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Abstrakt

Tkanové inzenyrstvi je odvetvim biomediciny, které se primdrné zabyva substituci a
regeneraci poSkozenych tkani. Pouzivany jsou k témto uceliim mimo jiné biodegradabilni
porezni matrice (scaffoldy), vsazené do mista poskozeni a osazené bunecnymi kulturami. Tyto
bunky postupné proliferuji porézni strukturou scaffoldu a vytvari novou tkan. Materialy
uzivané pro tvorbu scaffoldu podléhaji v organismu biologické degradaci a postupné tak
ustupuji nové se tvorici tkani.

Tato prace se zabyvd moznostmi automatizované tvorby scafflodii ze syntetickych a
biologickych polymerii at’ uz separatné nebo v jejich kombinaci. Provedeny byly experimenty
tvorby scaffoldu z fibrinového gelu metodou tisku vrstvy po vrstvé za vyuziti mikrodispenzoru
Ultimus 2400. Fibrin je biopolymer patiici do kaskady koagulacnich faktorii a ve tkanovém
inZenyrstvi je hojné uzivanym materialem. Dale byly provedeny experimenty, pri kterych byla
pozita 3D tiskarna Rap Man 3.1 vyuzivajici pro tvorbu modeli pricip FED(Fused Deposition
Modeling). V pripadé 3D tiskarny byl materidlem pro tvorbu scaffoldu PLA(Poly Lactic
Acid), ktery je v mediciné casto uzivanym materialem pro svou schopnost podléhat v
organismu hydrolytické a enzymatické degradaci. Vysledkem prace jsou redlné vytvorené
modely scafoldu, které budou podstoupeny dalsimu vyzkumu a vyvoji pro oblast nahrad
chrupavcité tkane.
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1. Uvod

Princip tzv. scaffoldingu je v soucasné dobé velice rozsifenym odvétvim tkafnového
inzenyrstvi. Scaffoldy jsou uméle vytvofené porézni struktury pfedem definovanych tvart,
které slouZzi jako nosice bunéénych kultur. V zavislosti na typu poSkozené tkané je scaffold
osazen vhodnymi bunikami, zpravidla nejprve in vitro a poté cely implementovan in vivo na
misto poskozeni. Zde dochazi k postupnému mnozeni a prorustani bunék porézni strukturou
scaffoldu a tim k tvorbé nové tkané. Piiklad vyuziti je uveden na obrazku 1. Vzhledem
k uvedenym ucelim vyuziti musi scaffold spliiovat ur¢ité podminky. M¢la by byt zajisténa
dostate¢na porovitost pro rovnomérnou proliferaci bunék jak v prostoru scaffoldu, tak v case.
Zasadnim pozadavkem je také biodegradabilita (rozlozitelnost) materialu, tedy jeho vstiebani
okolni tkani tak, aby se ptedeSlo potiebé chirurgického odstranéni. Aby byla zajiSténa
dokonala substituce novou tkani, pomér rychlosti proliferace bunék a degradace materialu by



mél byt videdlnim pifipadé rovnomérny[l]. Materidly vyuzivané pro tvorbu téchto
podpirnych matric jsou obecné dvojiho typu. V prvnim piipadé se jednd o biologické
polymery jako fibrin, kolagen, hydrogel, citosan [2]. V pfipadé syntetickych polymeri se
mize jednat napf. o PLA (poly lactic acid) - polymer kyseliny mlééné nebo podobné
materialy jako jsou PGA (poly glycolic acid) - polyglykolova kyselina a PCL
(polycaprolactone) - polykaprolaktonova kyselina. Publikace zminuji také experimenty
s tvorbou scaffoldtt kombinaci téchto materiala[3]. Vzhledem K tomu, Ze aplikace scaffoldu
bude v blizké budoucnosti v mediciné c¢asto uzivanym nastrojem 1éCby, soustiedi se
Vv poslednich letech svétovy vyzkum na mozZnosti automatizované tvorby téchto struktur.
Jednou ze zkoumanych metod je také princip tvorby scaffoldu metodou inkoustového tisku
tzv. layer by layer printing, kdy nanaseni jednotlivych mikrostruktur na sebe je tvotrena 3D
struktura pozadovanych tvari. Problémem této technologic stile zistiva negativni vliv
vysoké teploty a mechanickych sil na bunky a biologické polymery, které prochazeji tiskovou
hlavou [4][5]. Dalsim slibnym automatizovanym zpusobem tvorby scaffoldu se jevi vyuziti
principu FDM (Fused Deposition Modeling) a to v pfipadech aplikace syntetickych polymeri

[6].

Prvni z provedenych experimentii vychdzi z ptedpokladu, zda by bylo mozné pro
scaffoldu vytvofen¢ho z fibrinového gelu vyuzit mirkodispenzoru Ultimus 2400. Zcela
zédsadni vyhodou této technologie je predpoklad, Ze tlak vzduchu, ktery je hnacim mediem pro
depozici davek, nema zadny negativni vliv na biologické vlastnosti pouzitych materialt.
Navic pfistroj sdm o sobé& je natolik sofistikovany, ze Gprava vlastnosti vstfikovani media se
muze libovoln¢ v Siroké Skale moznosti upravovat bez jakychkoli technologickych zasahti do
pfistroje. Tyto vlastnosti jsou nespornou vyhodou oproti pouziti naptiklad tiskovych hlav
inkoustovych tiskaren. Vzhledem k mému zaméfeni na tvorbu scaffoldu pro chrupavcitou
tkan je dale nutné zajistit urcité primarni mechanické vlastnosti, jako je pfedevsim pevnost (i
kdyz se neptedpokladd, ze by bylo misto poskozeni namahano ihned po implementaci
scaffoldu). Proto byly v zavéru experimenty zaméfeny na moznost tvorby hybridniho
scaffoldu, kdy zakladni matrici by tvotil PLA v kombinaci s fibrinovym gelem. Zkoumany
byly proto také nejprve moznosti tvorby scaffoldu z PLA pomoci komer¢ni 3D tiskarny Rap
Man 3.1.
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Obr. 1. Priklad implementace scaffoldu



2. Pouzité materialy a pristroje

Fibrin je nerozpustny protein, ktery ,,in vivo* vznikd pfi koagulaci krve smichanim
proteinu fibrinogen a enzymu trombin. Po smichani téchto dvou slozek dochazi ke $tépeni
aminokyselinovych fetézct fibrinogenu a vznika tak na ,,nano* trovni vzniklého gelu sitova
struktura, ktera slouzi pro uchyceni bun¢k. Tyto bunky se postupné mnozi (proliferuji)a
vytvaieji novou tkan, zatimco fibrin pozvolna podléhd biodegradaci. Obé dvé slozky
(fibrinogen, trombin) jsou komeréné dostupné a mohou tak slouzit pro vyrobu fibrinového
gelu in vitro. Tento se v lékaiské praxi vyuziva mimo jiné jako tkanové lepidlo v ramci
chirurgickych zakroki, ale mize byt také vyuzit pro rozvoj bunéénych kultur[7]. Rychlost
tuhnuti fibrinu zavisi na koncentraci trombinu. Pro pomalé tuhnuti je obvykle pouZzivan
trombin v koncentraci 41U, pro rychlé az 500IU. V mém piipadé byl vyuzit prvni piipad a ob¢
slozky fibrinogen, trombin byly michany v poméru 1:1.

Naésledujici schéma zndzoriiuje postup michani a pomér vSech zucastnénych slozek.

fibrinogen 75ml fibrinogenu
’ rozpusténo v 1ml
prasek — Aprotininu 3000 KIU %
2 ml fibrinového gelu
trombin 41U trombin rozpustén v 1ml &
CaCl,

—>

Seznam polozek pro vyrobu 2ml fibrinového gelu:
e Porcine Fibrinogen 75mg (Sigma-Aldrich)
e Trombin 41U (Sigma-Aldrich)
e CaCl,-4,4 mg/mi
e  Aprotinin 3000KIU 1ml

Pted provedenim experimentil byly empiricky naméfeny nékteré vlastnosti fibrinového
gelu. Vzhledem ktomu, Ze ve fibrinovém gelu po smichani obou slozek probihaji
fyziologicko-chemické procesy po delsi dobu, byla predpokladana zména hmotnosti vzorku
Vv Case a tim i zména jeho hustoty. Nasledujici méfeni ukazuji, ze ptedpoklad byl spravny.

Tabulka 1. — Méreno bylo 5 vzorkit o objemu 200ul — hmotnost v zavislosti na case

Cas - t (min) 0 10 15 20
1. vzorek — hmotnost (kg) | 0,000199 | 0,000194 | 0,000189 | 0,000185
2. vzorek — hmotnost (kg) | 0,000199 | 0,000193 | 0,000187 | 0,000182
3. vzorek — hmotnost (kg)) | 0,000199 | 0,000194 | 0,00019 | 0,000185
4. vzorek — hmotnost (kg) | 0,000199 | 0,000195 | 0,00019 | 0,000186
5. vzorek — hmotnost (kg) | 0,000199 | 0,000194 | 0,00019 | 0,000185




Tabulka 2. — Hustota byla vypocitina z naméienych hmotnosti — hustota v zavislosti na case

Cas - t (min) 0 10 15 20

1. vzorek — hustota (kg/ m®) | 9935 [ 969 | 945 | 924

2. vzorek — hustota (kg/ m®) | 997 | 964 |936,5 | 910

3. vzorek — hustota (kg/ m®) | 994,5 | 971,5 | 947,5 | 925,5

4. vzorek — hustota (kg/ m®) | 997 | 972,5 | 951,5 | 927,5

5. vzorek — hustota (kg/ m®) | 993 | 969,5 | 948,5 | 925

Primeérma hustota (kg/ m°) | 995 | 969,3 | 9458 | 922,4

Pozn. fibrinovy gel vykazoval homogenni viastnosti

Tabulka 3. — Hustota jednotlivych sloZek fibrinového gelu

Slozka Hustota

(kg/m3)
75ml Fibrinogenu rozpusténo
v 1ml Aprotininu 3000 KI1U 1040

Trombin rozpu§tén v 1ml

CaCl, 1002

Ptistroj Ultimus 2400 je mikrodispensor od spole¢nosti Nordson EFD. Hnacim mediem
davkovani je tlak vzduchu. Svymi technickymi parametry se blizi parametrim inkoustového
tisku. Je mozné soucasné ptipojeni dvou trysek s riznou velikosti vnitiniho priméru hrotd
(nejmensi komeréné dostupny - 100um). Vestavény displej a ovladaci prvky umoziuji
regulaci frekvence davkovani, tlaku vzduchu a ukladani davkovacich programti do paméti
ptistroje. Déle je zde moznost nastaveni vakua, které zajistuje presnéjsi davkovani a odtrzeni
davky od hrotu trysky. Jedn4 se v podstaté o princip ,,meniskus efekt”, ktery je bézny u
mechanismu trysek inkoustovych tiskaren a slouZzi pro zpfesnéni objemu davky.

Zikladni parametry pristroje

Tlak vzduchu: 0 — 1.1 bar
Frekvence davkovani: 0.0001 az 999.9999 s

Vnitini primér trysky (hrotu): 100um
( p¥i experimentech: 150um)

Obr. 2. Mikrodispensor Ultimus 2400, zdroj: http://www.efd-inc.com
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Pro tvorbu scaffoldu z fibrinového gelu pomoci mikrodispensoru byl zkonstruovan
specialni ptipravek umoznujici uchopeni dvou trysek v tihlu 45° a jejich polohovani v osach
X,Y,Z. Schéma a realné provedeni jsou zobrazena na obrazcich 3 a 4. Polohovani je zajisténo
manualné, pomoci mikrometrickych hlavic.

Zakladni parametry pristroje

Polohovani: manualni - X, Y, Z

Mikrometrické hlavice: 10pum

Uhel sevieni trysek: 45°

Naplii trysek: Fibrin, Thrombin

_Fl_'I}

Obr. 3. Schéma pripravku pro uchopeni a polohovani trysek mikrodispensoru.

Obr. 4. Pripravek pro uchopeni a polohovani trysek mikrodispensoru.

Kromé piipravy scafoldi z fibrinu s vyuzitim davkovani pomoci mikrodispenzoru byla
testovana i alternativni moznost a to tvorba scaffoldu z PLA pomoci 3D tiskarny RapMan 3.1.
Jedna se o pfistroj od spole¢nosti Bits From Bytes, ktery je schopen vytvaret 3D modely
z tavného materialu. Material je nataven v extruderu a poté nanasen na tiskovou plochu, kdy
vrstvenim materidlu na sebe je tvofen 3D model pozadovanych tvarii. Polohovani piistroje
v osach X,Y,Z je zajisténo ozubenymi femeny, které jsou pohdnény krokovymi motorky.
Graficky software NetFab, dodavany k piistroji, umoznuje snadny pievod navrhu 3D modelu
v nékteré z CAD aplikaci (v mém piipadé byl pozit program Rhinoceros 4.0) do G kodu a
zéaroven vykresli graficky model a pohyb trysky pfi jeho tvorbé. G kod je nahran na SD kartu,
ktera je vlozena do ovladdaciho panelu pfistroje. Pfistroj tyto data nacte a nasledné€ vytvori
model v relativné kratkém Case v zavislosti na jeho slozitosti.
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Obr. 5. 3D tiskdrna RapMan 3.1, zdroj: http://www.efd-inc.com

Zakladni parametry piistroje

Polohovani: X,Y,Z

krokové motory — ozubeny

Presnost: 10pum

Vnitini primér trysky: 500 um

Pro scaffold vytvofeny pomoci 3D tiskarny RapMan 3.1 byl pozit material PLA (Poly
Lactic Acid). PLA je biodegradabilni, termoplasticky, alifaticky polyester odvozeny
Z obnovitelnych zdroji. Pro mé experimenty byl vyuzit PLA ve formé dratu o priméru 3mm,

ktery je pfi tisku taven v extruderu a postupné navijen do trysky.

Tabulka 4. — Souhrn vybranych viastnosti materialuf9]

Vlastnost Hodnota Jednotka
Teplota tani 150-160 °C
Hustota 1210-1430 kg/m’
Absorbce vody 0,5-50 %
Teplota skelného pfechodu 45-65 °C
Youngtiv modul 350 - 2800 MPa
Pevnost v tahu 10- 60 MPa
Taznost 1,5-380 %
Pevnost v ohybu 0,89 - 1,03 MPa
Réazova pevnost 0,16 -1,35 Jicm
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3. Teorie a metodika jednotlivych experimenti
Scaffold z Fibrinového gelu

Zkonstruovany piipravek primarné tvoril zkuSebni zafizeni pro zjisténi vhodnych
parametri  davkovani fibrinu a uchopeni trysek mikrodispensoru pro pifipad vyvoje
automatizované tiskové hlavy. Bylo nutné zjistit parametry vhodného davkovani a uchopeni
trysek v zavislosti na Case, tlaku, vzdalenosti a thlu nastaveni trysek vuci dopadové (tiskové)
plose. Nékteré z parametrs byly stanoveny predem na zékladé logickych predpokladii. Uhel
dopadu davky byl pfedem jednoznacny vzhledem k uchopeni trysek v piipravku pod thlem
45°. Vylouceni dalsiho parametru bylo zalozeno na piedpokladu, Ze ¢im mens$i bude davka,
tim mensi bude mit hmotnost, a proto bude nutné prekonat adhezni sily, aby doslo k jejimu
odpoutani od hrotu trysky. Z tohoto divodu byl tlak nastaven na maximalni hodnotul,1bar.

Po vylouceni téchto parametrti zbyly pouze nésledujici tfi vyznamné parametry, které bylo
nutné zjistit experimentalng:

* Doba aplikace davky
* Hodnota vakua
* Vzdalenost trysky od plochy dopadu

Pro zjisténi vhodnych parametrii davkovani byla nejprve pouzita voda a po té
komponenty fibrinového gelu. V prvni fazi experimentu s vodou byla pouzita pouze jedna
tryska a hodnota vakua byla nastavena na nulu. Pii maximalni hodnoté tlaku 1,1 bar byla
postupné navySovana doba aplikace davky. Pocate¢ni hodnota byla zvolena 0,0001s a krok
navyseni ¢asu také 0,0001.

Scaffold z PLA

V uvodu tohoto ¢lanku jsou zminény parametry, které by meél scaffold spliiovat pro
fadnou proliferaci bunék. Jednim z nich je zajisténi dostate€né poréznosti, pravidelné velikosti
pért a jejich prachodnost mezi sebou. Z tohoto divodu bylo pro tvar a strukturu scaffoldu
zvolen systém kiizn¢ se lemujicich vlaken vrstvenych na sebe, jak je zobrazeno na obrazku 6.

Obr. 6. Schéma struktury scaffoldu vytvoreného pomoci 3D tiskarny RapMan 3.1



Cilem provadéného experimentu bylo zjisténi nejmensiho mozného priméru vldkna, které
je schopen RapMan 3.1 vytvofit vV ramci svych vyrobnich technickych parametri tak, aby
zachoval pfedem definovanou strukturu scaffoldu. Model vzorku scaffoldu byl vytvotren
pomoci programu Rhinoceros. Vyrobce piistroje RapMan uvadi, ze vzhledem k vnitinimu
praméru trysky 500 um je software pristroje nastaven tak, aby ignoroval stény mensi nez 501
um. Experimentalné bylo tedy potifeba zjistit skuteCny nejmensi prameér vlakna, ktery je
mozné vytisknout. Bylo postupné vytvoieno nékolik vzorki s primérem vlakna 500, 550,
600, 650 a 700 pm.

4. Vysledky experimentu
4.1 Tvorba fibrinového scaffoldu - vysledky

V prvni fazi experimentd bylo nutné optimalizovat polohu trysky a parametrti davkovani
tak, aby bylo zajisténo ,,pietrzeni* kapky vylétajici z hrotu trysky a tim jeji odpoutani se od
trysky. Timto je eliminovana nutnost piipadné manipulace s tryskou béhem depozice davky.
Nastaveni odpovidajici hodnoty vakua bylo nalezeno v rozmezi 3 az 3,5 in H,O. Graf nize
ukazuje experimentaln¢ zjisténou zavislost priméru jednotlivé kapky na ¢ase davky.

Prumeér kapky v zavislosti na case davky

1000
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Po zjisténi uvedenych parametri mohl byt experiment rozsifen o pouziti obou trysek. Poloha
trysek byla nastavena dle obrazku 7.
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Obr. 7. Schéma polohy trysek pro vytvoreni idedlni davky
Opakovanymi pokusy bylo zjisténo, ze primér smichané kapky se pohybuje v rozmezi od

600 do 700um. Pro vytvoteni linie kapek byl zvolen posun 350um, aby bylo zajisténo
dostate¢né spojeni jednotlivych kapek.

350pm G00-700pm

Obr. 8. Rozmeérové schéma depozice jednotlivych kapek

Za stejnych podminek jako pii pokusech s vodou byly provedeny experimenty
s fibrinovym gelem. Na zaklad¢é experimentd bylo zjisténo, Ze vlastnosti jednotlivych davek
maji stejné pracovni parametry, jako voda. Nasledoval experimenty, v nichz byly obé& slozky
injektovany spole¢né. Bylo pozorovano smichani obou slozek a méfena rychlost tuhnuti
davky v Case. Na zavér byl vytvoten 3D scaffold o rozmérech 7x7x3 (X, y, zZ) mm® vytvofen z
3860 jednotlivych kapek, ktery je zobrazen na obrazku 9.
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Obr. 9. Wytistény scaffold a) 14 vrstev — 7x7x1.5mm, b) 30 vrstev — 6x6x3mm, je patrné, Ze postupem
Casu dochazi k vysychani vody obsazené ve vzorku a proto je vysledny produkt mensi nez bylo piivodné

planovano.

Tabulka 5. — Souhrn parametrii idedlniho davkovani za pouziti dvou trysek

Tlak Vakuum Cas Vzdalenost | Vzdalenost | Primér Posun
(bar) (in H20) davky od mezi hroty | vysledné (um)
(s) dopadové trysek kapky
plochy (um) (jum)
(pm)
1.1 3.0-35 0.0004 150 500 600-700 350

4.1 Scaffold z PLA - vysledky

Po vytvofeni navrht tvaru a struktury scaffoldid o priméru vlakna 500 a 550um
v programu Rhinoceros 4.0, byly tyto modely pievedeny do aplikace NetFab. Bylo zjisténo,
ze takto tenké stény (vlakna) program v souvislosti s defaultnimi parametry pfistroje ignoruje
a tisk tedy neumozni. V ptipadé dalsich modelt s primérem vlakna 600, 650 a 700um je tisk
jiz umoznén. Ukazky realné vytisténych scaffoldi focenych pod mikroskopem ukazuje

obrazek 10.

Obr. 10. Mikroscopicky pohled na scaffold z PLA o priméru vidkna, a) 600um, b) 650um, c) 700




Obr. 11. Celkovy pohled na scaffold z PLA

5. Diskuze a zavér

Byly provedeny experimenty dvojiho zpisobu tvorby scaffoldu pro tkanové inzenyrstvi.
V prvnim piipadé byl jako stavebni materidl pouzit fibrinovy gel michany z komeréné
dostupnych slozek fibrinogenu a trombinu. Tvorba scaffoldu z fibrinového gelu byl zalozena
na principu tisku vrstvy po vrstve, kdy jednotlivé kapicky produkované mikrodispensorem
byly deponovany vedle sebe a nasledn¢ vrstveny na sebe, za ticelem vytvoieni 3D struktury.
V druhém piipadé byly experimenty zaméfeny na tvorbu scaffoldu z biologického polymeru
kyseliny mlé¢né (PLA). Pouzitym pfistrojem byla v tomto ptipadé 3D tiskarna RapMan 3.1 a
architektura 3D scaffoldu byla tvorena kiizujicimi se mikro vlakny vrstvenymi na sebe.

Vysledky prokézaly, Ze zplsob tvorby scaffoldu za pouziti mikrodispensoru se jevi jako
realny nicméné vykazuje ur¢ité zasadni negativni aspekty. Prvnim z nich je fakt, ze slozka
fibrinogen po urCitém case v fadech nékolika desitek minut tuhne. Bylo zjiSténo, Ze rychlost
tuhnuti je dale vyrazné ovlivnéna tiepanim se vzorkem fibrinogenu. Tento efekt se proto
projevuje i v kontejneru trysky mikrodispensoru, kde je tato slozka obsazena. Razové viny
tlaku simuluji tfepani a urychluji tak tuhnuti fibrinogenu. Toto ma za nasledek ucpani trysky a
nepravidelné davkovani. Dal§im problémem je pfili§ dlouh4a doba tvorby tohoto scaffoldu a
nestabilita jeho struktury v Case. V ptipadé 3D tiskdrny RapMan vysledky naznacuji, ze pfi
vnitinim priméru trysky 500um a souc¢asném defaultnim nastaveni ptistroje je mozné tisknout
zvolenou strukturu scaffoldu o sile vldkna ptiblizn¢ od 600um vyse. Uspokojivé vysledky tak,
aby bylo dosaZeno nejmensiho mozného priméru vlakna a zaroven zachovany poZadované
vlastnosti jako jsou rovnomérny prumér vladkna a tvar interni struktury scaffoldu, prokazuje
obzvlaste vzorek s primérem vlakna 650pum. Naproti tomu vzorek s primérem vlakna 600um
vykazuje nepravidelné rozestupy a tloustku vldken. Vzorek s primérem vlakna 700um je
kvalitativné pravdépodobné nejlepsi, nicméné ucelem je dosdhnout kompromisu mezi
kvalitou a co nejmensimi rozméry. Z tohoto pohledu je proto v ramci smyslu provedeného
experimentu tento vzorek hodnocen negativng.

V souvislosti s obéma experimenty se jevi slibné alternativa tvorby uréitého hybridniho
scaffoldu, kdy by byly oba materialy a technologie kombinovany. Scaffold z PLA by tvofil
matrici a v podstaté¢ formu pro scaffold z fibrinového gelu. Nasledujici experimenty budou
proto zaméfeny na nasledujici cile: Konstrukéni zmenSeni primeéru trysky extruderu 3D



tiskarny RapMan tak, aby bylo mozné tisknout vlakna o priméru 100-150um nebo ptipadné
mén¢é. Modifikace softwaru tiskarny, aby byl tisk takto tenkych vldken umoznén systémem
fizeni pfristroje. Celkové zmenSeni rozmérd struktury scaffoldu je nutné pro zaruceni
vhodnéjsiho prostfedi pro uchyceni a proliferaci bun¢k, které dosahuji rozméri maximalné
nékolika desitek mikrometrii. Déle, v oblasti fibrinového gelu budou provedeny experimenty
urcujici schopnost prutoku strukturou matrice z PLA Vv souvislosti s tlakem a dalSimi
parametry davkovani mikrodispensoru. V této souvislosti bude také zkoumana moznost lepeni
jednotlivych vrstev scaffoldu na sebe pomoci fibrinového gelu. Vysledky téchto experimenti
povedou K urceni vhodného zpiisobu distribuce bunék do scaffoldu. Nasledné bude zkoumana
proliferace bunék a tvorba nové tkan¢, jak in vitro, tak in vivo. V kone¢né fazi by mélo dojit k
propojeni obou technologii a vytvofeni prototypu piistroje, ktery by byl schopen zajistit
automatizovany tisk funk¢niho scaffoldu pouzitelného v medicinské praxi.
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