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Structura prezentarii

Scurta introducere

privind tesutul osos si RO| Rol anti-
grefele osoase; regenerativ.  Osteoporotic
Grefe osoase pe baza N

de COLL si HA cu rol:

— pur regenerativ;

— anti-osteoporotic; Rol
— antitumoral. anti-tumoral
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Tesutul osos

femoral head has
smooth covering
of cartilage

* QOasele lungi (de exemplul femurul)
prezinta doua morfologii distincte: epora

bone

— Tesut Cortical (compact);

cortical (compact)
bone

— Tesut Spongios (trabecular).
* Compozitia:

— 60-70% faza minerala;

— ~20% faza organica;

— 10-20% apa.

Tension '.|||'||

eutral axis
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Grefarea osoasa

*Exista o foarte buna corelare intre avansul tehnologic si
procedurile medicale, existand un numar important de grefe
osoase sintetice destinate regenerarii osoase.

*La nivel global ~2.5 miliarde S sunt cheltuiti anual pe
proceduri de grefare ce implica ~ 2.2 milioane de interventii
chirurgicale;

* Grefarea este obligatorie acolo unde pierderea de masa
0S0Oasa este Insemnata;

 Exista abordari multiple:
—Autogrefe: implica utilizarea de tesut osos propriu (osul iliac);
—Alogrefe: implica utilizarea unor oase cadaverice (banca de oase);
—Xenogrefe: implica utilizarea unor oase de origine animal3;
—Grefe Sintetice.
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Materiale compozite COLL/HA cu activitate

regenerativa si anti-osteoporotica
Colagen (COLL) Hidrolizat de Colagen (COLLH)

Dozare COLLH
(0-100%COLLH)

a)Precursori HA:
CaG/CalL & PO, COLL-COLLH b) HA

‘ a) Mineralizare / b) Dozare HA
(continut HA 0-100%)

l .............................
* @ SDuanL";nc A FICAI, EANDRONESCU, MG ALBU; D FICAI, M SONMEZ; Grefe osoase try

9, waerasa OSteoinductive si osteoconductive si procedeu de obtinere a acestora); RO129823B1
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Materiale compozite COLL/HA cu activitate
regenerativa si anti-osteoporotica
COLL- COLLH/HA Ca2+ (ruta gluconat)

WD28 .4mm 25 .0k¥ x5 .0k 10um

Smeandglm SEM caracteristice COLL-COLLH/HA:Caz".,
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Materiale compozite COLL/HA cu activitate
regenerativa si anti-osteoporotica

slower delivery due to the
additional HA diffusion layer

Mecanismul de obtinere si eliberare

®
\ 6 Department of Faculty of Applied Chemistry

(s Science and Engineering of Oxide and Materials Science
® ~e Materials and Nanomaterials




www.chim.upb.ro University POLITEHNICA

of Bucharest

Materiale compozite COLL/HA cu activitate
regenerativa si anti-osteoporotica

COLL/HA composite materials COLL/HA composite materials COLLAGEN Hydroxyapatite
derived from collagen gel derived from collagen matrices

precursors
..nllllllll‘lllﬁn, l A. Zn** salts

»| Mineralization le ————— |

—_———— e — ]

| B.Zn0O
\ y
1. Crosslinking ZnO Dosing and
S—— 2. Purification Homogenisation
= COLLHA |
composite |
materials
derived ¢ h 4
o A. COLL /Zn-HA 1. Crosslinking
collagen
fibres 2. Purification
COLL/HA composite materials COLL/HA composite materials B. COLL/HA-ZnO
derived from co||agen ge| derived from coIIagen matrices

A FICAI, E ANDRONESCU, M SONMEZ, D FICAI, IANEDELCU; MG ALBU; Grefe osoase pe baza de

colagen, fosfat de calciu si zinc si procedeu de obtinere a acestora; A00240/23.03.2013.
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Fabricare aditiva prin printare 3D
in regim omogen/eterogen

COLL Ca(OH),

| |
v

Dosing+ Homoge nisation

~ 1650cm™

r v

Printing / Mould Casting

o i \ 4
B W *g.wfgfa‘\ng:,:'ﬁi?:. e g B ]ll'lmel'Si.ng
w . in PBS + GA
y
Purification

by washing with u.p. wate

A Ficai, MG Albu-Kaya, D Ficai, V Mitran, A Cimpean, E Andronescu, Materialele compozi
polimer/ceramica si procedeu de obtinere a acestora, cerere de brevet Nr. A 01045/07. 12. 2017
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Fabricare aditiva prin printare 3D in regim
omoge n/ete rogen corL
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Materiale multifunctionale pentru tratamentu
cancerului 0sos

 Tratamentul cancerului osos presupune interventie chirurgicala, radio si
chimioterapie;

 Terapii neconventionale sunt promitatoare motiv pentru care hipertermia,

fototermia, utilizarea de nanoparticule, substante naturale, celule stem sunt
intens studiate.

NG\ N 7

-/ } Mutifunctional
yStem Alternati
ng
Tumoral bone lissue i plam alica olectomagretion ek
Tumoral Bone excizion
—_— ————— .
Remained tumoral cell Mumfunchonal system
Bone defect for bane. grafiing vl
\ hyperthermia efect \

E. Andronescu, M. Ficai, G. Voicu, D. Manzu, A. Ficai; Journal of Materials Sciences-Materials in Medicine;
2010:21(7): 2237-2242;

A. Ficai, E. Andronescu, C. D. Ghitulica, D. Ficai, G. Voicu, M. G. Albu; Procedeu de obtinere a unor
materiale compozite cu potentiale aplicatii n tratarea cancerului osos, RO127725B1
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

Proba Caracteristici principale

COLL/HA-
Ag

Materialele compozite bazate pe colagen, hidroxiapatita si

nanoparticule de Ag cu rol regenerativ si antiseptic/
antitumoral. Pe langa activitatea antitumorala nativa a
Ag-NPs, materialele pe baza de argint sunt promitatoare
pentru fototerapie — terapia anti-tumorala.

COLL/HA-
CisPt

Biomateriale compozite pe baza de colagen, hidroxiapatita

si cisplatin cu rol antitumoral. Avantajul major al acestui
sistem este legat de toxicitatea sistemica scazuta
datorat  eliberarii  loco-regionale = a  substantei
antitumorale si implicit datorita limitarii contactului
acestei substante cu tesuturile sanatoase.
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

Probe Caracteristici principale

COLL/HA-
Fe O,

Materiale compozite pe baza de colagen, hidroxiapatita si

nanoparticule de magnetita cu rol regenerativ si
antitumoral. Activitatea antitumorala este indusa de
bucla de histerezis a magnetitei. Principalele avantaje
ale utilizarii magnetitel sunt: biocompatibilitatea sa
buna (lipsa citotoxicitatii) si buna activitate antitumorala
atunci cand sunt expuse unui camp electromagnetic
adecvat extern.

COLL/HA-
Fes@©p=
Ag

Materiale compozite pe baza de colagen, hidroxiapatita,

magnetita si nanoparticule de argint cu rol regenerativ
si antiseptic / antitumoral. Acest sistem se imbina
avantajelee sistemelor multifunctionale COLL / HA-Ag
si COLL / HA-Fe;0,.
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

Proba Caracteristici principale

COLL/HA-
REREs
CisPt

(LbL)

Materiale compozite pe baza de colagen, hidroxiapatita,

magnetita si cisplatin cu rol regenerativ si antitumoral.
Acest sistem imbina  avantajele  sistemelor
multifunctionale COLL/HA-Fe,O, si COLL/HA-CisPt dar
aduce si nol avantaje. Principalul avantaj este legat de
controlul vitezei de livrare (prin aplicarea unui camp
electromagnetic extern adecvat, livrarea poate fi
intensificata). Recidivele sunt principalele probleme
asociate cancerului. Prezenta magnetitei va fi benefica
in timp, deoarece poate fi activata oricand si, prin
urmare, distruge celulele tumorale remanente /
reziduale.
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

Proba Caracteristici principale
M at ITS;DSW Experim.ntal fattern: (4a-+fe3od-+cisplatin.rsm.bxt) | rOXi a patité b
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

1.0
Proba Cara
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Materiale multifunctionale pentru tratamentul cancerului osos

Multifunctional
System

. Magnetic

XN\ N\

*"‘

-'_ Particles <
e TR
Q
Thermal !
Bone tissue with profile of \
remaining tumor interest
cells zone
a) b) c)

A. FICAI, E. ANDRONESCU, C. D. GHITULICA, D. FICAI, G. VOICU, M. G. ALBU; Preparation of composite materials for
bone cancer treatment, Patent application, OSIM nr A/01171/2010
E. ANDRONESCU, M. FICAI, G. VOICU, D. MANZU, A. FICAI; Journal of Materials Sciences-Materials in Medicine;

2010:21(7): 2237-2242 <8
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Profilul de eliberare si influenta campului
electromagnetic aplicat

1.8 - Release curve for certain electromagnetic field;
electromagnetic field is applied at t=20h —

16 - t=42 C
= —
< 14 - t=37°C
c
O 1.2 4
:E Release curve when no electromagnetic field is applied
s
=
@ 0.8 -
c
O 0.6 -
&

0.4 -

0.2 ~
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www.chim.upb.ro University POLITEHNICA

of Bucharest

CONCLUZII: Activitatea pe termen scurt / lung

Mecanisme de actiune: N

e Administrarea citostatica prin Helsc
eliberare controlata asigura o
activitate antitumorala imbunatatita
cu toxicitate sistemica mai mica;

C = cytostatic imduced activity
H = hyperthermia induced activity
M = nanoparticles mduced activity

* Nanoparticulele specifice asigura o
activitate antitumorala si
antibacteriana pe termen lung;

* Hipertermia este esentiala mai ales
pentru tratamentul pe termen lung,
nanoparticulele magnetite fiind
activate prin aplicarea campurilor
electromagnetice externe; poate fi, de
asemenea, utilizat pentru a creste rata

de livrare a citostaticelor. ,
Time, AU

Anti-tumoral activity / mechanism, AU
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Concluzii generale

* Materialele compozite COLL / HA sunt materiale adecvate pentru
grefarea oaselor datorita asemanarii compozitionale cu osul;

 Materialele compozite COLL / HA pot fi proiectate pentru a
dezvolta materiale cu caracteristici predefinite;

* Materialele compozite COLL / HA pot fi Tncarcate in mod adecvat
pentru a induce noi functionalitati, cum ar fi activitatea anti-
infectioasa, antitumorala sau anti-osteoporotica sau pentru a
regla viteza de resorbtie / regenerare.
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IMPACT

E coatings
@iy:keoi:h FACTOR

An Open Access Journal by MDPI Section "Surface Coatings for Biomedicine Wl 2.436
Section Editor-in-Chief: and Bioengineering" SCOPUS

Prof. Dr. Anton Ficai
The section of Coatings “Surface Coatings for Biomedicine and

1. Department of Science Bioengineering” intends to assure a fast publication process of the original
and Engineering of papers as well as reviews, covering some of the most important topics related
Oxide Materials and to the use of coatings in the fields of Biomedicine and Bioengineering.

Nanomaterials, Faculty

of Applied Chemistry Section Board Member: 45
el Ve iels elanes https://www.mdpi.com/journal/coatings/sectioneditors/bioeng

University Special T .18
POLITEHNICA of i o | . N
https://www.mdpi.com/journal/coatings/sections/bioeng

Bucharest, 1-7 Gh. * *

Polizu st., 011061 ) Topical Collection: 1

Bucharest, Romama' "Feature Paper Collection in Surface Coatings for Biomedicine and Bioengineering”
2. Academy of Romanian https://www.mdpi.com/journal/coatings/special_issues/Collect Sect Surf Coat Bio

Scientists, 54 Splaiul med_Bioeng

Independentei st.,
Bucharest, Romania

Contact:
Coatings Editorial Office
coatings@mdpi.com
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