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Tema de cercetare contractata in programul national MATNANTECH incepand din anul 2002 s-a
finalizat Tn anul 2004. Importanta temei de cercetare consta in utilizarea deseurilor de piele netabacita pentru
fabricarea de produse bioactive, cu aplicatii multiple, printre care domeniul medical si agricultura.

Agricultura moderna apeleaza la ingineria biologica, pentru a evita utilizarea pesticidelor, sau pentru
stimularea productiei. In medicina umana si veterinara se utilizeaza polimeri, compozite, materiale ceramice,
aliaje dentare, oteluri inoxidabile pentru tratamente curente sau refaceri biologice. Se disting urmatoarele
domenii ce solicitd din ce in ce mai mult aceste materiale speciale: ingineria tesuturilor, ortopedia,
stomatologia, cardiovascular, urologia.

Colagenul este o proteina cu valoare nutritivd mica, localizatd in oase, dentina, cartilagii, tendoane,
muschi, vase de sange etc. Fiecare tip de colagen are un anumit rol in organism, mutatiile producand
dereglari, imbolnaviri, sau malformatii.

Colagenul poate fi folosit intr-o diversitate de forme: solutii injectabile in corpul vitros al ochiului si sub
derma, pudra cu actiune hemostatica, fibre in materiale de sutura si proteze de valve ale inimii, filme in
reparatii chirurgicale, bureti pentru implanturi dermice, forme tubulare pentru proteze vasculare sau
reconstructii de organe (esofag, trahee).

Pentru obtinerea colagenului se utilizeaza :

- derma pieii de bovine in cazul fabricarii de membrane necesare regenerarii tesuturilor, tesut poros
pentru oase, vase de sange cu diametru mic si nervi periferici ;

- derma pieii de porc pentru fabricarea de filamente pentru suturi de ligamente, fibre ca factor de
crestere. etc.

Implanturile pe baza de colagen pot incorpora si diferite elemente, cum sunt ionii de cupru, zinc, cobalt,
molibden, fier, flour, seleniu, iod, crom, mangan, vanadiu, nichel, siliciu etc. Terapia prin oligoelemente acopera
majoritatea dezordinilor patologice, crescand apararea insuficienta sau cu ritm de refacere lent.

Cercetarea din cadrul contractului a parcurs toate etapele propuse:

1. Preproiectarea unor noi structuri de biopolimeri pe baza de colagen, dopati cu oligoelemente pe
baza ultimilor cercetari referitoare la elaborarea de noi generatii de materiale biopolimerice biointegrabile.
Selectarea si stabilirea directiilor stiintifice si tehnologice optime pentru realizarea noilor structuri de
biopolimeri dopati cu ioni de Ca, Mg, Si etc.

2. Experimentari de laborator pentru realizarea de noi biopolimeri naturali dopati si nedopati cu
oligoelemente pentru aplicatii medicale. S-a elaborat tehnologia de extragere si conditionare a biopolimerilor
colagenici. S-au stabilit procedurile de dopare cu oligoelemente, s-au caracterizat fizico-chimic si morfologic
noile structuri bioactive si s-au elaborat modele experimentale de obtinere a biopolimerilor naturali dopati.

3. Experimentarea modelelor de structuri biopolimere dopate si nedopate cu oligoelemente. S-au
experimentat tehnologiile de obtinere a noilor tipuri de structuri din polimeri naturali, s-a testat actiunea lor
biologica gi s-a elaborat documentatia tehnica de prezentare a modelelor experimentale (fise de produs,
scheme tehnologice).

4. Elaborarea modelului experimental de structuri noi din biopolimeri naturali dopati si nedopati cu
oligoelemente. S-au determinat modelul de arhitecturd structurald a biopolimerilor dopati si nedopati,
proprietatilor biologice in functie de tipul de oligoelemente utilizate. S-a demonstrat in clinici medicale
aplicabilitatea produselor realizate, in vederea continuarii cercetarii si implementarii produselor. Elementele
originale au facut obiectul unei propuneri de brevet de inventie in scopul atribuirii drepturilor de proprietate.
Informatiile s-au diseminat prin participari la manifestari stiintifice, publicarea de articole, organizarea de
cursuri, imprimare pe CD etc.).

S-au utilizat deseuri din derma pieii de bovine, din care s-a extras colagen fibrilar tip | - biostructura cea
mai adecvata si utilizata pentru realizarea de biomateriale.

S-au preparat doua tipuri de hidrolizate, acide si neutre, in conditii de temperatura si presiune ridicata,
la concentratii mari de acizi sau baze. Hidrolizatele de colagen se prezintd sub forma de solutii apoase,
transparente de culoare galben — brun, stabile in mediu alcalin gi neutru. Contin un amestec polidispers format
din peptide, polipeptide, oligopeptide si amnioacizi liberi intr-un procent variabile, functie de gradul de
hidroliza.



Doparea a decurs favorabil, pentru concentratiile studiate de 1 - 10% pentru fiecare element dopant, la
hidrolizatele cu masa moleculara mai mica. Hidrolizatul cu masa moleculara foarte mare se dopeaza doar cu
concentratii reduse de ioni de calciu/magneziu.

S-au obtinut si filme biopolimerice, care s-au caracterizat topografic prin analiza de suprafata. Prezenta
diferitilor ioni si continutul diferit de hidrolizat de colagen sunt factori importanti in modificarea aspectului
suprafetei filmului biopolimeric. In figurile 1 si 2 se prezintd fluxurile tehnologice pentru obtinerea de
membrane pe baza de colagen.
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Flux tehnologic de obtinere a membranelor colagenice
continand hidrolizate de colagen dopate cu oligoelemente
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Produsele realizate in cadrul contractului (fig.3-7) au fost:

- biostimulator pulbere, utilizabil ca adaos trofic Tn alimentatia animalelor tinere. Produsul contine ioni
de calciu, fosfor si alte microelemente usor asimilabile in organism, precum si aminoacizi. Se recomanda si n
tratamentul tulburarilor digestive care impiedica resorbtia naturala a calciului, sau in alte stari fiziologice ce
necesita aport de calciu;

- hidrolizate de colagen dopate cu oligoelemente sub forma de pulbere, cu aplicatii In cosmetica
(unguente, créme) si farmacie (preparate transdermice si transconjunctivale). Pot fi incadrate pe piatd ca
produse de uz medical uman si veterinar;

- membrand colagenica cu utilizare transdermica. Se recomanda in tratamentul defectelor din
vecinatatea implanturilor, a leziunilor de tip granulom, chist, a leziunilor deschise cu pierderi de substana
osoasa. Poate produce umplerea cavitatii dupa extractii dentare, integrandu-se in tesuturile adiacente,
conferind protectia fatéd de virugi si microbe si regenerarea tisulard. Produsul prezintad stabilitate chimica,
flexibilitate, biocompatabilitate si nu se degradeaza enzimatic;

- filme biopolimerice pe baza de alcool polivinilic si hidrolizate colagenice, transparente, subtiri, cu
aplicatii medicale. Au structura microporoasa, deci sunt semipermeabile. Domeniile de utilizare pot fi: suport
pentru culturi de celule osteoblaste si fibroblaste, sau pentru acoperirea implanturilor metalice.

Testarea biopolimerilor dopati cu oligoelemente s-a facut in colaborare cu ICCF din Bucuresti si alte
unitati de profil din tara.

Pentru toate produsele s-au intocmit specificatiile tehnice, ce contin: generalitati, conditii tehnice,
verificarea calitatii, metode de analiza, conditii de ambalare, marcare, depozitare si transport .

Figura 3 Hidrolizate de colagen
cu oligoelemente.
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Figura 5 Film biopolimeric pe baza de alcool polivinilic
si hidrolizat acid.
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Figura 6 Membrana Figura 7 Biostimulator
colagenica. pulbere.

Concluzii

Cercetarile din cadrul contractului inscris in program MATNANTECH au urmarit realizarea de produse
biopolimerice pe baza de colagen extras din piei de vitel sau de porc, (deseuri netebacite), dopate si nedopate
cu ioni metalici. S-au efectuat si teste in vivo si in vitro care au demostrat posibilitatea utilizarii produselor
obtinute in medicina umana si veterinara. Produsul dopat cu ioni de calciu este o sursd mai eficace decat
carbonatul de calciu, deoarece a corectat calcemia si fosfataza alcalina, indicatori modificati de regimul
hipocalcic la care au fost supuse animalele.Implantul colagenic tip membrana s-a experimentat in procesul de
regenerare tisulara in paradontologie. Produsul rezista la infectii, nu provoaca alergii, este biocompatibil si
permite regenerarea .Un alt produs se recomanda ca biostimulator. Produsele se pot prezenta sub forma
pulverulenta sau pelicule (membrane).
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