anodowej prébek spowodowata zmniejszenie natezenia pragdu anodowego - rys. 4.43.

Podobnie wykonano badania odpornosci korozyjnej stentéw wieAcowych o powierzchni
polerowanej elektrolitycznie, spasywowanych z naniesiong warstwg weglowg po badaniach
zmeczeniowych. Warto$ci potencjatu korozyjnego tych prébek wynosity Ekor= -40 + -20 mV
- tablica 4.10. Krzywa polaryzacji anodowej charakteryzowata sie obecnoS$cig szerokiego
zakresu pasywnego. Dla wartosci potencjatu E,r = +950 ++990 mV obserwowano gwattowny
wzrost natezenia pragdu anodowego. Po zmianie kKierunku polaryzacji anodowej obserwowano

rowniez gwattowne zmniejszanie wartosci natezenia pradu anodowego - rys. 4.44.
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Tablica 4.10
i stentéw wiencowych po probie zmeczeniowej
"Potencjat
V aXeW\cya\ Vtansca- Y Wiaxt. OdcYv.
"B
\ \ \Bb 1\ \ '
mV
1 - 125 +930
Stent wiefcowy z war 2 9 +960
y 3 -110 -105 13 +945 +949 12
stwg pasywng
4 -100 +950
5 -95 +960
1 -40 +950
Stent wieficowy z war 2 -20 +990
ctwa pasywnoweglows 3 25 28 8  +980 972 16
4 -30 +960
5 -25 +980
Potencjat, mV
Rys. 4.41. Krzywa polaryzacji anodowej stentu wieicowego rozprezonego na baloniku o powierzchni polerowa-
nej elektrolitycznie, spasywowanej z naniesiong warstwa weglowa
Fig. 4.41. Anodic polarization curve of the coronary stent expanded on the balloon (electropolished and pas-
sivated surface with deposited carbon layer)
Potencjat, mV
Rys. 4.42. Powierzchnia stentu z warstwa pasywna, rozprezonego na baloniku: a - przed badaniami korozyjny- . . . . .
Rys. 4.43. Krzywapolaryzacji anodowej stentu wiencowego z warstwa pasywng po badaniach zmeczeniowych

mi, b-po badaniach korozyjnych

Fig. 4.42. tSugface of the expanded stent with the passive loyer: a - before corrosion tests, b - after corrosion
ests

Fig. 4.43. Anodicpolarization curve ofthe coronary stent with thepassivefilm afterfatigue tests
4.7. Wyniki badan wiasnosci elektrycznych

W badaniach wiasnosci elektrycznych okreslono charakterystyki pragdowo-napieciowe
oraz pojemnosciowo-napieciowe - rys. 4.45 i 4.46. W pomiarach rezystywnosci p warstwy
weglowej przyjeto zatozenie, iz prad przeptywajacy przez kondensatory przeptywa przez
walec, ktérego wysokosScigjest grubos¢ warstwy dielektrycznej, a polem podstawy po-
wierzchnia styku wytworzonego na tej warstwie. Na podstawie wyznaczonych charakterystyk
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pradowo-napieciowych i zaleznosci (4.8) stwierdzono, ze rezystywno$¢ warstwy weglowej
przyjmuje wartosci z zakresu p = 1+5 x 108Qcm.

Napiecie U, V

Potencjat, mV Rys. 4.46. Charakterystykapojemnos$ciowo-napigciowa kondensatora MIP
Fig. 4.46. Capacitance-voltage characteristic o fthe MIS capacitor

Rys. 4.44. Krzywaltqpolaryzacji anodowej stentu wiericowego z warstwa pasywno-weglowa po badaniach zmecze-
niowyc

Fig. 4.44. Anodicpolarization curve o fthe coronary stent with the passive-carbonfilm afterfatigue tests Wzgledng przenikalnos$¢ elektryczna er warstwy weglowej wyznaczono na podstawie
pomiaru pojemnosci maksymalnej kondensatora w stanie akumulacji. Analiza charakterystyk
pojemnosciowo-napieciowych wykazata, iz warto$¢ pojemnosci miescita sie w zakresie
Cmax = 230+313 pF. Stad na podstawie zaleznosci (4.9) przenikalnos¢ elektryczna warstwy

przyjmowata wartosci z zakresu er= 8,2+11,1.

4.8. Wyniki badan interakcji z krwig
Badania cytotoksycznosci

Badania cytotoksycznosci prowadzono na prébkach o r6znym sposobie przygotowania
powierzchni - tablica 4.11. Srednia warto$é liczby zywych komérek w ekstraktach oceniana
dla préby kontrolnej wynosita okoto 80,61%. Warto$¢ ta dla prébek o powierzchni polerowa-
nej elektrolitycznie i spasywowanej oraz z dodatkowo naniesiong warstwg weglowg ulegta
zmniejszeniu o okoto 15% i wynosita odpowiednio 64,11% oraz 65,68%. W konsekwencji
uzyskano réwniez zréznicowanie liczby komarek apoptycznych i martwych. Stwierdzono, ze
NepiedeU, V warto$¢ $rednia okreslajaca liczbe komérek apoptycznych wynosita odpowiednio 17,95% (dla
préby kontrolnej), 8,18% (powierzchnia polerowana elektrolitycznie i spasywowana) oraz
Rys. 4.45. Charakterystykapradowo-napieciowa kondensatora MIP 14,12% (z dodatkowo naniesiong warstwga weglowg). Natomiast dla komérek martwych usta-
Fig. 4.45. Current-voltage characteristic o fthe MIS capacitor lono, ze wartosci te wynosity odpowiednio 1,50%, 27,72% i 20,21%.

Obserwacja komérek w hodowli poddanych bezposredniemu kontaktowi z powierzchnig

badanych prébek pozwolita stwierdzi¢, ze nie wystepujg zmiany w morfologii komérek - rys.
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4.47. Komorki rownomiernie wzrastaty wokot probek —rys. 4.47d. Dodatkowo analiza z uzy-

ciem barwnika (btekitu trypanu) wykazata, ze nie wystepujg zmiany zmniejszajgce zywotnos¢
komoérek.

VOopA A bV %\ 7

H i

Rys. 4.47. Morfologia komérek po badaniach cytotoksycznosci w kontakcie bezposrednim: a - préba kontrolna,
b - z prébka spasywowana, ¢ -z prébkami z naniesiong warstwa pasywno-weglowa, d - z prébkami
Z naniesiong warstwa pasywno-weglowa w obszarzejej krawedzi

Fig. 4.47. Morphology ofcells after cytotoxicity tests, in the direct contact with: a - reference sample, b - pas-
sivated sample, c -passive-carbonfilm sample, d - passive-carbonfilm sample edge

Badania hemolizy i wykrzepiania

W badaniach hemolizy oraz wykrzepiania krwi przyjeto jako wynik $rednig z trzech
oznaczeh z kazdej serii pomiaréw po odrzuceniu wynikdéw skrajnych w odniesieniu do kon-
trolnej proby negatywnej i pozytywnej. Przy ocenie stopnia hemolizy w kontakcie bezpos$red-
nim dla probki polerowanej i spasywowanej uzyskano wynik 1,54%, natomiast dla prébki
polerowanej, spasywowanej, z naniesiong warstwg weglowga uzyskano warto$¢ 1,23%. Obie
te wartosci nie przekroczyty wartosci 3,0% uzyskanej w probie kontrolnej pozytywnej - tabli-
ca4.12.

Dla oceny stopnia hemolizy z ekstraktu przy badaniu prébki polerowanej i spasywo-
wanej uzyskano wynik 0,53%, a dla probki polerowanej, spasywowanej z naniesiong warstwa
weglowg warto$¢ ta wynosita 0,89%. W tym przypadku wyniki te rowniez nie przekroczyty
wartosci 1,2% uzyskanej dla préby kontrolnej pozytywnej - tablica 4.12.
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Numer Liczba komérek, Wartos¢ sr.,

Préba kontrolna

Rodzaj
komorek  pomiaru
1
2
3
_ 4
Zywe 5
6
7
8
9
10
1
2
3
4
Apoptyczne 5
6
7
8
9
10
1
2
3
4
Martwe 5
6
7
8
9
10
p raniri polerowane
1
2
3
. 4
Zywe 5
6
7
8
9
10

%

80,7
80,5
80,7
80,7
80,7
80,5
80,7
80,5
80,4
80,7
17,9
18,0
17,9
17,9
17,9
18,0
17,9
18,0
18,1
17,9
15
15
15
15
15
15
15
15
15
15

%

80,6

17,95

15

Tablica 4.11

Odchyl, stand.,
%

0,119

0,070

elektrolitycznie i spasywcjwane

83,1
71,9
75,1
52,0
63,5
57,1
56,5
56,1
48,3
77,5

64,11

11,970



Rodzaj ko-
madrek

Apoptyczne

Martwe

Numer
pomiaru

Loooxlc»w.bwmpia‘nooo\novm.bww._\

=
o

Liczba komorek,
%
14,1
10,7
91
8,1
6,1
51
6,3
7,7
7,2
7,4
2,7
17,4
15,8
40,0
30,3
37,9
37,3
36,2
44.5
15,1
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cd. tablicy 4.11

Warto$¢ $r., Odchyl, stand.,
% %
8,18 2,611
27,7 13,9

Prébki polerowane elektrolitycznie, spasywowane z naniesiong warstwa

Zywe

Apoptyczne

Bcooo\lmm-bwml_\gwoo\lmm&wl\)._x

weglowg
62,7
64,7
54,4
70,1
63,8
77,9
59,2
68,4
59,2
76,3
21,0
23,8
38,6
8,6
9,8
8,2
7,4
7,9
7,6
8,3

65,68 7,538

14,12 10,460
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Numer
pomiaru % %

1 16,4
115
6,9
21,3
26,5
13,9
334
23,7
33,2
15,3

Rodzaj ko-
moérek

Martwe 20,2

©O© 0o N O o wWwN

=
o

Wyniki badan hemolizy
Stopien hemolizy

Rodzaj probki kontakt bezposredni, %

Prébka polerowana elektrolitycznie 154
i spasywowana

Prébka polerowana elektrolitycznie,

spasywowana z naniesiong warstwga 1,23
weglowg

Préba kontrolna negatywna 0,5
Proba kontrolna pozytywna 3,0

Liczba komdrek, Wartos$¢ sr.,
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cd. tablicy 4.11
Odchyl, stand.,
%

8,9

Tablica 4.12

Stopien hemolizy
z ekstraktu, %

0,53
0,89

0,1
1,2

Wyniki badan wptywu wytworzonych warstw pasywnej i pasywno-weglowej na ze-
wnatrz* i wewngatrzpochodny mechanizm krzepniecia krwi przedstawiono w tabeli 4.13. Dla
prébek o powierzchni polerowanej elektrolitycznie i spasywowanej warto$¢ czasu protrombi-
nowego (PT) wynosita 11,7 s, a dla probek polerowanych elektrolitycznie, spasywowanych
z naniesiong warstwg weglowg 12,1 s. Uzyskane wyniki nieznacznie réznig sie od wartosci

uzyskanej dla proby kontrolnej, ktéra wynosita 11,5 s.

W badaniach wptywu na wewnagtrzpochodny mechanizm krzepniecia krwi stwierdzono,
ze uzyskana warto$¢ czasu czesSciowej tromboplastyny (PTT) dla prébek polerowanych i spa-
sywowanych wynosita 29 s, a dla prébek z dodatkowo naniesiong warstwg weglowg uzyska-
no warto$¢ 31,5 s. Pomiary przeprowadzone dla préby kontrolnej wykazaty, iz warto$é czasu

PTT wynosita 28 s.
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Tablica 4.13
Wyniki badan krzepniecia krwi
Rodzaj probki Czas protrombinowy  Czas cze$ciowej tromboplastyny
PT, s PTT, s

Polerowana elektrolitycznie

i spasywowana 11,7 29

Polerowana elektrolitycznie,

spasywowana z naniesiong 12,1 315

warstwg weglowg

Proba kontrolna 11,5 28

4.9. Badania biotolerancji stentéw

Wyniki analizy angiografii iloSciowej w grupie krélikéw, ktéorym wszczepiono stenty
o powierzchni polerowanej elektrolitycznie (stenty K) oraz polerowane elektrolitycznie, spa-
sywowane z naniesiong warstwg weglowa (stenty PW) przedstawiono w tablicy 4.14. Nie
stwierdzono istotnych réznic pomiedzy odpowiednimi parametrami angiograficznymi ($red-
nica referencyjna, $rednica w stencie, przerozmiarowanie). Uzyskano poréwnywalne warunki
implantacji stentow w stanie wyjsciowym. Podobne wyniki analiz uzyskano w grupie kroli-
kéw, ktérym wszczepiono stenty o powierzchni polerowanej elektrolitycznie (stenty K) i po-
lerowanej elektrolitycznie i spasywowanej (stenty P) - tablica 4.15.

Tablica 4.14
Poréwnanie wybranych parametréw angiograficznych dla stentéw PW oraz stentéw K bezpo-

Srednica Srednica  Przerozmia- Srednica Srednica  Przerozmia-
Rodzaj stentu referencyjna w stencie rowanie, Rodzaj stentu referencyjna w stencie rowanie,
$rednia, mm $rednia, mm mm $rednia, mm $rednia, mm mm
1,99 2,61 1,31 191 2,33 1,22
2,11 3,05 1,45 2,05 2,87 1,40
1,98 2,78 1,40 2,03 2,56 1,26
Stent PW 1,68 2,64 1,57 1,71 2,48
2,10 2,71 1,29 stent K 2,26 2,55 1[11:
2,41 2,48 1,03 2,30 2,58 1,12
2,00 2,83 1,42 2,01 2,79 1,39
1,60 1,76 1,10 2,41 2,56 1,06
Wart. $r. 1,98 2,61 1,32 Wart. $r. 2,09 2,59 1,25
Odchyl stand. 0,25 0,38 0,18 Odchyl, stand. 0,23 0,17 0,15
-V p=0gl  P=0.43
p=0]42

Poréwnanie, u tych samych zwierzat, wartosci parametréw angiograficznych po okresie
obserwacji w obu tetnicach biodrowych, do ktérych wszczepiono symetrycznie stent kon-
trolny (stent K) i stent PW nie wykazato roéznic istotnych statystycznie - tablica 4.16. Podob-

ne rezultaty otrzymano dla stentéw spasywowanych (stenty P) i kontrolnych (stenty K) - ta-
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blica 4.17. Zauwazalna i wyrazna byta tendencja do zmniejszania odczynéw proliferacyjnych
prowadzacych do zmniejszenia przekroju czynnego naczynia w grupie stentéw PW, dla kto-
rych stopien zwezenia wynosit 18,88% (wobec 36,38% dla stentow K), a dla stentéw P
19,33% (wobec 33,5% dla stentéw K). Nalezy doda¢, ze angiograficznie maksymalne zmniej-

szenie przekroju naczynia po okresie obserwacji dotyczyto wytgcznie stentéw kontrolnych

(3 przypadki).

Tablica 4.15
Poréwnanie wybranych parametrow angiograficznych dla stentéw P oraz stentéw K bezpo-

Srednica refe- Srednica Przerozmia- Srednica Srednica Przerozr_nia-
Rodzaj stentu rencyjna éred- W stencie rowanie, Rodzaj stentu referencyjna  w st_encie rowanie,
nia, mm $rednia, mm mm $rednia, mm S$rednia, mm mm
2,39 2,48 1,04 2,31 2,39 1,03
1,7 2,56 1,51 2,22 2,31 1,04
1,06 3,15 3,62 1,15
StentK zz: 22,;8 1:04 stent® 2,05 2,15 1,05
2:01 2,5 1,24 2,04 2,19 1,07
3,28 3,15 0,96 3,06 3,16 1,03
Wart. ér. 2,37 2,63 104 Wart. $r. 2,47 2,64 1,06
SD 0,54 0,28 0,20 SD 0,50 0,61 0,04
. 020,98 p=0,39
p=0,73

Poréwnanie obrazéw angiograficznych bezposrednio po implantacji wskazywato na wy-
razne zwiekszenie $rednicy stentow w stosunku do $rednicy referencyjnej - rys. 4.48a. Fakt
ten nalezy wigza¢ z zamierzonym urazem $cian tetnicy po wprowadzeniu stentu. Prowadzito
to do przerostu elementéw komoérkowych z wytworzeniem neointimy. Obserwowano zweze-
nie przekroju czynnego naczynia w stentowanym obszarze po uptywie zatozonego okresu
obserwacji - rys. 4.48b.

Wyniki badan histopatologicznych preparatow pobranych ze $cian tetnic nie ujawnity za-
sadniczych réznic w rodzaju i nasileniu odczynu komérkowego w zakresie analizowanych
parametrow - rys. 4.49. W szczegdlnosci nie stwierdzono odczynéw komaérkowych typu za-
palnego wokét drutu stentéw badZ wyrazaty sie one obecnos$cig pojedynczych komérek. Do-
tyczyto to wszystkich uzytych do badan implantéw, tzn. stentéw kontrolnych (stenty K), spa-
sywowanych (stenty P) i z dodatkowo naniesiong warstwa weglowg (stenty PW). Ogdlnie
nieco lepsze wyniki uzyskano dla stentéw P oraz stentow PW.
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Tablica 4.16
Wyniki angiografii ilosciowej po okresie obserwacji dla stentow PW i stentéw K
Numer  zwie- Rodzaj Srednica MLD Srednica Srednica MLD Stopiefi
rzecia strona stentu referencyjna w stencie, referencyjna w stencie w stencie, zwezenia,
$rednia, mm mm max, mm  $rednia, mm mm %
Kl P stent PW 2,27 2,18 2,47 2,79 2,13 22,00
K3 P stent PW 2,28 2,05 2,36 2,13 1,79 16,00
K8 L stent PW 2,28 2,15 2,45 2,37 2,17 9,00
Kil P stent PW 1,98 1,94 2,06 2,25 1,25 44,00
K12 P stent PW 2,21 2,07 2,38 2,42 2,04 16,00
K16 L stent PW 1,94 1,92 2,08 2,10 1,60 24,00
K15 P stent PW 1,68 1,47 1,80 2,35 2,09 11,00
K20 L stent PW 1,83 1,68 1,97 1,87 1,70 9,00
Wart. $r. 2,06 1,93 2,20 2,29 1,85 18,88
Odch. stand. 0,23 0,24 0,25 0,27 0,32 11,59
Kl L stent K 2,05 1,73 2,59 2,82 2,45 13,00
K3 L stent K 2,37 2,29 2,49 2,56 2,11 17,00
K8 P stent K 1,93 1,83 2,13 2,46 2,03 18,00
Kil L stent K 1,94 181 2,14 2,38 2,06 14,00
K12 L stent K 2,29 2,09 2,42 0,00 0,00 100,00
K15 L stent K 1,94 1,83 2,01 2,48 2,13 14,00
K16 P stent K 1,95 1,81 2,16 2,39 2,00 15,00
K20 P stent K 2,35 2,20 2,45 0,00 0,00 100,00
Wart. ér. 2,10 1,95 2,30 1,89 1,60 36,38
Odch. stand. 0,20 0,21 0,21 1,17 1,00 39,30
Tablica 4.17
Wyniki angiografii ilosciowej po okresie obserwacji dla stentow P oraz stentow K
Numer zwierze- Rodzaj Srednica MLD Srednica  Srednicaw ~ MLD Stopien
cia strona stentu referencyjna w stencie, referencyjna stencie $red- w stencie, zwezenia,
$rednia, mm mm max, mm nia, mm mm %
K4 L stent K 2,28 2,04 2,55 2,2 1,82 17
K5 L stent K 2,53 2,44 2,71 2,48 2,12 15
K6 L stent K 2,14 2 2,28 2,34 1,68 28
K13 P stent K 2,18 2,15 2,22 0 0 100
K14 L stent K 1,6 1,48 1,71 1,36 0,95 30
K17 P stent K 2 1,92 2,11 2,18 1,94 11
Wart. $r. 2,12 2,01 2,26 1,76 1,42 33,50
Odchyl, stand. 031 031 0,35 0,95 0,80 33,42 Rys 4 48 Obrazy angiograficzne tetnic biodrowych z implantowanymi Steniami: a - angiogram bezposrednio po
K4 p stent P 2,43 2,36 2,49 2,44 2,14 12 imolantacii stentéw (P - stentPW; L - stent kontrolny), b - angiogram po 5 tygodniach
EZ E zz:t z zii igi 22;1 igi 2113 ji Fig 4.« (P - the stent PW,SL_ 2fhé reference stent), b - angiogram dtterbweeks M P
K13 L stent P 1,93 1,83 2,02 1,92 1,56 19
K14 P stent P 1,87 1,82 1,98 2,08 1,68 19
K17 L stent P 2,17 2,08 2,22 2,25 2,01 10
Wart. $r. 2,21 2,11 2,30 2,43 1,94 19,33

Odchyl, stand. 0,33 0,28 0,35 0,47 0,34 8,04
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5. PODSUMOWANIE I WNIOSKI

Innowacyjny postep w metodach leczenia choroby niedokrwiennej serca z zastoso-

waniem technik maloinwazyjnych doprowadzit do opracowania nowych postaci implantdw,

20 nm tzw. stentow wiencowych. Implanty te, wszczepiane w miejsce zwezonego odcinka naczynia
wiericowego, zwiekszajg jego przekrdj czynny. Poprawiajg takze bezpieczenstwo zabiegu
angioplastyki (w poréwnaniu do PTCA), skutecznie przeciwdziatajgc gwattownemu zwezeniu
przekroju czynnego naczynia.

Obserwuje sie jednak pewne ograniczenia wynikajgce z wprowadzenia do ukiadu na-
czyn krwiono$nych implantu z biomaterialu metalowego. W gtéwnej mierze sg one zwigzane
z wykrzepianiem krwi na ich powierzchni oraz proliferacjg miesniowo-wioknistg w obrebie
wewnetrznych $cian naczynia. Proces proliferacji stanowi podstawowa przyczyne nawrotu
zwezenia ich przekroju, czyli restenozy. Rozwigzanie probleméw wymienianych i sygnalizo-
wanych w literaturze z zakresu angioplastyki wieficowej miesci sie w obszarze inzynierii ma-
teriatowej i wiaze sie z koniecznoscig ustalenia prawidtowych cech jakoSciowych i uzytko-
wych stentow. Kwestie te odnoszg sie przede wszystkim do postaci konstrukcyjnej stentow
(stopien ostentowania), wiasnosci fizykochemicznych biomateriatu (dobra sprezystos¢, okre-
$lona rozprezalnosé) i jego powierzchni (wasno$ci atrombogenne, biotolerancja w $rodowi-
sku tkanek uktadu krwiono$nego). Ustalone dotychczas kryteria jakos$ci stentéw nie precyzujg
jednak szczeg6towo tych cech ilosciowo, co nie gwarantuje finalnych i powtarzalnych ich

. o . L 3 o wiasnosci uzytkowych. Wskazywane sa tylko pewne ograniczenia wynikajace z przedstawia-
Rys. 4.49. Obrazy mikroskopowe preparatow histopatologicznych po usunieciu stentow: a - obecnoS¢ niewiel-
kiego odczynu zapalnego - naciek komérkowy w obszarze przylegajacym do drutu stentu PW,
b - obecno$c pogrubialej neointimy (stent K), ¢ - duza ilos¢ substancji bezpostaciowej w obszarze uwarunkowan uktadu sercowo-naczyniowego, miniaturyzacji implantéw oraz techniki im-
%rtzylﬁgzamjatcym do drutu stentu K, d - niewielkie poogrubienie neointimy, brak odczynu zapalnego

sten

nych probleméw klinicznych. Nie uwzgledniono w petni biochemicznych i biofizycznych

plantacji.
Fig. 4.49. Microscopic images ofthe histopathological specimens after the stent removal: a - thepresence ofthe Analiza uwarunkowan biofizycznych uktadu serce - naczynia wieficowe pozwolita uwy-
inflammatory reaction in theform ofthe cellular infiltration in the contact area, b - the presence of

the neointima (the K stent), ¢ - large amount o fthe amorphous substance in the contact area, d —in- ) i ] ] i g ] ]
significant change o fthe neointima, no inflammatory reaction (the P stent) teriatu i powierzchni stentu. Stad istotnym zagadnieniem, z uwagi na procesy generowania

i rozchodzenia potencjatéw czynnosciowych komérek miesnia sercowego, ktore nalezy

pukli¢ cechy S$rodowiska tkankowego, ktére powinny by¢ kompatybilne z cechami bioma-

uwzglednié¢ w kryteriach jakoSciowych oceny stentéw, sa wiasnosci elektryczne i magnetycz-
ne uzytych biomateriatdw metalowych. Wprowadzenie implantu metalowego do ukfadu na-
czyn wiencowych nie moze zaktocaé przebiegu procesoéw biofizycznych.

Wiasnosci fizyczne biomateriatbw metalowych nabierajg szczegdélnego znaczenia ze
wzgledu na mozliwo$¢ zainicjowania procesu hemostazy przez wprowadzenie stentu do ukia-
du krwiono$nego. Dane literaturowe wskazujg ze proces interakcji krwi z materiatami im-
plantacyjnymi nie zostatjeszcze w petni poznany. Pomimo tego wskazuje sie najego podsta-
wy biofizyczne [57+60]. Podkresla sie przede wszystkim proces przeksztatcania fibrynogenu
(forma nieaktywna biatka) w fibryne (forma aktywna biatka). Towarzyszy temu proces prze-
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kazywania elektrondw do materiatu metalowego implantu. Ponadto, sktadniki krwi wykazujg
okreslone wiasnosci magnetyczne. Decyduje o nich gtéwnie hemoglobina, stanowigca jeden
ze skiadnikow erytrocytow. Zatem zaréwno wiasnosci elektryczne powierzchni implantu, jak
i magnetyczne biomateriatu (z uwagi na magnetotropizm elementéw morfotycznych krwi)
wywierajg znaczacy wptyw na przebieg wystepujgcych procesow elektromagnetycznych.
Wystepuje wiec potrzeba ustalenia dodatkowych kryteridow jakosSciowych doboru stentéw
dotychczas nie uwzglednianych.

Specyfika stosowania stentdw w zabiegach angioplastyki wieAcowej wynika rowniez
z ich miniatinyzacji oraz techniki implantacji. Stenty wienicowe sg najczesciej wytwarzane ze
stali Cr-Ni-Mo - (tablica 2.1). Grubos¢ ich $cianek miesci sie w zakresie 0,07+0,14 mm [19,
20]. Uwarunkowania takie wymuszajg zatem konieczno$¢ stosowania drobnoziarnistej stali
austenitycznej o dobrej jakoSci metalurgicznej (minimalna zawarto$¢ wtracen niemetalicz-
nych o duzej dyspersji rownomiernie rozmieszczonych w osnowie). Ta grupa biomateriatow
metalowych od wielu lat powszechnie jest stosowana na implanty w chirurgii urazowo-
ortopedycznej, szczekowo-twarzowej oraz torakochirugii. Wieloletnie badania ich biotoleran-
cji pozwolity ustali¢ pewne kryteria jako$ciowe i ilosciowe gwarantujace bezpieczenstwo ich
stosowania oraz zestawic je w aktach normatywnych [61]. Odnoszg sie one przede wszystkim
do sktadu chemicznego i fazowego stali. Zakresy stezenia pierwiastkdw stopowych zapewnia-
ja paramagnetyczng strukture austenityczng i dobrg odporno$¢ na korozje wzerowga. Kryteria
dotyczace sktadu fazowego tych gatunkoéw stali precyzuja gtéwnie dopuszczalny stopien za-
nieczyszczenia stali wtragceniami niemetalicznymi, rozmiar ziarna austenitu oraz brak zawar-
tosci ferrytu 5. Ograniczenie zanieczyszczenia stali wtrgceniami niemetalicznymi poprzez
okreslenie jedynie numeru wzorca (wtrgcenia grube - max 1, wtragcenia cienkie - 1,5) nie
uwzglednia ich parametrow stereologicznych. Ponadto nie mozna przyja¢ kryterium rozmiaru
ziarna (G > 4) z uwagi na mate wymiary stentéw wiencowych. Dlatego obecne kryteria oce-
ny struktury i metody kwalifikacji jakosci stali Cr-Ni-Mo narzucone wymogami normy nie
odzwierciedlajg w petni uwarunkowan zwigzanych z tak zminiaturyzowana postacia tych
implantow.

Analiza danych literaturowych wskazuje, ze rozwigzania wystepujacych problemoéw kli-
nicznych w angioplastyce wiencowej upatruje sie gtdwnie w ksztattowaniu wtasnosci fizy-
kochemicznych powierzchni stentéw. Z tego tez wzgledu badania prowadzone w wielu os$rod-
kach inzynierii biomedycznej koncentrujg sie przede wszystkim na zagadnieniach technolo-
gicznych, zwigzanych z wytwarzaniem warstw powierzchniowych ograniczajacych rozwoj
niekorzystnych zjawisk (wykrzepianie krwi i restenoza). Jednakze analiza wynikéw badan
tych warstw na powierzchni stentéw wskazuje na brak rozwazan syntetyzujacych. Ogranicze-
nie nierzadko zakresu badan jedynie do testdw hemolizy, wykrzepiania, hodowli komérko-
wych w warunkach in vitro nie odzwierciedla petnego spektrum witasciwosci uzytkowych
stentow [124+153]. W wielu pracach nie akcentuje sie rowniez roli procesu obrébki po-
wierzchniowej biomateriatu metalowego, ksztattujgcej mikrostrukture i wiasnosci warstwy
powierzchniowej stentu. Zagadnienia te sg bardzo istotne i stanowig o jakosci oraz adhezji
warstwy powierzchniowej do podtoza biomateriatu stentu. Dodatkowo brak danych dotyczg-
cych mikrostruktury wytwarzanych warstw, ich podatnosci na odksztatcenie, topografii po-
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wierzchni oraz odpornosci korozyjnej minimalizujagcej odczyny i powiklania pooperacyjne
(ocenianych w testach in vivo) uniemozliwia kompleksowg ocene ich roli w zastosowaniach
na implanty w kardiologii zabiegowej.

Na podstawie analizy stosowania stali Cr-Ni-Mo na stenty wiefcowe oraz uwarunkowan
biofizycznych uktadu serce —naczynia wienicowe zaistniata konieczno$¢ opracowania wia-
snego programu badawczego. Umozliwia on zastosowanie skutecznej metodologii ksztal-
towania i kontrolowania wasnosci uzytkowych stentéw. Sformutowano teze pracy nawigzu-
jaca do ustalenia korelacji pomiedzy mikrostrukturg wtasnosciami mechanicznymi biomate-
riatu stentu wiencowego o okreslonych cechach uzytkowych uwzgledniajacej technike im-
plantacji, a wlasnosciami fizykochemicznymi jego powierzchni, odpowiednimi do specyfiki
biofizycznej uktadu krwionosnego. Celem zweryfikowania przyjetej tezy zaplanowano i zre-
alizowano kompleksowe, interdyscyplinarne badania poznawcze (z uwzglednieniem badan
przedklinicznych). Opracowano metodologie procesu wytwarzania zaproponowanej postaci
stentu wiencowego, analizy warunkéw implantowania oraz oceny jego finalnej jakos$ci - rys.
3.1. Algorytm postepowania zawiera pie¢ podstawowych etapéw obejmujacych - zdaniem
autora rozprawy - niezbedne do wykonania technologie oraz badania cech uzytkowych sten-
téw. Analiza procesoéw fizjologicznych i biofizycznych uktadu sercowo-naczyniowego po-
zwolita na wyodrebnienie cech biochemicznych i biofizycznych $rodowiska tkankowego,
ktére powinny by¢ uwzglednione zaréwno przy ksztattowaniu mikrostruktury i wiasnosci
fizykochemicznych stentéw, jak i ustaleniu warunkéw oceny ich jakosci finalnej. Uwzgled-
niajac te zagadnienia w rozprawie rozwazono rodzaj i jako$¢ warstwy powierzchniowej na
stentach, jak réwniez problem techniki implantacji i uzytkowania stentow (rozprezanie, cy-
kliczne obcigzanie, reakcje elektrofizjologiczne). Na podstawie dotychczasowych, pozytyw-
nych doswiadczen i wynikéw badan wiasnych z implantami ze stali Cr-Ni-Mo i stopu Co-Cr-
Mo z naniesiong warstwg pasywno-weglowag zrealizowanych w warunkach in vitro i in vivo
[63+66, 156+160, 162, 164, 165] zaproponowano réwniez wytworzenie takiej warstwy na
powierzchni analizowanej postaci stentu wiencowego. Wymagato to jednakze ustalenia wa-
runkéw wytwarzania warstwy, jak réwniez okreslenia ich wptywu na cechy uzytkowe sten-
tow.

We wstepnym etapie opracowano technike ksztattowania przyjetej do badan postaci
stentu wienicowego. Wymagato to przeprowadzenia analizy oraz wstepnych eksperymentéw
weryfikujgcych cechy materiatowe i uzytkowe implantu. Do ustalenia postaci i cech uzytko-
wych stentéw wykorzystano wieloletnie doswiadczenia kliniczne Katedry i Oddziatu Klinicz-

nego Kardiologii Slaskiego Centrum Choréb Serca w Zabrzu. Dlatego skoncentrowano sie na
klinicznie uzytecznej postaci stentu w ksztatcie zwoju (stent typu ,,coil”). Taka posta¢ implan-
tu otrzymuje sie z jednego odcinka drutu poprzez wstepne jego uksztattowanie w ,,sinusoide”
i nastepnie nawiniecie na watek o $rednicy 2 mm - rys. 3.3. Dla tego zadania badawczego
opracowano i wykonano urzadzenie do realizacji pierwszego etapu procesu ksztattowania
stentéw. Zaproponowany tréjmodutowy mechanizm napedowy, sterujacy pracg poszczegol-
nych popychaczy, zapewnit uksztattowanie wymaganej liczby zwojow ,sinusoidy” bez ko-
niecznosci zmiany mocowania - rys. 3.4+3.6. Takie rozwigzanie w spos6b zdecydowany
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ogranicza, juz na etapie ksztattowania stentu, powstawanie wad na powierzchni drutu, skutku-
jacych rozwojem procesu korozyjnego podczas jego uzytkowania.

Dla przyjetej postaci stentu we wstepnej fazie badan wykonano analize numeryczng
uktadu stent - naczynie wieficowe. Modelowanie tego uktadu ze wzgledu na wspdétzaleznosé
réznych zjawisk fizycznych jest zagadnieniem ztozonym. W trakcie implantacji wystepuja
duze zmiany w konfiguracji geometrycznej stentu. Efektem jest umocnienie materiatu stentu.

W pracy przedstawiono modele geometryczne stentu oraz naczynia wieficowego i prze-
prowadzono ich dyskretyzacje, wykorzystujac element typu SOLID - rys. 3.7, 3.8 i 3.10. Do-
bér tego elementu pozwalat na uwzglednienie duzych przemieszczen i obrotow. Warunki
brzegowe przyjete w pierwszym etapie obliczen odwzorowywaly zjawiska zachodzace w
obiekcie rzeczywistym w fazie jego rozprezania i odcigzania. Obliczenia pozwolity na wy-
znaczenie rozktadu naprezen zredukowanych w elementach stentu wieficowego dla $rednicy
drutu 00,12 mm i 00,16 mm -rys. 4.1+ 4.6. Na tej podstawie ustalono obszary stentu, w
ktérych wystepuja najwieksze naprezenia. Wyznaczone wartosci naprezen byty wieksze od
wartosci granicy plastycznosci stali Cr-Ni-Mo (Rpo2 =190 MPa). Zapewnia to trwate od-
ksztatcenie analizowanej postaci stentu w trakcie zabiegu implantacji niezbedne dla popraw-
nego osadzania implantu w $ciankach naczynia.

Wyznaczono rowniez zalezno$ci pomiedzy naprezeniami zredukowanymi w obszarze
najwiekszego wytezenia pojedynczych segmentéw stentu w funkcji przemieszczenia promie-
niowego —rys. 4.9 i 4.10. Analiza numeryczna umozliwita takze wyznaczenie charakterystyk
biomechanicznych przedstawiajgcych zalezno$¢ sity promieniowej oddzialujacej na jeden
zw0j stentu jako funkcje przemieszczenia promieniowego na etapie rozprezania stentu na
baloniku, jak i odcigzania - rys. 4.7 i 4.8. Byly one podstawg do okreslenia sztywnosci anali-
zowanego zwoju stentu odrebnie dla procesu jego rozprezania i zaciskania. Okres$lone warto-
$ci stopnia ostentowania i skrocenia stentu po jego rozprezeniu byty adekwatne do stosowa-
nych w praktyce klinicznej stentéw réznych producentéw - tablica 2.1.

Istotnym problemem jest interakcja pomiedzy stentem a naczyniem wiencowym
spowodowana zmiennoscig obcigzenia wywotang cyklicznymi zmianami cisnienia krwi. Dla-
tego w drugim etapie analizy numerycznej rozwazano korelacje otrzymanych charakterystyk
z modelem dyskretnym naczynia wiencowego i okre$lenie wzajemnego oddziatywania stentu
i naczynia wiefcowego - rys. 4.11. Poddano analizie relacje iloSciowe przemieszczenia pro-
mieniowego elementéw $cianki naczynia bedace efektem rozprezenia stentu do $rednicy
wewnetrznej 3 mm iprzeptywu krwi o zréznicowanych warto$ciach ci$nienia (pi = 10 kPa
i P2= 16 kPa) uzasadnionych czynnikami fizjologicznymi - rys. 4.12+4.15, tablica 4.1. Usta-
lono, ze o przydatnosci tego rodzaju analizy decydowaly przyjete warunki brzegowe zalezne
m.in. od postaci geometrycznej naczynia, jak i wartosci charakteryzujacych jego wiasnosci
mechaniczne. Przeprowadzona analiza uktadu naczyn wiencowych umozliwita opracowanie
modelu odzwierciedlajagcego rzeczywiste cechy geometryczne oraz wiasnosci mechaniczne
naczyn z uwzglednieniem takze wptywu zmian chorobowych naczynia [50]. Przyjete uprosz-

czenia dotyczyty pominiecia zmian postaci naczynia wywotanych zjawiskiem fazowosci
przeptywu wiencowego (zmiany objetosci, ksztattu i potozenia mig$nia sercowego). Ponadto
krew jest ptynem nienewtonowskim, a wspdtczynnik lepkoscijest zmienny i zalezy od zmian
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pdl predkosci. Przyjeto wiec ustalony przeptyw krwi. Pomimo przyjetych uproszczen wydaje
sie, ze przeprowadzenie tej analizy byto uzyteczne. Analiza moze wiec stanowi¢ baze do
prowadzenia rozwazan dotyczacych inicjacji procesu proliferacji komoérkowej, stanowiacej
jedngz gtéwnych przyczyn ponownego zmniejszenia przekroju czynnego naczynia.

Na podstawie analizy numerycznej dobrano cechy geometryczne i wtasnosci mechanicz-
ne drutu ze stali Cr-Ni-Mo przeznaczonego na stenty wieficowe. Zatozono, ze dla uksztat-
towania rozwazanej postaci stentu wiencowego nalezy zastosowaé drut ze stali Cr-Ni-Mo
o $rednicy 0,12 mm oraz wytrzymatos$ci na rozcigganie Rra= 470 MPa i umownej granicy
plastycznosci Rp02 =190 MPa. Ponadto w analizie numerycznej wyznaczono obszary o naj-
wiekszym wytezeniu. Stanowig one miejsca zagrozone powstawaniem wad podczas formo-
wania stentu, jego rozprezania oraz uzytkowania. Uzasadnia to zatem konieczno$¢ badania
finalnej jakoS$ci stentéw ze szczeg6lnym uwzglednieniem wyznaczonych obszaréw.

Analiza numeryczna uktadu stent —naczynie wiefAcowe byta podstawg do rozwazan nad
doborem cech strukturalnych i mechanicznych biomateriatlu metalowego. Do wykonania za-
proponowanej postaci stentu przyjeto, jako materiat wyjsciowy, drut o $rednicy 0,20 mm ze
stali Cr-Ni-Mo (gatunek D wg PN-1SO 583201) w stanie umocnionym. Z gatunkow tej stali
wytwarzane jest okoto 90% stentdw dostarczanych przez producentdw Swiatowych. Istotnym
problemem doboru materiatu byta struktura i wtasnosci mechaniczne biomateriatu metalowe-
go. Dla tej grupy biomateriatéw zostaty opracowane kryteria jakosci i metody kwalifikacji
[61]. Nalezato jednak poddac je dodatkowej ocenie, ktéra miata wykazaé, czy w sposob do-
stateczny zapewniajg wiasnosci mechaniczne dla tak delikatnej postaci implantu, jakim jest
stent wiencowy.

Ocene odksztatcalnosci drutu o $rednicy 0,2 mm prowadzono, stosujac rézne warunki
obrébki cieplnej niezbedne do uzyskania mikrostruktury i wtasnosci mechanicznych zapew-
niajgcych prawidtowy proces ksztattowania postaci stentu, jego implantacji oraz uzytkowania.
Na podstawie przeprowadzonych badan metalograficznych mikroskopowych ustalono, ze
dotychczasowe zalecenia normatywne dotyczace stali Cr-Ni-Mo na stenty nie w petni okreéla-
jajej cechyjakosciowe. Na przyktad ograniczono ocene stopienia zanieczyszczenia stali wtra-
ceniami niemetalicznymi do analizy jakoSciowej i okres$lania numeru wzorca - rys. 4.16, ta-
blica 4.2. Dlatego w pracy wyznaczono dodatkowo parametry stereologiczne: pole po-
wierzchni wtracen niemetalicznych, powierzchnie wzgledng ich przekrojow oraz diugosé
maksymalnej cieciwy. Badania potwierdzity, ze ze stali o takich cechach stereologicznych
wtracen niemetalicznych mozna uksztattowac stent, podda¢ go rozprezaniu i bezpiecznie
uzytkowac - rys. 4.17+4.19, tablica 4.3.

Badania mikroskopowe z wykorzystaniem metalografii iloSciowej sg zatem niezbedne,
aby w maksymalnym stopniu ograniczy¢ juz w poczatkowym etapie wytwarzania stentow,
niekorzystny wptyw wtracen niemetalicznych na dekohezje i podatno$¢ na korozje biomate-
riatu. Stad uzupetnienie skali wzorcow poprzez przyporzadkowanie im okre$lonych parame-
trow stereologicznych jest celowe. Nalezy wiec wprowadzi¢ odpowiednie ustalenia kryterial-
ne do opracowan normatywnych, dotyczacych cech jako$ciowych biomateriatéw stosowa-
nych na stenty wieficowe. Opracowanie tego rodzaju ustalert wymaga przeprowadzenia posze-
rzonych badan nad wpltywem rodzaju wtracen, ich ksztaltu i rozmieszczenia na wiasnosci
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mechaniczne, a w szczegdlnosci na plastyczno$¢ i odporno$¢ na rézne rodzaje korozji (wze-
rowa, naprezeniowga, zmeczeniows).

Obserwacje mikroskopowe badanej stali Cr-Ni-Mo potwierdzity wystepowanie drobno-
ziarnistej mikrostruktury austenitu - rys. 4.20 i 4.21. Rozmiar ziam, okre$lony metoda po-
rbwnawczg oraz z wykorzystaniem automatycznego analizatora obrazu, odpowiadat wzorco-
wi G = 10. Taki rozmiar ziam byt wymagany ze wzgledu na cechy geometryczne stentu. Dla-
tego tez zagwarantowanie okreslonych cech uzytkowych stentom wymaga zaktualizowania w
zaleceniach normatywnych kryterium odnoszgcego sie do rozmiaru ziam.

Problematyka doboru wilasnosci mechanicznych biomateriatu metalowego powinna
kazdorazowo uwzglednia¢ zatozong postac¢ stentu. Do préb ksztattowania stentu przyjeto drut
o S$redniej wartosci wytrzymatos$ci na rozcigganie Rmsr = 490 MPa i umownej granicy pla-
styczno$ci RpoXr= 195 MPa. Tak uksztaltowane wiasnosci wytrzymatosciowe korelowaty
ze stanem naprezen wyznaczonym w analizie numeryczne;j.

Badania w warunkach in vitro umozliwity weryfikacje doSwiadczalng cech geometrycz-
nych i wasnosci mechanicznych drutu ze stali Cr-Ni-Mo przeznaczonego na stenty wieAco-
we. Proby prowadzono z uzyciem stentéw wieficowych w warunkach uwzgledniajgcych po-
szczeg6lne etapy implantacji: zaktadanie implantéw na baloniku, ich rozprezanie oraz oceneg
zwezenia przekroju czynnego stentu. Obserwacja przez przezroczyste Scianki fantoméw na-
czynia wiencowego potwierdzita prawidtowos$¢ dobranej $rednicy oraz wiasnosci mechanicz-
nych drutu. Proces rozprezania stentow przebiegat w sposéb prawidtowy. W efekcie stwier-
dzono bardzo dobre przyleganie stentéw do $cian fantomow na catym ich obwodzie we-

wnetrznym. Okre$lone wartosci skrécenia wzglednego stentéw byty zgodne z danymi
uzyskanymi w analizie numerycznej - tablica 4.5. Ponadto nie obserwowano zr6znicowania
wartosci skrécenia wzglednego dla poszczeg6lnych grap stentdw o ré6znym sposobie przygo-
towania ich powierzchni. Stwierdzono wiec, ze wymienione cechy mikrostruktury oraz wta-
snosci mechaniczne drutu po obrébce cieplnej zapewniaty tatwe formowanie zatozonej posta-
ci stentow, jak rowniez ich odksztatcania w fazie implantowania.

Podstawowym kryterium przydatnosci biomateriatu metalowego na stenty wiericowe jest
biotolerancja. W gtdwnej mierze biotolerancja zwigzana jest z wtasnos$ciami fizykochemicz-
nymi powierzchni stentu, ktére powinny by¢ kompatybilne z cechami $rodowiska tkanek
uktadu krwiono$nego. Biomaterial wprowadzony do uktadu krwiono$nego nie moze powo-
dowaé¢ zmian sktadu elektrolitu, nieodwracalnych uszkodzen struktury biatek, uwalniania
sktadnikow upostaciowionych krwi, jak tez nie powinien inicjowaé procesu wykrzepiania,
reakcji toksycznych i immunologicznych. W celu ograniczenia tych niekorzystnych zjawisk
ustalono warunki wytwarzania warstwy pasywno-weglowej na powierzchni rozwazanej po-
staci stentu wiericowego.

Wytwarzanie warstwy pasywno-weglowej byto procesem kilkuetapowym. Obejmowato
etap polerowania elektrolitycznego, pasywowania i nanoszenia warstwy weglowej. Proces
polerowania elektrolitycznego zastosowano w celu uzyskania wymaganej S$rednicy drutu
(0,12 mm) oraz z uwagi na konieczno$¢ zapewnienia duzej gtadkosci powierzchni stentéw.
Dane literaturowe wskazujg ze topografia powierzchni ma zasadniczy wptyw na efekt
zabiegu angioplastyki [120+123]. Zwigzane to jest z destrukcjg czerwonych ciatek krwi
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(erytrocytow) z wydzieleniem hemoglobiny, czyli procesem hemolizy. Proces ten jest m.in.
efektem zbyt duzej chropowatos$ci powierzchni implantu. Z uwagi na stosowang posta¢ pot-
wyrobu, polerowanie metodg elektrochemiczng realizowano w sposéb ciggty - rys. 3.2, ta-
blica 3.2. Taki sposob obrébki powierzchniowej drutu zapewnit matg chropowato$¢ jego
powierzchni (Ra<0,16 pm) oraz stato$¢ wymaganych cech geometrycznych na diugosci
(d =0,12+0,005 mm) - rys. 4.39a.

W dalszej kolejnosci, na podstawie wstepnych badan odpornosci korozyjnej, ustalono
warunki nanoszenia warstwy pasywno-weglowej (pasywowanie + nanoszenie warstwy we-
glowej). Do tego celu wykorzystano istniejgce w Politechnice £ 6dzkiej urzadzenie do wytwa-
rzania warstwy weglowej metodg rfPACVD.

Dob6r warunkéw nanoszenia warstwy weglowej na powierzchnig polerowang elektroli-
tycznie i spasywowangprzeprowadzono na prébkach - proste odcinki drutu ze stali Cr-Ni-Mo
o dtugosci zapewniajacej uksztattowanie analizowanej postaci stentu. Proces przeprowadzano
w dwach etapach (rozdz. 3.3). Obejmowat wstepne czyszczenie (trawienie) powierzchni pré-
bek i wiasciwy proces nanoszenia warstwy weglowej. Ustalenie prawidtowych warunkow
czyszczenia zapobiegto wytrawieniu warstwy pasywnej. Obecno$¢ tej warstwy jest nie-
odzowna dla zapewnienia dobrej adhezji nanoszonej w dalszym etapie warstwy weglowej
[66-70, 159, 162, 164, 165]. Z kolei okreslenie warunkow witasciwego procesu nanoszenia
warstwy weglowej podyktowane byto zaréwno konieczno$cig zapewnienia jej podatnosci na
odksztalcenia, jak i miniaturyzacja przyjetej postaci implantu. Zatem ten etap badan w spo-
séb kluczowy zdecydowat o wiasnosciach fizykochemicznych warstwy pasywno-weglowe;j.
W pracy przedstawiono jedynie wyniki pomiaréw dla probek z warstwg pasywng i pasywno-
weglowa naniesiong w ustalonych warunkach.

Badania odpornosci na korozje wzerowa wykazaty wptyw kolejnych etapdw procesu ob-
rébki powierzchniowej na charakterystyke korozyjng probek - rys. 4.36+4.38, tablica 4.8.
Stwierdzono, ze wartosci potencjatu korozyjnego i przebicia dla probek o powierzchni pole-
rowanej elektrolitycznie znajdowaty sie odpowiednio w zakresach Ekor= -170 + -140 mV oraz
Emp = +580 + +640 mV. Wytworzenie warstwy pasywnej i pasywno-weglowej wptyneto ko-
rzystnie na poprawe odpornosci korozyjnej. Wartosci potencjatéw korozyjnych miescity sie
odpowiednio w zakresach EKr = -40 + -25 mV i Ekor = +8 + +20 mV. Charakter przebiegu
krzywych polaryzacji anodowej dla tak przygotowanych probek wskazuje na brak zainicjo-
wania procesu korozji wzerowej - rys. 4.37 i 4.38. Dodatkowo, poprzez wstepne odksztatce-
nie drutu w posta¢ spirali, ustalono podatno$¢ wytworzonych warstw na odksztatcenian pla-
styczne. Obserwacje z wykorzystaniem elektronowego mikroskopu skaningowego potwier-
dzity obecnos¢ pojedynczych, drobnych wzeréw jedynie na polerowanej elektrolitycznie po-
wierzchni drutu - rys. 4.39b.

O przydatnosci proponowanych warstw do uszlachetniania powierzchni stentéw w zna-
cznym stopniu decyduje ich sktad chemiczny oraz struktura. Dlatego w kolejnym etapie pracy
wykonano badania sktadu chemicznego i struktury warstwy pasywno-weglowej powierzchni
stentéw uksztattowanej odpowiednio dobranymi warunkami technologicznymi. Dodatkowo
badania prowadzono réwniez dla prébek poddanych tylko procesowi pasywacji chemiczne;j.
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Mata grubo$¢ wytworzonych warstw pasywnej oraz pasywno-weglowej wymagata zastoso-
wania metod badawczych charakteryzujacych sie duzg doktadnoscia pomiaru.

Badania sktadu chemicznego warstwy pasywnej metoda spektroskopii fotoelektronéw
wzbudzonych promieniowaniem rentgenowskim wykazaty korzystny wzrost stezenia chromu
w poréwnaniu do metalicznego podfoza - tablica 4.6, rys. 4.31. Jest on efektem zastosowane-
go procesu polerowania elektrolitycznego. Prowadzone wcze$niej badania wykazaty, ze taki
spos6b obrobki powierzchniowej powodowat wytrawianie w wiekszym stopniu atomow Fe
i Ni, aw mniejszym Cr [62+66]. Analiza linii Cr2p32wykazata, ze chrom wystepowat gtow-
nie w postaci tlenkéw Ct0 2 oraz & 203 - rys. 4.30. Swiadczyta o tym réwniez, skorelowana
ze stezeniem chromu, obecno$¢ atomoéw tlenu. Badania za pomoca transmisyjnego mikrosko-
pu elektronowego wykazaly, ze warstwa pasywna o grubosci 12+15 nm charakteryzowata sie
zroznicowanym stopniem krystalicznosci - rys. 4.22 i 4.23. Obok obszaréw o strukturze
amorficznej obserwowano obecno$¢ fazy nanokrystalicznej, zidentyfikowanej jako CI02
Zastosowanie mikroskopu sit atomowych (AFM) pozwolito ustali¢ chropowato$¢ powierzch-
ni warstwy, dla ktérej wartosci Sredniego arytmetycznego odchylenia profilu od linii $redniej
wynosity Ra= 8,5+14,8 nm.

W badaniach po naniesieniu w procesie rf PACVD warstwy weglowej ustalono wptyw
procesu polerowania elektrolitycznego i pasywowania na jej strukture i sktad chemiczny.
Analiza sktadu chemicznego warstwy pasywno-weglowej potwierdzita w jej obszarze przy-
powierzchniowym obecno$¢ gtéwnie atoméw wegla oraz pierwiastkdw wchodzacych w skiad
warstwy pasywnej i podtoza metalowego. Stezenie poszczeg6lnych pierwiastkéw po kolej-
nych etapach procesu trawienia ulegato zmianom - tablica 4.7. W gtéwnej mierze obserwo-
wano zmniejszenie stezenia atomow wegla, natomiast zwiekszenie stezenia atomoéw pier-
wiastkéw wchodzacych w skiad warstwy pasywnej oraz podtoza metalowego.

Grubo$¢ warstwy pasywno-weglowej ustalona za pomocg wysokorozdzielczego, trans-
misyjnego mikroskopu elektronowego wynosita 40+60 nm - rys. 4.24. Struktura badanej war-
stwy charakteryzowata sie zréznicowanym stopniem krystalicznosci na przekroju - rys. 4.26
i 4.27. W obszarze przypowierzchniowym metalicznego podtoza warstwa w zasadzie byta
w petni krystaliczna. Obserwowane nanokrysztaty o rozmiarach 20+40 nm tworzyty skupiska
rozdzielone niewielkimi obszarami o strukturze amorficznej - rys. 4.27a i b. Analiza skfadu
fazowego metoda spektroskopii ramanowskiej ujawnita, w odniesieniu do atoméw wegla,
obecnos¢ wigzan charakterystycznych dla diamentu (typu sp3) oraz grafitu (typu sp2. Badania
z wykorzystaniem mikroskopii sit atomowych wykazaly, ze wytworzona warstwa pasywno-

weglowa na powierzchni stentow zapewnia im duzg gtadko$¢ powierzchni. Wartosci
$redniego arytmetycznego odchylenia profilu od linii $redniej w tym przypadku wynosity
Ra= 16,5+20,3 nm - rys. 4.35. Przydatnos¢ tak uksztattowanej czynnikami technologicznymi
warstwy powierzchniowej do uszlachetniania powierzchni stentéw wiefcowych zostata po-
twierdzona w przeprowadzonych prébach in vitro i in vivo, ktére uwzgledniaty warunki ich
implantacji oraz uzytkowania.

Uzyskanych wynikéw badan skfadu chemicznego i fazowego warstwy pasywno-weglo-
wej bezposrednio nie mozna odnosi¢ do danych literaturowych. Wiaze sie to przede wszyst-
kim z wptywem warunkéw procesu nanoszenia warstwy weglowej oraz z rodzajem i sposo-
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bem przygotowania materiatu podtoza na ich mikrostrukture. W wielu przypadkach takie
analizy prowadzone sg w odniesieniu do warstw weglowych nanoszonych np. nha monokrysz-
tatach Si [182+185]. Dlatego - zdaniem autora - wytwarzanie tego rodzaju warstw z zasto-
sowaniem tak opracowanych parametréw procesu bedzie skutkowato zréznicowaniem ich
sktadu chemicznego i fazowego w zaleznosci od uzytego materiatu podtoza i obrébki po-
wierzchniowej poprzedzajgcej proces nanoszenia warstwy.

Zagadnienie oceny witasnosci fizykochemicznych warstw wytwarzanych na powierzchni
stentéw wienicowych powinno by¢ rozstrzygane w korelacji ze srodowiskiem uktadu krwio-
nosnego. Przeprowadzona w cze$ci literaturowej rozprawy analiza wykazata, ze wynika to
w gtownej mierze ze specyfiki biochemicznej (Srodowisko krwi) i biofizycznej uktadu naczyn
wiencowych (proces hemostazy). Krew, jako ptynna posta¢ tkanki tgcznej, stanowi $rodowi-
sko korozyjne o okreslonym statym odczynie kwasowosci pH. Statg warto$¢ pH, gwaran-
tujgca prawidtowos$¢ procesu homeostazy, zapewnia obecno$¢ w osoczu m.in. kwasnego
weglanu sodu (NaHCO03),jedno- i dwuzasadowego kwasnego fosforanu sodu (NaHZ2P04
i Na2HP04). Zatem istotnymi czynnikami determinujagcymi warunki zrealizowanych badan
odpornosci korozyjnej byt dob6r temperatury oraz srodowiska korozyjnego uwzgledniajgcego
wymienione cechy osocza krwi. Dlatego pomiary prowadzono w roztworze fizjologicznym
Tyrode’a o temperaturze 37+1°C i pH = 6,8+7,4 - tablica 3.3.

Przeprowadzone w pracy badania odpornosci korozyjnej stentow realizowano w kilku
etapach. Pierwszy obejmowat badania, ktérych celem byto gtdwnie ustalenie warunkéw
nanoszenia warstwy pasywno-weglowej. Drugi etap badan korozyjnych ukierunkowany byt
na okreslenie kolejnosci realizowania procesu pasywacji i nanoszenia warstwy weglowej pod-
czas ksztattowania stentow wiencowych. Ustalono, ze procesy pasywacji oraz nanoszenia
warstwy weglowej nalezy prowadzi¢ po catkowitym uksztattowaniu ostatecznej postaci
stentow - tablica 4.9. Przeprowadzenie takiej analizy zapewnito minimalizacje ryzyka
zwigzanego z uszkodzeniem warstwy powierzchniowej implantow w trakcie ich ksztattowa-
nia. Badania z wykorzystaniem stentéw wiencowych potwierdzity wyniki uzyskane dla
prébek w postaci odcinkéw drutu. Wytworzenie warstwy pasywno-weglowej na po-
wierzchni stentéw w petni zapewnito odporno$¢ na korozje wzerowg Na tym etapie badan
poddano réwniez weryfikacji podatno$¢ na odksztatcenia wytworzonych warstw pasywnej
oraz pasywno-weglowej w warunkach symulujacych proces angioplastyki wiefcowej. Uzy-
skane wyniki wskazywaty, ze rozprezanie stentow, z wykorzystaniem standardowego zestawu
do zabiegu angioplastyki, nie inicjuje procesu korozji wzerowej oraz ich dekohezji - rys. 4.40
i 4.41. Potwierdzity to obserwacje powierzchni stentdw przeprowadzone za pomoca elektro-
nowego mikroskopu skaningowego. Badania powierzchni implantéw, ukierunkowane na ob-
szary o najwiekszym wytezeniu wyznaczone za pomocg analizy numerycznej, nie wykazaty
obecnosci wzerow —rys. 4.42.

W kolejnym etapie pomiaréw gtownym celem byto wyznaczenie charakterystyki koro-
zyjnej stentdw wieAcowych po prébie zmeczeniowej. Zaprojektowano i zbudowano stanowi-
sko badawcze umozliwiajgce symulacje procesu uzytkowania stentéw po ich wszczepieniu do
naczyn krwionosnych - rys. 3.12+ 3.14. Przyjete w modelu uproszczenia w gtéwnej mierze
dotyczyty nieuwzglednienia odksztatcania rurek symulujgcych naczynia wiericowe, a wynika-
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jacego z aktywnosci mechanicznej serca. Badania odpornosci korozyjnej stentow, po 3 mie-
siecznych prébach w warunkach zmiennych obcigzen, nie wykazaly zasadniczych zmian
w przebiegu krzywych polaryzacji anodowej zaréwno dla implantéw z warstwa pasywng jak
i pasywno-weglowga-rys. 4.43 i 4.44, tablica 4.10.

Na podstawie otrzymanych wynikéw pomiaréw mozna wiec stwierdzi¢, ze zapropono-
wana w pracy metodologia badan odpornosci korozyjnej stentéw wieficowych w warunkach
in vitro uwzgledniata wszystkie etapy wptywajace na jako$¢ uzytkowg implantow. Obejmo-
wata zaréwno etap ksztattowania stentow, ich obrébki powierzchniowej, jak réwniez uwarun-
kowania zwigzane z technika implantacji i uzytkowania takich postaci implantéw. Uwzgled-
nienie wszystkich omoéwionych etapéw w procesie ksztaltowania wtasnosci fizykochemicz-
nych powierzchni stentéw zdecydowanie zmniejsza prawdopodobienstwo powiktan klinicz-
nych.

Wprowadzenie stentow wieficowych wykonanych z biomateriatu metalowego skutkuje
mozliwoS$cig zainicjowania procesu zatrzymania krazenia krwi (hemostazy). Dlatego zwrdéco-
no szczegdlng uwage na konieczno$¢ wytwarzania na powierzchni stentébw warstw po-
wierzchniowych o cechach dielektrycznych.

W badaniach wtasnosci elektrycznych stosowano metode czesto uzywang w przypadku
tego rodzaju warstw [177, 178]. Przeprowadzone pomiary pozwolity okresli¢ rezystywnosc
p i przenikalno$¢ elektryczng er warstwy weglowej wytworzonej na podtozu w postaci phytki
krzemowej. Przedstawione parametry wyznaczono na podstawie charakterystyk pradowo-
napieciowych i pradowo-pojemnosciowych - rys. 4.65 i 4.66. Rezystywnos$¢ warstwy weglo-
wej wynosita p = 1+5 x 108Qcm, natomiast przenikalno$¢ elektryczna s, = 8,2+11,1. Warto-
$ci te mieszczg sie w zakresie typowym dla warstw typu DLC [186]. Uzyskane wyniki wska-
zujg ze proces nanoszenia warstwy weglowej o cechach dielektrycznych na powierzchnie
stentow wiencowych ze stali Cr-Ni-Mo (p = 0,7x10 4Qcm) [119] stanowi skuteczny sposob
ograniczenia reaktywnos$ci ich powierzchni w $rodowisku krwi, a w konsekwencji procesu
wykrzepiania.

Wyniki badan wiasnosci elektrycznych warstwy weglowej nalezy traktowac jako wstep-
ne. Zastosowanie odmiennego materiatu podtoza, jak réwniez niezrealizowanie procesu pole-
rowania elektrolitycznego i pasywowania, niewatpliwie wptyneto na skiad chemiczny war-
stwy, a tym samym na jej wiasnosci. Wynika stad potrzeba opracowania metodologii oceny
wiasnosci elektrycznych warstwy pasywno-weglowej pozwalajacej na realizacje wymienio-
nych procesow obrébki powierzchniowej w odniesieniu do podtoza ze stali Cr-Ni-Mo. Mi-
mo tego, uzyskane wyniki pomiarow w kontek$cie mozliwos$ci ograniczenia procesu wykrze-
piania krwi nalezy uzna¢ za pozytywne.

O przydatno$ci warstwy pasywno-weglowej do zastosowan klinicznych zdecydowaty
wykonane préby w warunkach in vitro. Badania biologiczne materiatéw pozostajgcych w
kontakcie ze Srodowiskiem krwi przewidziane sg w obowigzujgcej normie PN-EN ISO 10993
[179]. Wyniki pomiaréw cytotoksycznosci wykazaty, ze nie zachodzg istotne zmiany w mor-
fologii komorek poddanych w hodowli bezposredniemu kontaktowi z powierzchnig warstwy
pasywno-weglowej - rys. 4.47. Rowniez badania interakcji powierzchni pasywno-weglowej
na zewnatrz- i wewnatrzpochodny mechanizm krzepnigecia krwi oceni¢ nalezy bardzo pozy-
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tywnie - tablica 4.12 i 4.13. Stwierdzi¢ mozna, ze biotolerancja warstwy pasywno-weglowej
wytworzonej na powierzchni austenitycznej stali Cr-Ni-Mo oceniona na podstawie obowigzu-
jacych standardéw w badaniach in vitro jest dobra.

Istotnym czynnikiem determinujacym jako$¢ uzytkowa proponowanej postaci stentu
wiencowego do zastosowan w praktyce klinicznej byty wyniki testow in vivo (przed-
klinicznych) wykonane w tkankach zwierzat doswiadczalnych. Skoncentrowano sie nie tylko
na ocenie histopatologicznej tkanek obwodowych naczyn krwiono$nych. Dodatkowo, na pod-
stawie badan angiograficznych, analizowano zmiany cech geometrycznych stentéw w czasie
zabiegu angioplastyki. Pomiary te byty wazne dla oceny stabilnosci cech geometrycznych
stentdbw w fazie ich rozprezania oraz wypetniania naczyn krwionosnych krolikéw - tablica
4.14+4.17. Wyniki przeprowadzonych badan wskazywaty na przydatno$¢ zaproponowanej
postaci stentu do zastosowan klinicznych. Uzyskane zwiekszenie $rednicy stentow w odnie-
sieniu do $rednicy referencyjnej, prowadzace do celowo zamierzonego urazu $cian tetnicy,
spowodowato w konsekwencji przerost elementéw komoérkowych z wytworzeniem neointimy
- rys. 448 i 4.49. Po pieciotygodniowym okresie obserwacji nie stwierdzono reakcji oko-
towszczepowych i zmian histopatologicznych w badanych tkankach naczyn krwionos$nych.
Swiadczy to niewatpliwie o dobrej biotolerancji proponowanej warstwy pasywno-weglowej
wytworzonej na powierzchni stentu wieficowego typu ,,coil’ ze stali Cr-Ni-Mo.

Przeprowadzone badania potwierdzity stuszno$é przyjetej w rozprawie tezy. Uzyskane
wyniki daty podstawe do uksztattowania struktury i wasnosci fizykochemicznych stentow
wiericowych kontrolowanymi warunkami procesu technologicznego. Stwierdzi¢ mozna, ze
uzyskano wymagang finalng jako$¢ implantdw, ktorg sprawdzono wedtug kryteridw przewi-
dzianych dla wyrobéw medycznych w tej klasie ryzyka w badaniach in vitro i in vivo. Opra-
cowana metodologia ksztattowania i kwalifikacji jakos$ci finalnej stentdw wiericowych ma
charakter interdyscyplinarny i uniwersalny. Wyraza sie to zaplanowaniem i zrealizowaniem
niezbednych badan (tacznie z testami w warunkach in vivo) uwzgledniajacych uwarunkowa-
nia uktadu sercowo-naczyniowego. Ponadto metodyka ta moze znalez¢é zastosowanie w od-
niesieniu do dowolnej postaci stentdw stosowanych w kardiologii zabiegowej.

Na podstawie studium literaturowego oraz przeprowadzonej analizy numerycznej i otrzy-
manych wynikéw badan eksperymentalnych sformutowano nastepujgce wnioski:

1. Brak kompleksowego ujecia problematyki ksztattowania wiasnosci fizykochemicznych
stentébw wienncowych stosowanych w praktyce klinicznej stwarzat potrzebe opracowania
wiasnego, interdyscyplinarnego programu badawczego uwzgledniajgcego biochemiczng
i biofizyczng specyfike uktadu serce - naczynie wiericowe.

2. Analiza numeryczna uktadu stent - naczynie wiencowe z wykorzystaniem metody elemen-
tow skonczonych w warunkach symulujacych technike implantacji umozliwita dob6r cech
geometrycznych oraz witasnosci mechanicznych drutu ze stali Cr-Ni-Mo przeznaczonego
na stenty wiencowe, ktérego poprawnos$¢ zostata zweryfikowana w testach in vitro.

3. Obrobka cieplna drutu o s$rednicy 0,2 mm ze stali Cr-Ni-Mo w warunkach ustalonych
w pracy zapewnia drobnoziarnista strukture austenitu oraz wiasno$ci mechaniczne wyma-
gane zaréwno z uwagi na ksztattowanie zatozonej postaci geometrycznej stentu wienco-
wego typu ,coil”,jak i matoinwazyjngtechnike jego implantacji.
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4. Wytworzona na powierzchni stentéw wieficowych warstwa pasywno-weglowa o strukturze
nanokrystalicznej i duzej gtadkosci powierzchni w petni zapewnia odporno$é na korozje
wzerowg w warunkach ksztattowania stentu, implantacji oraz uzytkowania. Warstwa nie

inicjuje proceséw dekohezji stentdw oraz nie wptywa na zmiane ich cech geometrycznych
w fazie rozprezania.

5. Proces nanoszenia warstwy weglowej o cechach dielektrycznych na powierzchnie stentéw

wiencowych ze stali Cr-Ni-Mo stanowi skuteczny spos6b ograniczenia reaktywnosci ich
powierzchni w $rodowisku krwi, a w konsekwencji procesu wykrzepiania.

6. Badania interakcji z krwig zrealizowane w warunkach in vitro oraz testy in vivo przepro-

wadzone na zwierzetach doswiadczalnych wskazujg na przydatno$¢ wytworzonej na po-
wierzchni stentow wiericowych warstwy pasywno-weglowej. Po pieciotygodniowym okre-
sie obserwacji nie stwierdzono reakcji okotowszczepowych i zmian histopatologicznych w
tkankach zwierzat doswiadczalnych.

7. Opracowana w rozprawie metodologia umozliwia ksztattowanie wiasnosci fizykochemicz-

nych stentdw wiericowych ze stali Cr-Ni-Mo z uwzglednieniem wymaganej relacji pomie-
dzy strukturg wiasnosciami mechanicznymi biomateriatu stentu a wtasnosciami fizyko-
chemicznymi jego powierzchni, dostosowanymi do specyfiki uktadu krwionosnego. Za-
pewnia rowniez dobrg finalng jako$¢ implantow, zweryfikowang wedtug kryteriow prze-
widzianych dla wyrobow medycznych bedgcych w kontakcie z krwia.

Na podstawie analizy danych literaturowych oraz zrealizowanych w pracy badan

stwierdzi¢ nalezy, ze istnieje konieczno$¢ ich kontynuowania Zakres prac w gtéwnej mierze
powinien koncentrowacé sie na:

ustaleniu cech ilosciowych struktury biomateriatu metalowego i ich wptywu na ciggliwosé
oraz odporno$¢ korozyjng zminiaturyzowanych postaci implantow,

okresleniu wptywu warunkéw technologicznych na grubos¢, strukture wytworzonej war-
stwy pasywno-weglowej oraz jej podatno$¢ na odksztatcenia i odpornos¢ korozyjng
okresleniu wptywu struktury warstwy pasywno-weglowej na wiasnosci biofizyczne w inte-
rakcji z krwig (hydrofilno$¢, hydrofobowos¢, adhezja i agregacja ptytek krwi, zjawiska
hematologiczne i wiasnosci elektryczne).
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KSZTALTOWANIE WEASNOSCI FIZYKOCHEMICZNYCH
STENTOW WIENCOWYCH ZE STALI Cr-Ni-Mo
DO ZASTOSOWAN W KARDIOLOGII ZABIEGOWEJ

Streszczenie

W pracy przedstawiono wyniki symulacji numerycznych i badar eksperymentalnych do-
tyczacych problematyki ksztattowania wtasnosci fizykochemicznych stentéw wiencowych ze
stali Cr-Ni-Mo. Doswiadczenia kliniczne opublikowane w literaturze, byty podstawg do sfor-
mutowania tezy pracy nawigzujgcej do koniecznosci ustalenia wtasciwej korelacji pomiedzy
mikrostrukturg, wiasno$ciami mechanicznymi biomateriatu stentu wiencowego o okreslonych
cechach uzytkowych dostosowanych do techniki implantacji a wiasnos$ciami fizykochemicz-
nymijego powierzchni, kompatybilnymi ze specyfika biofizyczng uktadu krwiono$nego.

W celu zweryfikowania przyjetej tezy opracowano metodologie ksztattowania i kwali-
fikacji jakosci finalnej stentéw wiericowych. Przyjety algorytm postepowania obejmuje za-
kres niezbednych proceséw oraz badan gwarantujgcych wymagane cechy uzytkowe okreslo-
nej postaci implantu. Mimo wieloletnich juz doswiadczen klinicznych w obszarze angiopla-
styki naczyniowej nie zostaty Scisle ustalone kryteria oceny jakos$ci biomateriatu stentu oraz
wiasnosci fizykochemicznych jego powierzchni. Zagadnienia te wymagajg prowadzenia in-
terdyscyplinarnych badan poznawczych, ktérych wyniki stanowi¢ moga podstawe do okresle-
nia cech jako$ciowych stentéw wienicowych.

W czesci literaturowej pracy przeprowadzono analize proceséw fizjologicznych i biofi-
zycznych uktadu sercowo-naczyniowego. Podkreslono cechy biofizyczne $rodowiska tkan-
kowego, ktére powinny by¢ kompatybilne z cechami biofizycznymi biomateriatu i po-
wierzchni stentu.

We wstepnych rozwazaniach, dla uzasadnionej klinicznie postaci stentu wiefcowego,
wykonano analize biomechaniczng uktadu stent - naczynie wiericowe, uwzgledniajac zarow-
no proces jego implantacji, jak i uzytkowania. Wyznaczono stan naprezen i przemieszczen
promieniowych metodg elementow skoriczonych dla mozliwych, granicznych cech geome-
trycznych drutu, z ktérego zostat wykonany stent. Przeprowadzona analiza byta podstawa do
rozwazan nad doborem witasno$ci mechanicznych biomateriatu metalowego.

W kolejnym etapie pracy wytypowano rodzaj biomateriatu - stal Cr-Ni-Mo (gatunek D),
dla ktérej wykonano szczegdtowe badania mikrostruktury oraz wiasnosci mechanicznych
po procesie obrobki cieplnej, ksztattujagcej umocnienie biomateriatu. W celu zapewnienia
wymaganych wiasnosci fizykochemicznych powierzchni stentu opracowano warunki polero-
wania elektrolitycznego, pasywacji chemicznej oraz nanoszenia warstwy weglowej. Wy-
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tworzone warstwy pasywna i pasywno-weglowa poddane zostaty szczeg6towym badaniom
w warunkach invitro oraz in vivo. Wykonano proby odpornosci stentow na korozje wze-
rowg z uwzglednieniem techniki ksztattowania finalnego stentu, jego implantacji oraz w wa-
runkach zmiennych obcigzen funkcjonalnych. Otrzymane wyniki badan wykazaty, ze wytwo-
rzone na powierzchni stentéw warstwy zapewniaja odporno$¢ na korozje minimalizujaca
odczyny i powiktania pooperacyjne. Nanokrystaliczna struktura warstw nie inicjuje nieko-
rzystnych proceséw dekohezji i korozji stentow.

Dobra jako$¢ wytworzonych warstw zostata potwierdzona réwniez we wstepnych pro-
bach cytotoksycznos$ci, stopnia hemolizy, wykrzepiania oraz w eksperymentach na zwierze-
tach doswiadczalnych. Po 5-tygodniowym okresie obserwacji nie stwierdzono reakcji oko-

towszczepowych i zmian histopatologicznych w badanych tkankach zwierzat doswiadczal-
nych.

FORMING OF PHYSICO-CHEMICAL PROPERTIES OF CORONARY
STENTS MADE OF Cr-Ni-Mo STEEL APPLIED IN INTERVENTIONAL

CARDIOLOGY

Abstract

The dissertation presents results of numerical calculations and experimental research
concerning the issue of forming of physico-chemical properties of coronary stents made of
Cr-Ni-Mo steel. On the basis of the latest clinical experiments the thesis of the dissertation
was formulated. The thesis refers to the necessity of establishing proper correlation between
the structure, mechanical properties of the biomaterial of determined application features
adapted to the used implantation technique, and the physico-chemical properties of its surface,
compatible to the biophysical specificity ofa cardiovascular system.

In order to verify the thesis the methodology of forming and describing the finished qual-
ity of coronary stents was worked out. The defined algorithm includes the scope of essential
processes and research guaranteeing the required application features of the given implant.
Currently, on the basis of the long-term clinical tests in the field of vessel angioplasty, the
detailed criteria of the stent biomaterial quality and its physico-chemical properties of the
surface have not been established yet. These issues require interdisciplinary research which
can be the base for the determination of the mentioned quality features of coronary stents.

In the bibliographical part the analysis of physiological and biophysical processes of
a cardiovascular system was carried out. In this part of the thesis the biophysical features of
a tissue environment which should be compatible with biophysical features of the biomaterial
and stent surface were emphasized.

In initial considerations, for the clinically justified form ofthe coronary stent, the biome-
chanical analysis of the stent-coronary vessel system was carried out, taking into considera-
tion both the implantation process as well as the usage process. Stresses and radial displace-
ments for possible geometrical features of the wire the stent was made of, were calculated
with the use of the finite element method. The analysis was the base for considerations of
selection of mechanical properties of the metallic biomaterial.

In the next stage of the work the biomaterial - Cr-Ni-Mo (grade D) steel - was specified.
The structure and mechanical properties of the material after the heat treatment (forming the
hardening of the biomaterial) were tested. To ensure the required physico-chemical properties
of the stent surface, the processes of the electrolytic polishing, the chemical passivation, and
the carbon layer deposition were worked out. Both the passive and the passive-carbon films
were tested in detail in vitro and in vivo. The pitting corrosion resistance of the stents was
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tested, taking into consideration the forming technique of the finished stent, its implantation
and the varying functional loadings. The tests showed that the layers deposited on the stent
surface ensure the corrosion resistance and minimize reactions and postoperative complica-
tions. The nanocrystalline structure of the layers doesn’t initiate unfavorable processes of
decohesion and corrosion of the stents.

The good quality of the deposited layers was also confirmed in initial cytotoxic tests,
haemolysis rate tests, the clotting tests and in experiments on laboratory animals. After
5 weeks of observations, no implant reactions and histopathological changes in the animal
tissues were observed.
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