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Scopul etapei | a proiectului I-a constituit obtinerea si caracterizarea primara a compozitelor
3D pentru integrarea osoasa prin combinarea de biopolimeri, SPIONs si compusi bioactivi

Etapa 1. Obtinerea suporturilor magnetice bioactive 3D pentru integrarea osoasa prin
combinarea de biopolimeri, SPIONs si compusi bioactivi
Activitati
- Corelarea cerintelor tehnologice, functionale si biologice pentru suporturile
magnetice cu stabilitatea compusilor bioactivi, in timpul prepararii, in vederea
selectarii moleculelor biologice
- Prepararea lotului de particule magnetice (SPIONs) si caracterizarea acestora
- Obtinerea si caracterizarea compozitelor 3D pe baza de biopolimeri, fosfati de calciu
si SPIONs prin metode biomimetice si includerea de molecule biologice

Terapia cancerului osos este dependentd de tipul de cancer care a fost initial identificat si
propune 3 variante: radioterapia, chimioterapia si interventia chirurgicala. Atat radioterapia,
cat si chimioterapia fac posibila vindecarea pacientului, ameliorand durerile in cazul unui
cancer avansat, micsorand tumora si, in final, permitand eliminarea celulelor canceroase
ramase in urma interventiei chirurgicale. Interventia chirurgicala permite indepartarea tumorii
si rezectia regiunii de tesut 0sos care o inconjoari. In urma eliminarii tesutului osos patologic
trebuie sd se refacd zona de rezectie cu ajutorul principiilor ingineriei tisulare si al
proprietatilor diverselor clase de biomateriale dezvoltate. Includerea unor substante bioactive
literaturii de specialitate a condus la selectia a doua medicamente antitumorale, utilizate in
terapia cancerului osos: Doxorubicind si Docetaxel. Stabilitatea redusd a celor doua
medicamente in conditii de temperatura, solventi sau radiatii UV (evaluare n culturi celulare)
a condus la abordare unei strategii de inglobare in compozite ulterior prepararii sistemelor 3D.
Particulele magnetice (SPIONs) au fost obtinute sub forma material magnetic- magnetita
inglobat Tn in matrice de chitosan, pentru aceasta folosindu-se metoda de gelifierii ionice.
Suporturile au fost obtinute prin metoda de co-precipitare a fosfatilor de calciu din precursorii
sai (CaCl, si NaH,PQ,), utilizind pentru loturile de suporturi biomimetice o serie de
biopolimeri hidrofili (colagen, chitosan, hialuronat de sodiu) implicati Tn constitutia matricii
organice din os sau polimeri care pot imbunatati proprietatile materialelor, si s-au inclus si
particule magnetice (SPIONSs - magnetita, 5% solutie coloidala).
Tabel 1.Compozitia si codificarea suporturilor

Codificare Col % Cs% Ca/P Metoda uscare
7L 50% 50% 1,579 Liofilizare
7U 50% 50% 1,579 Uscare la 37°C
8U 50% 50% 1,721 Liofilizare
8L 50% 50% 1,721 Uscare la 37°C
U 50% 50% 1,65 Liofilizare
9L 50% 50% 1,65 Uscare la 37°C




Analiza structurala s-a realizat prin spectroscopie in infrarosu cu transformata Fourier (Tabel
3) si difractie cu raze X (difractogramele XRD pentru suporturile 7, 8 si 9 — Figura 1).

Tabel 2. Benzi FTIR identificate

B
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7L 1029 Figura 1. XRD pentru probele liofilizate (A) si pentru
8L 1027 c-0-C probele uscate (B)
oL 1031 Tabel 3. Fosfati de calciu identificati (conform JCPDS)
7L 601 \ Unghi 26 | Intensitate | Index conform Formula chimici
8L 599 PO, (°) (u.a) JCPDS
oL 603 26 002 440778 | Caw(POd)e- (OH);
o 562 28 210 44-0810 CazH,(P,07), - H,C
31 112 72-1243 Cayp(PO,4)s - (OH);
8L 561 Fe-0 49 213 72-1243 Cayo(PO,)s - (OH);
oL 564 53 004 02-1350 CaHPO,

S-au observat picuri pentru cei trei biopolimeri (Amide I, C=0, Amide Il, N-H, functiile OH,
grupari alifatice) fosfatii de calciu (PO*4 la 563 cm™) si nanoparticule magnetice. Picurile
caracteristice specifice fosfatilor de calciu ce pot fi asociate planelor (002), (210), (112),
(213) si (004) unei celule cubice elementare (JCPDS file, PDF No. 65-3107) si unghiurile cu
care acestea sunt corelate sunt redate in tabelul 4, indicand existenta mai multor forme de
fosfati de calciu.

Caracterizarea n fluide biologice simulate Un aspect important in utilizarea materialelor in
contact cu osul il reprezinta comportamentul Tn mediul biologic, testat in vitro in lichide
biologice simulante. In cadrul lucrarii s-a analizat interactiunea cu solutie PBS. Retentia, de
PBS la compozitelor cu nanoparticule magnetice sunt dependente de raportul Ca/P, un maxim
atingdndu-se la materialul S3, care prezintd raport Ca/P =1.65. Datele indica faptul ca
raportul Ca/P aduce importantd contributie asupra interactiunile electrostatice dintre gruparile
hidrofile ale polimerilor si ionii de PO2~ si Ca*" din structura materialelor.

Management proiect. Diseminare rezultate.
Rezultatele experimentale din cadrul proiectului au fust incluse in urmatoarele lucrari in
pregatire:

Lucrari in pregitire pentru publicare
1. Synthesis of Poly(Ethylene brassylate-co-squaric acid) as Potential Essential Oil
Carrier, revista vizata - Pharmaceutics



ok~ E

Polymeric Carriers Designed for Encapsulation of Essential Oils with Biological
Activity; revista vizata - Pharmaceutics

Composite scaffolds with inclusion of magnetite nanoparticles for bone tissue
engineering — se vizeaza publicarea in revista stiintifica sau proceedings conferintd
ISI
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