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Abstrakt

Uvod a teoreticka ¢ast: Disertaéni prace se zamétuje na vliv polymernich materiald na rozvoj
septickych a aseptickych komplikaci v ortopedii. Podrobné jsou uvedeny vlastnosti polymeru,
zejména vysokomolekularniho polyethylenu (UHMWPE), a jejich opotfebeni a degradace,
ktera mUze vést k aseptickému uvolnéni kloubnich nahrad. Dale jsou rozebrany infekce
v ortopedii, kam spadaji osteomyelitidy, septické artritidy a infekce kloubnich nahrad. Vedle
standardnich 1é€ebnych postupu je diskutovana a v experimentalni ¢asti i testovana moznost
vyuziti lokalnich nosicl antibiotik v prevenci a Ié€bé zminénych infekci.

Materidl a metody: Pro hodnoceni uUcinnosti nosiCu antibiotik byly pouzity standardni
mikrobiologické metody — dilu¢ni bujonova metoda testovala bakteriostaticky ucinek nosicl
antibiotik a agarova metoda hodnotila baktericidni ucinek. Byly testovany komercni vzorky
polymethylmethakrylatu (Palacos®, Palacos R+G® a Vancogenx®) a siranu vapenatého
(Stimulan®) a jejich srovnani s experimentalnim systémem TPS/PCL. Do nosi€l bylo
pfimichano glykopeptidové antibiotikum vankomycin. Uginek nosiée s antibiotikem byl
testovan vuci referenénimu kmeni CCM 4223 Staphylococcus aureus. Bylo provedeno
i statistické zhodnoceni vysledka.

Vysledky: Vysledky ukazaly, Ze v8echny testované nosie antibiotik vykazovaly spolehlivé
bakteriostatické vlastnosti. Baktericidni uc¢inky mély omezenou vypovédni hodnotu,
pravdépodobné vlivem vice faktord. U &asti vysledkl byl pozorovan statisticky vyznamny
rozdil, a to zejména v nizSich koncentracich antibiotika. To svédCi o tom, Ze s rostouci
koncentraci antibiotika se nosice stavaji podobné ucinnymi. Nejlepsi baktericidni u€inek byl
zaznamenan u systému Vancogenx®.

Diskuse: Byly identifikovany dllezité trendy souvisejici s vlastnostmi nosi¢l antibiotik, které
mohou ovlivnit jejich u€innost. Rozptyl vysledkd byl pravdépodobné zpisoben homogenitou
disperze antibiotik v systémech a horsi reprodukovatelnosti agarové metody.

Zavér: Studie potvrzuje ucinnost komercnich nosiCt antibiotik i experimentalni kompozice
TPS/PCL v inhibici rastu bakterii, pfi€¢emz zdlraznuje potiebu dalSiho vyzkumu pro
optimalizaci materialt a metod 1é¢by.

Klicova slova: polymerni materialy, UHMWPE, otér, oxidativni degradace, tribologie,
komplikace kloubnich nahrad, aseptické uvolnéni, infekce v ortopedii, infekce kloubnich
nahrad, systémy pro lokalni uvolfiovani antibiotik, lokalni nosi¢e antibiotik, kostni cement, siran
vapenaty, kalcium sulfat, antimikrobialni u€innost, Staphylococcus aureus, bakteriostaticky
ucinek, baktericidni U€inek, diluéni metoda, agarova metoda, vankomycin, MIC, minimalni
inhibiéni koncentrace, MBC, minimalni baktericidni koncentrace.
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Abstract

Introduction and theoretical part: The thesis focuses on the influence of polymeric materials
on the development of septic and aseptic complications in orthopaedics. The properties of
polymers, particularly high molecular weight polyethylene (UHMWPE), and their wear and
degradation that can lead to aseptic loosening of joint replacements are detailed. Infections in
orthopaedic patients, which include osteomyelitis, septic arthritis and prosthetic joint infections,
are also discussed. In addition to standard therapeutic procedures, the possibility of using local
antibiotic carriers in the prevention and treatment of these infections is discussed and tested
in an experimental part of the thesis.

Material and methods: Commercial samples of polymethyl methacrylate (Palacos®, Palacos
R+G® and Vancogenx®) and calcium sulfate (Stimulan®) were tested and compared with the
experimental TPS/PCL system. The glycopeptide antibiotic vancomycin was mixed into the
carriers. The effect of the carrier with the antibiotic was tested against the reference strain
CCM 4223 Staphylococcus aureus. Statistical evaluation of the results was also performed.

Results: The results showed that all the local antibiotic carriers tested showed reliable
bacteriostatic properties. The bactericidal effects were of limited significance, probably due to
multiple factors. A statistically significant difference was observed for some of the results,
especially at lower antibiotic concentrations. This suggests that the carriers become similarly
effective with increasing antibiotic concentration. The best bactericidal effect was observed
with the Vancogenx® system.

Discussion: Important trends related to the properties of antibiotic carriers that may affect
their efficacy have been identified. The diversity of results was probably due to the
homogeneity of antibiotic dispersion in the systems and the poorer reproducibility of the agar
method.

Conclusions: This study confirms the efficacy of commercial local antibiotic carriers and the
experimental TPS/PCL in inhibiting bacterial growth, highlighting the need for further research
to optimize materials and treatment methods.

Keywords: polymers, UHMWPE, wear, oxidative degradation, tribology, complications of joint
replacements, aseptic loosening, infections in orthopedics, prosthetic joint infections, local
antibiotic delivery, local release of antibiotic, antibiotic carriers, bone cement, calcium sulfate,
antimicrobial susceptibility, Staphylococcus aureus, bacteriostatic effect, bactericidal effect,
dilution method, agar method, vancomycin, MIC, minimum inhibitory concentration, MBC,
minimum bactericidal concentration.
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1 UVOD

Disertacni prace se zaméfuje na vliv polymernich materiall na rozvoj septickych a
aseptickych komplikaci v ortopedii. KliCovym materidlem zkoumanym v této praci je
vysokomolekularni polyethylen (UHMWPE), ktery je Siroce pouzivan v ortopedickych
implantatech, zejména v kloubnich nahradach. UHMWPE je preferovan pro své vynikajici
mechanické vlastnosti a biokompatibilitu. Nicméné, jeho opotfebeni a degradace mohou vést
k vyznamnym komplikacim, v€etné aseptického uvolnéni implantatd, coz je jedna z hlavnich
pFi€in reviznich operaci kloubnich nahrad. Tento jev je Casto zplsoben mechanickym
opotfebenim artikulacnich povrchi, tvorbou polyethylenovych &astic a jejich naslednou
biologickou odpovédi v podobé granulomatézniho zanétu.

Aseptické uvolnéni kloubnich nahrad pfedstavuje vyznamny problém v ortopedii, ktery
je ovlivnén fadou faktoru. Mezi tyto faktory patfi nejen vlastnosti samotného materialu, ale také
chirurgicka technika, biomechanické zatizeni a individualni faktory na strané pacienta jako je
fyzicka aktivita a télesna hmotnost. Oxidativni degradace UHMWPE je dalSi dulezity aspekt,
ktery pfispiva k jeho opotfebeni a naslednému selhani implantatu.

Vedle aseptickych komplikaci se prace vénuje také infekcim spojenym s ortopedickymi
implantaty, jako jsou osteomyelitidy, septické artritidy a infekce kloubnich nahrad. Tyto infekce
predstavuji zavazné komplikace, které mohou vést k vysoké morbidité a mortalité pacientd.
Infekce kloubnich nahrad (IKN) jsou obzvlasté problematické, nebot' vyZzaduji dlouhodobou a
intenzivni IéCbu, €asto zahrnujici revizni operace a dlouhodobé podavani antibiotik.

Standardni 1éCebné postupy zahrnuji systémové podavani antibiotik (ATB), coz maze
byt spojeno s fadou nezadoucich G¢ink(l a rizikem vzniku antibiotické rezistence. V tomto
kontextu se stava stale dilezitéjSim hledat nové metody, jak efektivhé prfedchazet a lécit
infekce spojené s ortopedickymi implantaty. Jednou z perspektivnich metod je vyuZiti lokalnich
nosicu antibiotik, které umoznuji cilené dodavani vysokych koncentraci ATB pfimo do mista
infekce, &imz se minimalizuji systémové nezadouci ucinky a zvySuje se u€innost 1éCby.

Experimentalni ¢ast této disertani prace se zamérfuje na testovani rGznych typ(
lokalnich nosi¢u ATB. Testovany byly komeréni vzorky polymethylmethakrylatu (PMMA) a
siranu vapenatého (CaS0.), dale pak i nové vyvinuty polymerni kompozit TPS/PCL. Z téchto
nosic¢l ATB byly testovany bakteriostatické a baktericidni schopnosti pomoci standardnich
mikrobiologickych metod. Byly pouzity dilu¢ni bujonova metoda pro hodnoceni minimalni
inhibicni koncentrace (MIC) a agarova metoda pro stanoveni minimalni baktericidni
koncentrace (MBC). Jako antibiotikum byl zvolen vankomycin, inokulovana bakterie
v experimentech je nejastéjsi patogenni pavodce infekci v ortopedii, Staphylococcus aureus.
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2 HYPOTEZY A CILE PRACE

V ramci disertac¢ni prace byly stanoveny tyto konkrétni cile:

(iii)

Oveéfit spolehlivost a reprodukovatelnost standardnich mikrobiologickych metod
pfi hodnoceni antimikrobialnich uc¢ink( komeréné dostupnych nosi¢l antibiotik a
TPS/PCL.

Kvantifikovat antimikrobialni U¢innost dvou v praxi nej¢astéji pouzivanych nosicu
antibiotik, a to kostniho cementu (PMMA s pfidanym ATB) a porézniho siranu
vapenatého (CaSO; s pfidanym ATB).

Porovnat vlastnosti a antimikrobialni u¢innost komer&nich vzorki PMMA a siranu
vapenatého s novym systémem TPS/PCL.

V souvislosti s cili disertaéni prace byly stanoveny tyto hypotézy:

1.

V8echny pouzité systémy pro lokalni uvolfiovani ATB jsou schopné uvolnovat pfidané
ATB, a proto by mély vykazovat antimikrobialni ucinky (bakteriostatické a/nebo
baktericidni).

Jiné védecké studie jiz prokazaly, ze vSechny druhy nosic¢t ATB, které jsou pouzity
v experimentalni ¢asti této disertacni prace, maji schopnost inhibovat rist bakterii,
mély by proto mit stejny nebo velmi podobny bakteriostaticky efekt na rast
referenéniho kmene S. aureus. Toto tvrzeni predstavuje nulovou hypotézu (HO).
Alternativni hypotéza (H1) zni: existuje vyznamny rozdil v bakteriostatické tuc¢innosti
mezi riznymi pouzitymi druhy nosic¢t ATB?

VSechny pouzité nosic¢e ATB jsou schopné spolehlivé eliminovat (zahubit) bakterie pfi
pouziti baktericidniho ATB (vankomycin).

Koncentrace ATB, ktera je potfebna pro zahubeni bakterii, je vy$Si ve srovnani

s koncentraci k pouhé inhibici rastu bakterii — to znamena, ze z vysledk( by méla byt
zjisténa hodnota minimalni baktericidni koncentrace (MBC) vy$§i nez minimalni
inhibi¢ni koncentrace (MIC).

Novy originalni nosi¢ TPS/PCL ma stejny nebo velmi podobny antimikrobialni u¢inek
jako komeréné dostupné a v praxi uzivané nosi¢e ATB (kostni cementy a siran
vapenaty).
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3 MATERIAL A METODIKA

3.1 Material

Studie se zaméfila na testovani ucinnosti rdznych lokalnich nosi€u antibiotik
pouzivanych v ortopedii. Testovany byly reprezentativni vzorky ze dvou nejbé&znéjich skupin
komeréné dostupnych nosi€i ATB, které se pouzivaji v ortopedii: kostni cement
(polymethylmethakrylat, PMMA) a porézni siran vapenaty (Stimulan®). Vedle komercné
dostupnych nosi¢u ATB byl pfidan novy experimentalni termoplasticky kompozit TPS/PCL,
ktery vyvinula vyzkumna skupina z Ustavu makromolekularni chemie AV CR a |. ortopedické
kliniky 1. LF UK a FN Motol.

Testované systémy pro lokalni uvolfovani ATB zahrnovaly:
1. Palacos® (PMMA)
— Kostni cement, ktery je Siroce pouzivan v ortopedii.
2. Palacos® R+G (PMMA)
— Kostni cement s tovarné pfimichanym gentamicinem.
3. Vancogenx® (PMMA)
— Kostni cement s tovarné pfimichanym vankomycinem a gentamicinem.
4. Stimulan® (porézni siran vapenaty)
— Biodegradabilni nosic.

5. TPS/PCL (termoplasticky kompozit obsahujici polysacharidovou slozku ve
smési s poly-e-kaprolaktonem)

— Novy experimentalni biodegradabilni nosic.

V této studii bylo dalSi antibiotikum v systémech Palacos® R+G a Vancogenx® (fj.
gentamicin) brano jako nedilna soucast komeréniho systému, zatimco koncentrace
zkoumaného antibiotika (tj. vankomycinu) byla stanovena na stejnou celkovou koncentraci ve
v8ech zkoumanych nosiCich (Palacos®, Palacos® R+G, Vancogenx®, Stimulan® a
TPS/PCL/ATB).

Antimikrobidlni U€innost byla testovana in vitro proti referenénimu kmeni CCM 4223
Staphylococcus aureus.
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3.2 Metodika

3.2.1 Priprava vzorku
Vzorky kostniho cementu (PMMA) a siranu vapenatého (CaS0O4) byly pfipraveny podle
navodu vyrobcul. Pevna (praskova) slozka byla smichana s kapalnou slozkou a antibiotikem v
Cisté nerezové misce, dokud nevznikla homogenni hmota. Pro systém TPS/PCL/ATB se
nejprve smichala Skrobova sloZzka s ATB (vankomycin) a nasledné se tato smés spojila s PCL
za pouziti strojového michani zahfaté taveniny. Vzorky nosi€t s ATB byly nafezany tak, aby
se do 1 litru bujénu uvolnilo definované mnozstvi antibiotika (0, 1, 2, 4, 8, 16, 32, 64, 128, 256

a 512 mg vankomycinu).

3.2.2 Testovani antimikrobialni aktivity

Diluéni bujonova metoda (test minimalni inhibiéni koncentrace, MIC):

1) Kazdy vzorek byl umistén do zkumavky obsahujici 5 ml Mueller-Hintonova bujénu
naoCkovaného suspenzi referenéniho kmene Staphylococcus aureus (CCM 4223).

2) Inkubace probihala po dobu 24 hodin pfi 37 °C.

3) Po inkubaci byl vyhodnocen zakal bujénu. Zakaleny bujon indikoval rast bakterii
(pozitivni vysledek), zatimco Ciry bujén indikoval inhibici ristu bakterii (negativni
vysledek).

Agarova metoda (test minimalni baktericidni koncentrace, MBC):

1) Po uvodni inkubaci a vyhodnoceni diluéni bujonové metody bylo inokulum ze
zkumavek naockovano na krevni agar.

2) Po dalsi 24hodinové inkubaci pfi 37 °C byla vyhodnocena pfitomnost bakterialnich
kolonii. Pfitomnost kolonii naznaCovala, Zze nékteré bakterie pfezily (pozitivni
vysledek), zatimco jejich nepfitomnost znamenala Uplnou eliminaci bakterii (negativni

vysledek).

3.2.3 Statisticka analyza
Dohromady bylo ve dvou krocich provedeno 550 experimentl, v souhrnu tedy 1100
experimentl. Vysledky experimentl byly analyzovany pomoci chi-kvadratového testu (x? test)
pro vyhodnoceni statistické vyznamnosti rozdild mezi jednotlivymi nosi¢i ATB. K analyze dat
byl pouzit programovaci jazyk R. Pro umoznéni analyzy dat byly vysledky kazdého
experimentu prevedeny do dlouhého formatu, kde kazda fadka predstavovala jeden
experiment se tfemi proménnymi: typ nosiCe, koncentrace ATB a vysledek (pozitivni nebo

negativni).
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4 VYSLEDKY

Vysledky této studie poskytuji podrobny pfehled o antimikrobialni u¢innosti komeréné
dostupnych nosi¢u antibiotik a experimentalniho systému TPS/PCL pfi inhibici ristu a eliminaci
bakterii. Experimenty byly provedeny za pouziti dilu¢ni bujonové metody k hodnoceni
minimalni inhibiéni koncentrace (MIC) a agarové metody k uréeni minimalni baktericidni
koncentrace (MBC).

4.1.1 Diluéni bujénova metoda
Pfi pouziti dilu€ni bujénové metody bylo zjisténo, Ze vSechny testované nosice antibiotik
vykazovaly spolehlivé bakteriostatické viastnosti. Vysledky ukazaly, ze nosiCe Vancogenx®,
Stimulan® a TPS/PCL byly schopny inhibovat rlist Staphylococcus aureus jiz pfi koncentraci
1 mg/l. Minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) pro nosi¢e Palacos® a Palacos R+G® byly 8
mg/l, resp. 2 mg/l, coz naznaluje, ze tyto nosiCe vyzaduji vy$Si koncentrace antibiotika
k dosazeni podobné inhibice bakterialniho rlstu.

4.1.2 Agarova metoda

Vysledky agarové metody byly vice heterogenni. Pozitivni (rist bakterialnich kolonii)
a negativni (eliminace bakterie) vysledky byly rozprostfeny napfi¢ celou koncentra¢ni fadou.
Nejlepsi baktericidni ucinek byl zaznamenan u systému Vancogenx®, ktery dosahl MBC
1 mg/l. Ostatni nosiCe, v€etné TPS/PCL, nevykazovaly konzistentni baktericidni ucinek pfi
testovanych koncentracich. V pfipadé Vancogenx® byl pozorovan rlst kolonii i pfi nékterych
vys$Sich koncentracich, coz ukazuje na variabilitu vysledku.

4.1.3 Statistické hodnoceni

Analyza pomoci chi-kvadratového testu ukazala, Ze pfi zohlednéni vSech vysledku
diluéni nebo agarové metody dohromady existuje vyznamny rozdil v G€innosti riznych nosicu
antibiotik.

Dale byla provedena podrobnéjsi analyza, ve které byl chi-kvadrat test aplikovan zvlast
ke kazdé koncentraci. Zjistili jsme tak statisticky vyznamné rozdily (p <0,05) v bakteriostatické
a baktericidni ucinnosti zkoumanych nosi€u pfi nizSich koncentracich (do 2 mg/l, resp.
16 mg/l). PFi vy$Sich koncentracich nejsou rozdily v u€innosti mezi nosici statisticky vyznamné,
coz naznaCuje, ze s rostouci koncentraci antibiotika se vSechny nosiCe stavaji podobné
ucinnymi. Dlvodem je pravdépodobné to, Ze vy$Si koncentrace Iépe inhibuji rast bakterii, resp.
je eliminuji.
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5 DISKUSE

Vysledky studie poskytuji cenné informace o Uc€innosti lokalnich nosi€u antibiotik pfi
inhibici rlstu a eliminaci bakterii v ortopedii. Tato diskuse se zaméfi na hlavni zjisténi, trendy,
a potencialni oblasti pro dalsi vyzkum.

5.1 Uéinnost a srovnani nosiéu

Vancogenx®

Vancogenx® vykazoval nejlepSi vysledky jak v inhibici rastu bakterii, tak v jejich
eliminaci. Jeho MIC i MBC byly 1 mg/l. Vysledky pro tento nosi¢ byly nejvice konzistentni, coz
je pravdépodobné zplsobeno homogennim rozlozenim antibiotik a nizkou viskozitou smési
pred tuhnutim.

Stimulan®

Stimulan® ukazal variabilni vysledky, coz muze byt zplsobeno nehomogennim
rozlozenim antibiotik ve vzorcich. Sice vykazoval vysokou ucinnost pfi inhibici ristu bakterii, s
MIC 1 mg/l, ale nebyl schopen dosahnout konzistentni baktericidni aktivity pfi testovanych
koncentracich.

TPS/PCL

Experimentalni systém TPS/PCL vykazoval podobné bakteriostatické ucinky jako
Vancogenx® a Stimulan®, s MIC 1 mg/l. Nicméné jeho baktericidni ucinnost byla omezena,
coz ukazuje na potfebu dalSi optimalizace pfipravy a testovani tohoto systému.

Palacos® a Palacos® R+G

Tyto nosiCe vyzadovaly vySSi koncentrace antibiotik k dosazeni ucinné inhibice bakterii,
s MIC 8 mg/l pro Palacos® a 2 mg/l pro Palacos R+G®. Variabilita vysledki mlze byt
zpusobena rué¢nim pfidavanim antibiotik béhem pfipravy vzork( a vysokou viskozitou smési.

5.2 Faktory ovliviujici t€innost nosi¢a ATB

¢ Ruéni michani kostniho cementu zplsobuje zac¢lenéni vzduchovych bublin do struktury
cementu, coz zvySuje jeho porozitu a zlepSuje uvolhovani ATB. Vakuové michani, na
druhé strané, vede k mensi porozité a horSimu uvolhovani ATB. Nékteré studie uvadgji
az pétkrat vétsi koncentrace uvolnéného ATB pfi ruénim michani ve srovnani s
vakuovym michanim.

e Pfimichani vice ATB muze zlepSit spektrum G¢&inku, zvySit porozitu cementu a zlepsit
uvolhovani ATB. Napfiklad bylo v jinych experimentalnich pracich ukazano, ze
kombinace gentamicinu s vankomycinem zlep$i eluci vankomycinu z kostniho cementu
0 103 % ve srovnani s kontrolou.
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Celkové se z nebiodegradabilniho PMMA antibiotikum uvolfiuje pomérné Spatné a jen
mensinova ¢ast obsazeného ATB se opravdu uvolni. Naproti tomu biodegradabilni
Stimulan® (siran vapenaty) vykazuje lepsi eluéni vlastnosti oproti PMMA diky své
rozloZitelnosti, ktera umoZzriuje uvolnéni 100 % obsazeného ATB. To vede k vySsi a
stabilnéjSi koncentraci ATB ve srovnani s PMMA.

5.3 Limitace studie

Heterogenita vysledkti agarové metody:

Rozptyl vysledkl mlze byt zpusoben rozdilnymi viastnostmi zkoumanych vzorkd, které

ovliviuji pfipravu a homogenitu disperze pfidaného ATB v systému (nosici). Mezi vyznamné
faktory patfi doba michani pfed ztuhnutim, pfitomnost tovarné pfedmichaného ATB v lokalnim

nosici, pfitomnost dalSiho jiného ATB (gentamicinu) a viskozita materialu a obtiznost jeho
michani pfi pfipravé.

Reprodukovatelnost agarové metody:

Dalsi vliv ma samotna pouzita agarova metoda, jejiZ reprodukovatelnost byla v naSem

experimentu horsi, coz mohlo byt dano designem této studie nebo samotnou metodou.

5.4 Doporuceni pro budouci vyzkum

Dal$i vyzkum by mél byt zaméfen na optimalizaci slozeni a vlastnosti nosi¢td ATB, aby

se zlepSila jejich ucinnost. Zvlastni pozornost by méla byt vénovana homogenité disperze ATB
a biodegradabilité nosicu.

Bylo by vhodné zjistit a porovnat koncentrace ATB uvolnéného z nosi¢e do bujénu

v dobé, kdy se pfevadi inokulum na krevni agar. Vhodnou metodou by mohla byt kapalinova
chromatografie (HPLC).

Doporucil bych zvazit i testovani vysSich koncentraci ATB a porovnat uc€innost

s vysledky agarové metody z pfedchozich experimentu.

5.5 Zhodnoceni hypotéz

1.

VS8echny nosiCe prokazaly vyznamnou schopnost inhibovat rist bakterii
(bakteriostaticky efekt). Uginnost se liSila podle nosi¢e ATB, rozdily mezi nosiéi jsou
zavislé na koncentraci. Kromé nosi¢e Vancogenx® se nepodafilo prokazat spolehlivy
bakteriostaticky efekt.

Bakteriostaticka ucinnost byla prokazana u vSech nosic¢li ATB. TPS/PCL vykazoval
srovnatelnou U€innost s Vancogenx® a Stimulan®, a to uz i pfi nizSich koncentracich
(1 a2 mg/l). MIC pro TPS/PCL (1 mg/l) byla stejna jako u Vancogenx® a Stimulan®,
coz ukazuje na uc€innou inhibici pfi nizkych koncentracich. Statistickou analyzou byla
HO vyvracena a H1 byla potvrzena — testované nosiCe nemaji stejny bakteriostaticky
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efekt, existuje rozdil v inhibi¢ni schopnosti, a to zejména v nizSich koncentracich ATB.
To naznacduje, ze vySsi koncentrace ATB spolehlivé inhibuji bakterialni rlst, a proto
neni rozdil tak vyznamny. Jeden vzorek Palacos® vykazoval nedostateCnou ucinnost
v experimentu i pfi koncentraci 64 mg/ml.

3. Baktericidni u¢innost nebyla spolehlivé prokazana u v§ech nosi¢l ATB. Vancogenx®
vykazoval nejvy$Si baktericidni aktivitu. To bylo potvrzeno statistickou analyzou
pomoci chi-kvadrat testu se signifikantni p-hodnotou pfi nékolika koncentracich.

4. U vétSiny nosicl nebylo mozné zjistit MBC, tudiz nemohlo byt provedeno srovnani
s MIC. Pro Vancogenx® plati, ze MIC = MBC (1 mg/l). Signifikantni vysledky pfi nizSich
koncentracich naznaduji, Zze se jedna o kritické body pro rozliSeni ucinnosti nosicu.
VyS88i koncentrace neukazaly vyznamné rozdily, coz naznacCuje, ze vysoka
koncentrace ATB je nutna ke spolehlivé eliminaci bakterii.

5. TPS/PCL, i kdyz uginny pfi inhibici rastu, vykazoval omezené baktericidni vlastnosti ve
srovnani s ostatnimi nosic¢i. Chi-kvadrat test potvrdil, Ze jeho inhibiéni uc¢inky jsou
statisticky podobné ostatnim nosicim pfi kritickych nizkych koncentracich. Tyto
poznatky podporuji zjisténi studie a ukazuji na potfebu dalSi optimalizace nosice
TPS/PCL pro zlepSeni jeho baktericidni Gu¢innosti.

6 ZAVER

Tato disertaéni prace se zaméfila na hodnoceni uc€innosti riznych nosicu antibiotik (ATB)
pfi inhibici rlstu a eliminaci bakterii, pfi€emz zvlastni pozornost byla vénovana novému
polymernimu kompozitu TPS/PCL. Vysledky studie ukazaly, Ze v8echny testované nosice
antibiotik vykazovaly spolehlivé bakteriostatické vlastnosti. Nejlep3i baktericidni ucinek byl
zaznamenan u systému Vancogenx®. Ostatni nosice, v€etné TPS/PCL, nevykazovaly
konzistentni baktericidni UCinek pfi testovanych koncentracich. Rozptyl vysledk muze byt
pri¢itan nékolika faktorim, v&etné nehomogenity disperze antibiotik ve vzorcich a rozdil( v
metodach pfipravy a testovani vzorka.

Tato prace poskytuje nové poznatky o vyuziti polymernich materialt v ortopedii, zejména
v kontextu prevence a léCby septickych komplikaci. Vysledky zd(raznuji potfebu dalSiho
vyzkumu a optimalizace materiall a metod IéCby. ZlepSeni kvality polymernich material( a
vyvoj novych terapeutickych pfistupl, véetné pouziti lokalnich nosi¢l antibiotik, jsou klicové
pro zvySeni zivotnosti kloubnich nahrad. Dal$i vyzkum je nezbytny pro optimalizaci materialQ
a metod Ié€by, aby bylo mozné minimalizovat rizika spojena s kloubnimi nahradami a zlepsit
kvalitu zivota pacientd.
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