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Charakterystyka pracy w jezyku polskim: W rozprawie doktorskiej podjeto temat
utworzenia nowego typu zastawki serca niwelujac wady obecnie dostepnych protez t;.
zwapnienie badz niska hemozgodno§¢. Proponowane rozwigzanie pozwolitoby na
odwzorowanie tkanki odzwierzecej na wzor zastawki ludzkiej przy wykorzystaniu
rusztowania stanowigcego biodegradowalng macierz zewnatrzkomorkowa (ECM). Uzyskanie
ECM jest mozliwe dzigki procesowi acellularyzacji tj. usunigcie komorek z tkanki. Jednakze,
pomimo wielu technik acellularyzacji, kazda z nich ma destrukcyjny wptyw na tkanke, przez
co niemozliwe jest otrzymanie czystej macierzy zewngtrzkomorkowej. Odbudowa widkien
kolagenowych 1 elastycznych, ktore wchodza w sklad struktury macierzy, jest niezbedna,
dlatego tez nalezy przeprowadzi¢ funkcjonalizacje powierzchniows.

Gléwnym celem pracy byla funkcjonalna powloka hamujaca proces wykrzepiania
dedykowana do acellularnej tkanki odzwierzecej do zastosowania w ukladzie sercowo-
naczyniowym cztowieka. Do modyfikacji ECM zaproponowano dwa podejscia umozliwiajace
hamowanie procesu krzepliwosci krwi: posrednio i bezposrednio. Metoda posrednia opierata
si¢ na zaprojektowaniu wielowarstwowych powtok polielektrolitowych tj. Chitosan z
Siarczanem Chondroitiny (Chi/CS), ktoére mialy za zadanie stworzy¢ odpowiednie warunki do
formowania si¢ monowarstwy S$rodblonka (wysciotki naczyn krwiono$nych). Natomiast
metoda bezposrednia polegata na opracowaniu powtok na bazie hydrozeli oraz powlok w
postaci nosnika leku. W pracy szczegdlng uwage zwrocono na hamowanie procesu
wykrzepiania poprzez dziatanie na receptor glikoproteinowy typu IIb/Illa. Nos$niki leku
utworzono na podstawie nanokapsul kopolimeru kwasu mlekowego 1 glikolowego (PLGA) 1
kompleksow micelarnych (PECM), ktére rozpuszczajac si¢ do czynnikéw prostych
umozliwialyby uwalanie leku do krwiobiegu. W niniejszej pracy przeprowadzono analizy
interakcji krew-materiat w silnych warunkach $cinajacych. Badanie wlasciwosci fizyko-
chemicznych obejmowato analiz¢ kata zwilzania, chropowatosci a takze topografii i
morfologii powierzchni z przy uzyciu technik CLSM, AFM oraz SEM/TEM. Przy



wykorzystaniu CLSM obrazowano tworzenie si¢ monowarstwy srédbtonka na powierzchni
materiatow.

Na podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzono, ze modyfikacja powierzchniowa
wielowarstwami polielektrolitowymi na bazie Chi/CS podnosi wiasciwosci hemozgodne, jak
roéwniez w przypadku modyfikowanych powlok poprzez proces sieciowania. Wykazano, ze
dzigki sieciowaniu mozliwa jest kontrola nad wiasciwo$ciami fizyko-chemicznymi
materiatow. W przypadku materiatow do bezposredniej interakcji z krwia, stwierdzono, ze
materiaty na bazie hydrozeli charakteryzuja si¢ niskg hemozgodnoscig. Kapsuty PLGA jak i
kompleksy micelarne efektywnie zadokowaly lek. Ponadto, zauwazono, ze nanokapsuty
PLGA charakteryzuja si¢ lepszymi wlasciwosciami hemozgodnymi i fizyko-chemicznymi w
porownaniu do kompleksow micelarnych.

The abstract of the thesis (in English): Materials engineering techniques and their
connection to tissue engineering may offer a promising tools for the development of a novel
valve prosthesis. The proposed solution should involve the reconstruction of the animal origin
tissue using a biodegradable extracellular matrix (ECM) and repopulate it with patient’s cells.
Obtaining ECM is possible by the decellularisation process, i.e., the cell removal. Despite the
various decellularisation techniques, each of them has a destructive effect on the tissue, thus it
is impossible to obtain a pure extracellular matrix. The reconstruction of collagen and elastic
fibres, which build the matrix structure, is crucial, therefore surface functionalisation is
needed. The main purpose of the dissertation is the development of functional polymer-based
coating, dedicated to decellurised animal origin tissue, which would inhibit the coagulation
process. Two approaches of ECM modification have been proposed to inhibit the blood
coagulation process, the indirect and direct way. The indirect method was based on the
Polyelectrolyte Multilayer Films (PEMS), i.e., Chitosan with Chondroitin Sulphate (Chi/CS),
which would stimulate the cell growth to form an endothelial monolayer. The physico-
chemical properties of the coatings were regulated by the chemical cross-linking process and
by the incorporation of carbon-based nanoparticles. The direct method involved the
development of hydrogel-based coatings and films with drug delivery system. In the study,
the inhibition of the coagulation process was focused on the glycoprotein Ilb/Illa receptor.
The drug carriers were presented in the form of poly(lactic-co-glycolic acid) (PLGA)
nanocapsules and micellar complexes (PECM), which would enable the release of the drug
into the bloodstream.

In this study, analyses of blood-material interactions under dynamic conditions. The study of
the physico-chemical properties included the analysis of the wettability, roughness, and
surface topography/morphology using the CLSM, SEM/TEM and AFM techniques. An
analysis of the adhesion of endothelial cells to the surface was performed by CLSM.

The obtained results showed that the surface modification with Chi/CS multilayers improved
the haemocompatible properties, for both unmodified and cross-linked films. It has been
shown that cross-linking process can control the physico-chemical properties of the PEMs.
For materials developed for direct blood interaction, the hydrogel-based materials are
characterised by low haemocompatibility. PLGA nanocapsules and micellar complexes
effectively encapsulated the anticoagulant drug. The micelles indicated a quick drug release
rate. It was found that PLGA and micelles complexes have good haemocompatibility.
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