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Apstrakt

Predmet ove doktorske disertacije je razvoj analitickog modela biostampe nenjutnovskih mekih
biomaterijala sa efektom stanjivanja usljed smicanja (shear thinning) za primenu u
oftalmologiji. Razvijen je matemati¢ki model tangencijalnog napona za nenjutnovske gelove i
fluide, primenom FENE modela, koji povezuje tangencijalni napon, pritisak, brzinu Stampanja
i brzinu smicanja, uzimajuc¢i u obzir viskoznost, trenje i adheziju, a parametri dobijeni
eksperimentalno kori§¢eni su za analizu njihovih medusobnih odnosa u procesu 3D Stampe.
Eksperimentalni uzorci od elasticnog polimera slicnog PDMS silikonu i termoplasti¢nog
poliuretana (TPU) dobijeni su primjenom SLA i FDM 3D Stampe. Cilj istrazivanja je
odredivanje korelacija izmedu ulaznih procesnih parametara i izlaznih karakteristika Stampanog
materijala, kao i najuticajnijih faktora.

Dobijeni rezultati ove doktorske disertacije obuhvataju analiti¢ki fizicki modeli za objasnjenje
karakteristika mekih materijala na osnovu parametara bioStampe, kao i analiticki model
stanjivanja usljed smicanja koji je povezan sa dimenzionom tac¢no$¢u Stampanih struktura.
Model Braunovog kretanja Cestica analiziran je radi razvoja sistema za isporuku lekova u
nanofluidima. Takode su definisani optimalni parametari FDM 3D Stampe za bolju dimenzionu
tacnost, a utvrdena je i zavisnost trenja izmedu slojeva u bioStampi od molekulske mase,
temperature, normalnog opterecenja, brzine klizanja i prirode povrsine, kroz razvijeni analiticki
model. Istrazivanje je pokazalo znac¢ajan uticaj brzine Stampe na dimenzionu tacnost kod FDM
tehnologije, odredene su eksperimentalne mehanicke karakteristike finalnih uzoraka
biomaterijala i razmotrene moguénosti primene biostampe za izradu intraokularnih sociva.

Razvijeni analiticki model tangencijalnog napona pokazuje dobru saglasnost sa
eksperimentalnim testovima pri malim brzinama smicanja i moze se koristiti za okvirno
definisanje parametara FDM 3D Stampe radi poboljSanja dimenzione ta¢nosti, dok ¢e buduca
istrazivanja biti usmerena na modeliranje pri visokim brzinama i nove kompozite.

Klju¢ne reci: Meki materijali; Model tangencijalnog napona; Brzina smicanja; Koeficijent
trenja; FENE (konacno rastezljivi nelinearni elasti¢ni) model; 3D Stampa (trodimenzionalna
Stampa)



Abstract

The subject of this doctoral dissertation is the development of an analytical model for
bioprinting non-Newtonian soft biomaterials with shear thinning effects for applications in
ophthalmology. A mathematical model of shear stress for non-Newtonian gels and fluids was
developed using the FENE (Finite Extensible Nonlinear Elastic) model, which relates shear
stress, pressure, printing speed, and shear rate, taking into account viscosity, friction, and
adhesion. Experimentally obtained parameters were used to analyze the interrelations of these
factors in the 3D printing process. Experimental samples made from an elastic polymer similar
to PDMS silicone and thermoplastic polyurethane (TPU) were produced using SLA and FDM
3D printing technologies. The aim of the research is to determine the correlations between input
process parameters and output characteristics of the printed material, as well as to identify the
most influential factors.

The results of this dissertation include analytical physical models for explaining the behavior
of soft materials based on bioprinting parameters, as well as an analytical model of shear
thinning related to the dimensional accuracy of printed structures. The Brownian motion model
of particles was analyzed for the development of drug delivery systems in nanofluids. Optimal
FDM 3D printing parameters were defined to improve dimensional accuracy, and the
dependence of interlayer friction in bioprinting on molecular weight, temperature, normal load,
sliding speed, and surface properties was determined using the developed analytical model. The
research demonstrated a significant influence of printing speed on dimensional accuracy in
FDM technology, defined the experimental mechanical characteristics of final biomaterial
samples, and explored the potential application of bioprinting for manufacturing intraocular
lenses.

The developed analytical model of shear stress shows good agreement with experimental results
at low shear rates and can be used to roughly define FDM 3D printing parameters to improve
dimensional accuracy, while future research will focus on modeling at high shear rates and on
new soft material composites.

Keywords: Soft materials; Tangential stress model; shear rate; friction coefficient; FENE
(finite extensible nonlinear elastic) model; 3D printing
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Tabela nomenklature

oznaka naziv
Fir Sila trenja
T Tangencijalni napon
Sop Kontaktna povrSina
T0 Pocetni tangencijalni napon
n Koeficijent viskoznosti
aP Dodatni napon uzrokovan pritiskom
Fn Normalna sila
HA Koeficijent adhezionog trenja
UAB Koeficijent abrazivnog trenja
A Povrsina sloja
Rastojanje izmedu slojeva fluida
S Povrsina
Av Gradijent brzine
Az Gradijent duzine
u Brzina
f(AL) Sila u zavisnosti od deformacije
\Y Brzina
t Vrijeme
k Bolcmanova konstanta
T Temperature
Uo Konstanta koja zavisi o slobodnoj energiji vezanih polimera
A Talasna duzina
Hukova konstanta
No Broj nastalih veza




1. Uvod

Jos prije dva milenijuma Rimljani, Kinezi, Asteci su u stomatologiji koristili zlato, ali u upotrebi
su, osim zlata, bili i drveni zubi i staklene o¢i. U proslom vijeku su plastika i drugi vjestacki
materijali postali dostupniji i njihova proizvodnja je uslovila mnostvo eksperimenata
implantacije. Vecina tih eksperimenata, sa danasnjim rezultatima toksikologije upotrijebljenih
materijala, bila je neuspjeSna. Mnogi ljekari i vizionari su aplicirali razne materijale za
rjeSavanje mnogih, a vrlo ¢esto i po zdravlje pojedinaca opasnih medicinskih problema. U
dentalnoj medicini je 1937. godine koristen PMMA — Polimetil — metakrilat, pa je ubrzo uoc¢eno
da sitne PMMA Cestice izazivaju nezeljene reakcije u o¢ima. Kasnije, pedesetih godina
dvadesetog vijeka, ispitivane su razne primjene, kakva je i primjena tekstilnih materijala u
vaskularnoj protetici, dok sedamdesetih godina pocinju prve primjene biomaterijala u izradi
vjestackog kuka. U tim prvim primjenama vjeStackih biomaterijala u medicini, termin
biomaterijal nije bio koristen.

Termin biomaterijali se ucvrstio tokom naucnih skupova koji su se odrzavali na
Klemson univerzitetu krajem 1960-tih i pocetkom 1970-tih i nakon pocetnih uspjeha je 1975.
godine formirano Drustvo za biomaterijale.

Silikon ili polisiloksan je sinteticki elastomer koji se sastoji od silicijuma i oksigena,
Si-O je jonska veza koja ga &ini toplotno i hemijski stabilnim. Cak i kada Si-O veze imaju jaka
medumolekularna medudjelovanja, silicijum pokazuje malu povrSinsku energiju, jer rotacije
koje metilni ili organski spojevi ¢ine prema povrSini, sa strane, Stite glavni lanac.
Najrasprostranjeniji derivat polisiloksana u medicini je dimetilsiloksan [1]. BioloSke osobine
silikonskih elastomera kao Sto su polidimetilsiloksan (PDMS) pridonijeli su njihovoj Sirokoj
upotrebi u biomedicini. Zbog svoje velike biokompatibilnosti, PDMS se Koristi za izradu
medicinskih implantata kao Sto su: urinarni kateteri, kontaktna sociva i implantati za meka tkiva
[2]. Silikonski elastomeri koriste se za razne primjene, ukljucujuéi biomedicinske implantate i
elektroniku, a posebno su korisni za pametne medicinske uredaje, zbog odli¢nog kvaliteta, kao
Sto su: toplotna provodljivost, otpornost na ekstremno niske i visoke temperature, kao i
prilagodljive biomehanic¢ke osobine [3-6]. Pregled stanja i poticaj u tehnikama 3D Stampanja
mekih materijala za medicinske svrhe prikayane su u [1]. Kompatibilnost i sposobnost izrade
kompleksnih struktura su prednosti direktnog 3D Stampanja u poredenju sa tradicionalnim
metodama slaganja [7]. Postoji sve veca upotreba ove metode za dobivanje slozenih struktura
iz fizickih modela [8]. Uprkos Sirokom rasponu upotrebe u biomedicini, izazovi povezani sa
Stampom mekih materijala, kao S$to su na primjer silikon, povezani su s njegovim vremenom
oc¢vrséavanja, kao i hidrofobnim osobinama [9].

3D Stampa ekstrudovanjem filamenata (FDM), je metoda 3D Stampanja ekstruzijom
materijala koja nije najpogodnija za proizvodnju mekih materijala, kao Sto su silikoni, zbog
teSkoca u proizvodnji zeljene dimenzione tacnosti jer silikoni imaju malu viskoznost 1 potrebno
im je dugo vrijeme ocvrS¢avanja, zbog Cega je nekoliko studija istrazivalo upotrebu
kompozitnih filamenata koji sadrze PDMS [10], [11], [12]. FDM tehnika ukljucuje
ekstrudiranje materijala u obliku filamenta kroz grijanu mlaznicu za proizvodnju 3D Stampanog
objekta [13]. Direct Ink Writing (DIW) je tehnologija Stampe za izradu 3D geometrije na nacin
sloj po sloj ekstrudiranjem tinte (hidrogela ili paste) kroz pokretni dozator mlaznice, ali takode
definiSe izazove sa Stampanim silikonima [12]. Kod nekih novih materijala uofene su
konstatacije koje omogucavaju brzo o¢vrs¢avanje silikona kako bi se omogucila mikronska
veli¢ina preciznosti pomoc¢u DIW [14], [15]. 3D Stampanje silikonskih elastomera od strane
DIW-a je izazov jer viskoznost mora biti dovoljno mala da se silikonska smjesa istisne iz
mlaznice, a s druge strane, viskoznost mora biti dovoljno velika da zadrzZi svoj oblik prije
o¢vrs¢avanja [16]. Moguénosti koje 3D Stampani materijali na bazi silikona daju u dizajnu



prilagodljivih struktura su jedan od razloga istraZzivanja usmjerenih na otkrivanje primjerenih
sastava materijala [17] koji takode moze pruziti bolje mehanicke osobine: veéu smic¢nu ¢vrsto¢u
i istezanje pri Kidanju [18], zajedno sa uspostavljanjem teorijskih modela koji opisuju fizicke
pojave U samom razvoju.

Teorijski 1 analiticki modeli fenomena koji se razvijaju vrlo su znacajni jer oni mogu
napraviti osnovu u razvoju numerickih softverskih rjeSenja. Izazovi u 3D Stampanju mekih
materijala su povezani s visokom dimenzionalno$¢u podataka gdje se primjenjuje mehanicko
ucenje tehnike koje mogu ponuditi znacajne prednosti [19]. Vazni zahtjevi u 3D bioStampanju
su odrzivost stanica i geometrijska tacnost, obe osobine zavise o karakteristikama odabranog
biomaterijala i na koje uti¢e bioStampani parametri. Navedeni parametri Stampe su temperatura
mlaznice, vremensko trajanje procesa, pritisak pod kojim se materijal nanosi, brzinu Stampe i
dijametar mlaznice [20]. Ovi parametri direktno utiCu na tacnost i preciznost Stampanih
uzoraka. Isto tako ovi parametri takode direktno utiCu na odrzivost stanica, jer odreduju
unutrasnje sile smicanja biomaterijala tokom procesa biostampanja [21]. Kontakti izmedu
polimernog koloidnog materijala i tvrdog materijala pokazuje kompleksne fenomene koje treba
uzeti u obzir za 3D Stampu mekih polimernih materijala gdje se naredni slojevi dinamicki
akumuliraju jedan na drugi tokom procesa Stampanja. Zato trenje izmedu dva susjedna pokretna
sloja tokom 3D S§tampe u osnovi odreduje njihovo adhezivno ponasanje, stabilnost, stick-slip i
sliéne mehanizme, uz istovremeno uticaj na spajanje i razdvajanje polimernih molekulskih
lanaca na njihovim kontaktnim tackama [22, 23, 24]. 3D bioStampa je nov pristup koji moze
ukljucivati razne kombinacije stanica, faktora rasta i biomaterijala za izradu biomedicinskih
dijelova koji imitiraju prirodne karakteristike tkiva [25].

Optimizacija parametara Stampe sloZen je zadatak i zavisi o kompleksnim uticajima
parametara, ukljucujuéi fizicko-hemijske i reoloSke osobine upotrebljenih materijala i
parametara Stampe [26-29]. Reologija ima jedan od glavnih uticaja na ekstruziju hidrogela
tokom procesa 3D Stampanja [30]. Eksperimentalna studija o kontaktima i trenju izmedu
Zelatina i stakla je pokazana u [31]. Odnos izmedu ta¢nosti dimenzija i smi¢nog napona vrlo je
vazan za optimizaciju parametara Stampe [32]. Smi¢no naprezanje odgovara dinamici za
hidrogel fluid, koji tece kroz tanku mlaznicu (protok kroz cilindar). U mehanici fluida, poznata
je ¢injenica da smi¢no naprezanje u te€nosti koja tece kroz pravi cilindar zavisi od pritiska, pri
¢emu povecavanjem pritiska prouzrokuje povecanje smi¢nog napona. S druge strane,
povecanjem dijametra mlaznice smanjuje se gradijent brzine a time se smanjuje njegovo
smi¢no naprezanje ili napon. Ovi odnosi su osnov procesa biranja parametara za bioStampu
[21]. Stoga, proces vezivanja izmedu polimernih lanaca i povrSine u bioStampanju prolazi
toplotna aktivirana adhezija i same veze se pojacavaju vanjskim stresom i kontaktom se moze
modelirati proces trenja [22]. Modeliranje trenja zasniva se na €injenici da dinamicki kontakt
izmedu makroskopskih tijela se razvija preko niza malih neravnina, $to daje prave kontaktne
povrsine koje su puno manje od o¢ito navedene [33]. Prvi model trenja razmatrao je silu trenja
i stvarnu kontaktnu povrSinu (Bowden-Tabor model adhezije) [33]. Pregled jednostavnih
analitickih modela adhezivni kontakt i kontakt mehanike na razli¢itim nivoima (od nano do
makro nivoa), uklju¢ujuc¢i Coulombov zakon trenja, i Johnson-Kendall-Roberts (JKR) teorija,
Prandtl-Tomlinsonov model za suho trenje, reoloski modeli za elastomere i metode numericke
simulacije u fizici trenja su prikazane u [34]. Model dinami¢kog trenja koji je predlozio
Schallamach pretpostavlja smicanje i trganje veza izmedu kontaktnih povrsina, gdje se opStom
jednacinom razmatra broj kontaktnih veza i vrijeme potrebno za prekid i stvaranje kontaktnih
veza izmedu neravnina [35]. Jednostavan analiticki model trenja, zasnovan na modelima za
suho trenje (Dahl i LuGre modeli sa svojim varijacijama) koji mogu modelovati opustanje sile
trenja i efekte klizanja potvrdili su Shao i ostali [36]. Multidisciplinarni analiticki model trenja
i habanja s ciljem predvidanja koeficijenta trenja viskoelasti¢nih materijala predlozen je u [37].



Ovaj model su bazirali na Perssonova teoriji kontaktne mehanike: multidisciplinarni modeli
osnovani na fizici [38], [39] i teoriji malog habanja gume [40], ali njihov model korelirao sa
fraktalnim povrSinskim osobinama, dinami¢kim modulom i viskoelasti¢nim habanjem [37]. Za
simulaciju klizanja PDMS mikrokontakata koriSteni su modeli dinamickog trenja [41]. Kod
JKR teorije kontaktne mehanike koristena je za istrazivanje adhezije PDMS-a i doprinosa za
viskoelasti¢nost i hrapavost povrsine [42]. Drugi model trenja hidrogela, zasnovan na
viskoelasticnom ponasanju hidrogela koji se ponasa viskoznim 1 kontaktnim doprinosima,
utvrdivanje odnosa izmedu relaksacijskih osobina kontakata polimerne mreze i
viskoelasti¢nosti hidrogela [43]. Oni su pokazali povecanje sile trenja s povecanjem brzine i1 za
vece brojne vrijednosti brzine i stohasticno ponaSanje za male vrijednosti brzinu, kao i
osjetljivost modela na normalni napon [43].

Znacajna poboljSanja i dopune postoje¢im adhezivnim modelima su dali neki noviji
radovi koji pokazuju postojanje kriticnog smicajnog pomaka koji ima dubok utjecaj na
kontaktnu adheziju [44]. Za dobijanje 3D Stampe koriStene su tehnike fotopolimerizacije i
Stampe zasnovane na ekstruziji strukture silikona. U Stampanju baziranom na ekstruziji,
problem moze biti velika vrijednost viskoznosti koja ¢e prouzrokovati strukturu sa Supljinama
i defektima, dok u fotopolimerizaciji postoji potencijalna citotoksi¢na opasnost za Zive stanice
zbog foto-inicijatora [45]. Reolosko ponaSanje hidrogelova je od velike vaznosti u
bioStampanju [46]. Za bioStampanje zasnovano na ekstruziji, jedan od glavnih najuticajnijih
parametara na ponaSanje materijala je osobina stanjivanja smicanjem koja je usko povezana na
mogucnost Stampanja materijala i preciznost dimenzija [47]. Analiticka rjeSenja za smi¢no
stanjivanje ukljucuju kompleksnu mehaniku kontinuuma i fluida i jo$ se istrazuju [48-51].
Modelovanje bioStampanja treba uzeti u obzir sloZene fizi¢ke i hemijske pojave tokom procesa,
1 smicno stanjivanje kao i dinamiku fluida hidrogela koji su od velike vaznosti za razumijevanje
procesa bioStampe[52].

BioStampanje zasnovano na ekstruziji pogodan je za meke materijale koji pokazuju
0sobine stanjivanja. Smicajno stanjivanje obi¢no je povezano za nenjutnovske fluide (npr.
hidrogelovi), gdje se viskoznost smanjuje pod smi¢nom deformacijom [46]. FENE (kona¢no
rastezljivi nelinearni elasti¢ni model) model se koristi za modeliranje dugolancanih polimera
[52] i njegovih dopunjavanih modela takode su primijenjeni u modelovanju viskoelasti¢nih
fluida [53], [54]. Proces 3D Stampe podrazumjeva visoke temperature, zato je i njen uticaj na
kontakt polimera i na njegovo ponasanje treba se uzeti u obzir, osim materijalnih strukturnih
promjena izazvanih povecanom temperaturom. Model usmjeren na kvazi-staticki stick-slip
proces, takode uzima u obzir uticaj temperature koja je data u [55]. Analiticko rjesenje
stacionarnog stanja polimernog lanca, tokom relativnog kretanja i posmatranja stvaranja i
kidanja veza usljed kontakta, dano je u [56]. Dinamicke promjene modula elasti¢nosti usljed
kontakta pri visokim temperaturama za meke materijale, zajedno s zavisnoS¢u trenja materijala
o hrapavosti povrsine koja takode uzrokuje oscilacije koje uticu na viskoelasti¢no rasipanje kao
Sto je prikazano u [57], jasno predstavlja izazov sloZenih kontaktnih fenomena za modelovanje.
Maksuta i saradnici [57], predlozili su novi koncept dizajna u modelovanju trenja gdje
posmi¢no naprezanje, modul elasti¢nosti i kritiCna brzina izazivaju nestabilnosti koji su
posmatrani. Tako je ovde predstavljen jednostavan analiti¢ki model trenja pri 3D Stampanju
mekih materijala i numericko modelovanje, s eksperimentalnom potvrdom. Na osnovu FENE
modela, to vrijedi za fluide koje razrjeduje smicanje, izvedena je numericku relacija za
tangencijalno naprezanje u korelaciji s brzina Stampanja i pritisak Stampe tokom 3D Stampanja.
Koris¢ene su eksperimentalno dobijene vrijednosti, numericko modeliranje zavisnosti
tangencijalnog naprezanja o pritisku Stampe i brzini smicanja, i zavisnosti koeficijenta trenja o
brzini smicanja uradena je pomocu softvera Maple.



1.1 Tehnologija 3D Stampe

Tehnologija 3D Stampe, od sredine devete decenije proslog vijeka, primjenjuje se u
Citavom nizu naucnih oblasti od vojne preko vazduhoplovne i automobilske, zatim u
prehrambenoj, medicinskoj, hemijskoj i elektronskoj industriji, ali 1 u procesu proizvodnje
igracaka.

U farmakologiji ova tehnologija daje mogucnost izrade slozenih struktura lijeka koje
omogucuju razli¢itu kinetiku oslobadanja supstance. Primjenu nalazi i u kompletnom procesu
izrade i testiranja lijeka, pocev od pretklinickih i klini¢kih razvoja i ispitivanja, i zakljucno sa
izradom personalnih rjeSenja za pacijente.

Tokom 2015. godine Ameri¢ka agencija za hranu i lijekove (FDA - engl. Food and
Drug Administration) odobrila je upotrebu tehnologije 3D Stampe u procesu proizvodnje
lijekova, a nakon prve tablete proizvedene na ovaj na¢in (SPRITAM®) svuda u svijetu je
povecano interesovanje za istrazivanja i razvoj upotrebe ove tehnologije u farmaceutskoj
industriji. Izgradnja instituta, kao i ulaganja u istrazivanje mogucnosti primjene tehnologije 3D
Stampanja u procesu proizvodnje lijekova najprisutnija su u Sjedinjenim Americkim Drzavama,
Njemackoj, Velikoj Britaniji, Holandiji, Juznoj Koreji, Kini i Singapuru [58, 59]. S obzirom na
multidisciplinarnost i preciznost, 3D tehnika predstavlja jednu od najnaprednijih oblasti nauke
I umjetnosti ¢ija primjena je u procesu Stalnog Sirenja [60]. Primjera radi, u medicini i
farmakoindustriji tehnologije 3D Stampe primjenjuju se u razvoju farmaceutskih oblika
lijekova, u izradi proteti¢kih pomagala, implantanata i stomatoloskih implatanata, hirurskih
instrumenata, bioflastera, biorazgradivih stentova, gipsanih zavoja, te za izradu medicinskih
instrumenata poput stetoskopa, ali i za izradu vjestackih organa i tkiva, celijskih materijala
namijenjenih regenerativnoj primjeni, kao i u istrazivanjima razlic¢itih manifestacija bolesti na
Zivim organizmima (in vivo) [61].

Aditivna proizvodnja u koju spada i 3D Stampa predstavlja mogucnost da se virtuelni
3D CAD (Kompjuterski potpomognuto projektovanje) modeli transformisu u fizi¢ke objekte
dodavanjem materijala sloj po sloj, $to je razlikuje od konvencionalnih tehnologija. Na pocetku
ove tehnologije uradeno je mnogo u samom razumjevanju tehnike Stampe kao i sam odnos
dobijenog objekta sa njegovim komponentama, strukturom, osobinama i primjeni [62]. Ova
tehnologija je fleksibilnija sa manje ostataka Sto je Cini ekonomicnijom a takode, pruza
mogucénost izrade dijelova kompleksne geometrije. Upotreba gelova kao materijala je jedna od
biomedicinskih materijala na bazi hidrogelova [63, 64]. Primjena je u inzenjeringu tkiva,
regenerativnoj medicini, istrazivanju kancera, in vitro proucavanju bolesti, provjeravanja
lijekova i drugo. Sa ubrzanim starenjem populacije i sve duzim o¢ekivanim trajanjem zivota
stvorila se povecana potraznja za presadivanjem tkiva i organa a samim tim i za sintetickim
biomaterijalom koji ima moguénost da zamijeni opravi ili regenerise izgubljeno, povredeno ili
oboljelo tkivo ili organ. Novi materijali bi trebali da su bioapsorbujuéi, bioaktivni i mehanicki
jaki. Znacaja uspjeh je postignut u dizajniranju hidrogelova na bazi alginata i Zelatina, ali
manjak raznovrsnih materijala je i dalje jedan od problema [65].

Sa izumom prvog inkdzet Stampaca, sedamdesetih godina dvadesetog veka, zapoc€inje I
razvoj 3D Stampe a njegova pocetna, primarna uloga bila je brzo i jeftino stvaranje prototipa
[66]. Neki od prvih patenata u oblasti laserskog otvrdnjavanja materijala su odbijeni, ali su
istraZzivanja ubrzano nastavljena. Tehnologija stereolitografije se pojavljuje sa patentom iz
1986. godine, prvi SLA 3D Stampac 1987. godine, a prvi SLS uredaj 2006. godine. Americka
agencija za hranu i lijekove (FDA) odobrila je 2015. godine upotrebu prve trodimenzionalno
Stampane tablete [67, 68].



Bitne karakteristike bioStampanja u tri dimenzije su odrzivost ¢elija 1 geometrijska
tacnost, koje zavise od karakteristika odabranog biomaterijala i na njih utiCu parametri
bioStampanja [69]. U parametre Stampe ubrajamo: temperatura mlaznice, vrijeme trajanja
procesa, pritisak pod kojim se nanosi materijal, brzina Stampe i pre¢nik otvora mlaznice.
Navedeni parametri direktno utiCu na preciznost 1 tacnost nanoSenja biomaterijala. Takode,
direktno uti¢u na odrzivost ¢elija, jer oni odreduju smicajne (tangencijalne) sile u biomaterijalu
u toku procesa bioStampanja. Povecanje pre¢nika mlaznice smicajni napon, ¢ime smanjuje
ostecenje Celije, ali se zato smanjuje i rezolucija. Povecanje pritiska ima sli¢an efekat kao i
smanjenje pre¢nika mlaznice, §to ima jos veci negativan uticaj na ¢elije. Prilikom bioStampanja
sa hidrogelovima, potrebno je mnogo napora da se utvrde optimalni parametri, koji su potrebni
da se osigura uspjesno Stampanje. Jednostavna metoda procjene rezultata razli¢itih parametara,
kao i standardna mjerenja za uporedivanje tacnosti i razumjevanje gresSaka potrebni su, kao i u
svim drugim poljima istrazivanja. Veza izmedu taCnosti 1 tangencijalnog napona i njeno
razumjevanje, vazni su za optimizaciju parametara Stampanja. Tacnost je direktan rezultat
geometrije linija dobijenih bioStampom i odreduje se eksperimentalno. Tangencijalni napon se
veze za dinamiku hidrogela, koji te¢e kroz mlaznicu (protok kroz cilindar) i pozeljno je da
vrijednost tangencijalnog napona u toku samog procesa bude mala. U te¢nosti je tangencijalni
napon, koji tec¢e kroz cilindar, zavisi od pritiska, pri ¢emu povecanje pritiska izaziva povecanje
tangencijalnog napona. Ali isto tako, povecanje pre¢nika mlaznice smanjuje gradijent brzine i
time smanjuje tangencijalni napon. Ove relacije su osnova procesa odabira parametara za
bioStampanje i navedeni parametri su upotrebljeni za razvijanje indeksa optimizacije
parametara [21].

Vrsta biomaterijala je veoma vazna kod planiranja odredenog implantata ili lijeka.
Fizicko — hemijske osobine, kao i mehanicke karakteristike biomaterijala odreduju oblast
primjene kod odredenog implantata ili lijeka. Primena 3D Stampe za izradu kastomizovanih
implantata takode namece ograniCenja na vrste materijala u primeni. Dizajn implantata
podrazumeva najpre graficko dizajniranje oblika (CAD softverima se uobiCajeno vrsi
geometrijsko modeliranje). Ulazni STL fajl u process 3D Stampe podrazumeva razlicite uticaje
da bi se dobila dimenziona ta¢nost Stampanog objekta, odnosno prototipa. STL fajl predstavlja
dimenzioni prikaz fizickog objekta koji ¢e se Stampati kroz dizajniranu mrezu elemenata, pa se
1 kod tog dizajna mora voditi raCuna o optimalnoj gustini mreze, da bi se dobio odgovarajuci
kvalitet Stampanog objekta. Danas postoje razliCiti softveri kojima se moze manipulisati
ulaznim geometrijama i kreirati razli¢ite geometrijske mreze i optimizovana ulazna geomaterija
za najbolji kvalitet Stampe. Na slici 1, prikazan je primer geometrije.
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Slika 1. Uredivanje i pretvaranje STL datoteke [67]

Postoje razne metode 3D Stampanja i isto tako vise razliCitih 3D Stampaca. Kod
Stampaca se najvise razlikuju u nacinu na koji rade slojeve pri pravljenju trazenog predmeta.
Kod nekih metoda, materijal se laserski topi u tankim slojevima koji se slazu jedan za drugim i
formiraju oblik predmeta prema prethodno definisanom CAD fajlu, drugi koriste prah koji
moze otvrdnjavati primenom bajndera u tankom sloju, a trenutno Siroko prisutan metod je
primena filamenata koji prolaze kroz zagrejanu nozlu 3D Stampaca i formiraju slojeve
poluotopljenog materijala koji se hladi i otvrdnjava.

Pored toga Sto je razvijen veliki broj tehnickih metoda 3D Stampanja predmeta tri
najéesce primenjene metode su: metoda ocvrséavanja praha (powder solidification), metoda
o¢vrséavanja te¢nosti (liquid solidification) i metoda ekstruzije (extrusion) [67].

1.1.1 Metode o¢vrséavanja praha
InkdZet metoda Stampe (eng. Binder Jetting)

InkdZzet metoda Stampe (eng. Binder Jetting) je 3D Stampa koja koristi prah i vezivo
(koje se rasprsuje kao para posle nanoSenja svakog sloja praha) za o¢vrs¢avanje tankih slojeva
I predstavlja jednu od najranijih metoda u primeni (slika 2) [70]. Mogu se proizvoditi elementi
od praha materijala, ali je vrsta praha u primeni vrlo ograni¢ena sa aspekta mogucih materijala,
iako danas postoji viSe verzija tog uredaja i istrazivanja sa razC¢iCitim vrstama materijala
ukljucujuéi o one za medicinske implantate. Medutim, znacajan problem kod tih uredaja sa
aspekta medicinske primene je sterilina sredina koju je skoro nemogucée obezbediti kod ove
vrste uredaja. To znaci da se mogu primeniti oni materijali sa kojima se finalno Stampani
proizvod moze naknadno sterilisati.
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Slika 2. llustracija Inkdzet metode Stampe (eng. Binder Jetting) [71]

Kod ove vrste 3D Stampe, mogu se koristiti razli¢ite kombinacije materijala praha i
veziva uz prili¢no precizno odredivanje koli¢ina upotrebljenih materijala [71]. Vrsta materijala
praha odreduje debljinu nanoSenog sloja u jednom ciklusu, pa su kod tih materijala veoma
vazne osobine Cestica praha: veli¢ina Cestica, oblik Cestica, ali i fizicko-hemijske korelacije sa
materijalom vezivne faze (eng. binder). Finalne mehanicke karakteristike Stampanog objekta
su uslovljene razli¢itim reakcijama izmedu materijala praha i materijala veziva, pri formiranju
objekta. Razli¢ite kombinacije ta dva materijala mogu proizvesti veoma dobre mehanicke
karakteristike ukoliko su odabrani komplementarni materijali sa aspekta zeljenih karakteristika
finalnog proizvoda, ali mogu i dovesti do potpunog raspadanja Stampanog dela ako nisu
komplementarni, odnosno ukoliko ne dodje do fizicko-hemijskog povezivanja materijala praha
1 veziva. Jedan od problema je moguca pojava pukotina kroz tanke slojeve veziva, pa i naknadno
pucanje Stampanog objekta, ¢esto i tokom samog procesa susenja. Veoma je tesko precizno
naknadno procesiranje Stampanih objekata, ali je tehnologija relativno jeftina i Siroko se
primenjuje, pa i u istrazivanju izrade 3D Stampanih lijekova. Prednost ove metode je
kontrolisana koli¢ina kapljica.

Selektivno lasersko sinterovanje (SLS)

Selektivno lasersko sinterovanje primenjuje usmjereni laserski snop pomocu koga
selektivno otvrdnjava materijal, prema zadatom kompjuterskom 3D modelu. Polazni materijal
u obliku praha se nalazi u posudi iz koje se u svakom prolazu platforma spusta i nanosi se tanak
sloj praha preko koga laserski zrak prelazi po tacno odredenoj putanji definisanoj u okviru 3D
modela objekta koji se izraduje. Laserski zrak velike snage kod SLS metode proizvodi visoku
koli¢inu toplote u veoma maloj zoni fokusa, ¢ime vr$i lokalizovano sinterovanje praha



materijala u tacki i kretanjem preko povrSine vrlo tankog sloja. Tacke u kojima deluje laserski
zrak definisane su 3D modelom i ova metoda je vrlo slicna selektivhom laserskom topljenju.
Cesto su u primeni pulsni laseri, a posuda sa prahom se zagreva na temperaturu ispod
temperature topljenja izabranog materijala, ¢ime se olakSava lasersko sinterovanje u zoni
fokusa.

Laseri visoke snage mogu sinterovati male Cestice razliCitih materijala, ukljucujuci
polimere, metale, keramiku ili staklaste prahove prema Zeljenim dimenzijama i oblicima
definisanim u 3D modelu (a prema ulaznom CAD dokumentu), na povrsini platforme na kojoj
se prah nalazi u veoma tankom sloju. Posle svakog prolaza lasera po povrsini materijala,
platforma se spusta za jedan sloj, novi sloj praha se izravna i ponovo laser selektivno prelazi
preko povrSine po zadatoj putanji. Debljina sloja se definiSe u okviru podeSavanja parametera
Stampe. Proces laserskog sinterovanja po odredenoj putanji ponavlja se za svaki sloj do finalne
izrade Zeljenog objekta.

SLS metoda se primenjuje kod razli¢itih proizvoda malih serija, a princip rada je
prikazan na slici 3. Ograni¢enje SLS metode je da ne moze proizvoditi potpuno zatvorene
Supljine jer u tom slucaju nema mogucénost za uklanjanje viSka praha. Kvalitet Stampanog
objekta zavisi od vise uticajnih faktora, a najvaznije su karaktersitike samog praha materijala
(veli¢ina 1 oblik Cestica praha), ali i gustina i poroznost praha u posudi imaju veliki utica;.
Termomehanicke karakteristike materijala praha imaju visok uticaj na finalne karakteristike
Stampanog objekta, posebno na mehanicke karakteristike i dimenzionu ta¢nost.

Komercijalni materijali za SLS metodu Stampe postoje i ve¢inom su to polimeri, kao
Sto su poliamidi, polistireni i termoplasti¢ni elastomeri. Metalni prahovi se retko koriste kod
ove metode, od kada se pojavila metoda selektivnog laserskog topljenja. SLS metoda se ispituje
najvise za primjenu kod izrade farmaceutskih proizvoda [72].
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Slika 3. llustracija SLS metode [72]
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1.1.2 Metoda ocvrs¢avanja tenosti
DOD metoda (eng. Drop On Demand)

Printeri koji se primenjuju za DOD metodu koriste dve nozle (eng. inkjets): jednu za
deponovanje materijala u obliku kapljica i drugu za Stampu dodatnih elemenata koji sluze kao
podrska (eng. supports) koji su kasnije rastvorljivi i lako se uklanjaju iz finalno odStampanog
objekta (slika 4). Obe nozle koriste fino nanosenje kapljica te¢nog materijala. Tokom procesa
Stampe, veoma male kapljice tecnog materijala se deponuju na povrsini sloja, na tacno
odredenim pozicijama, prema prethodno definisanom 3D modelu. Naziv inkjet potice od
tradicionalnih inkjet Stampaca koji koriste razli¢ita mastila, pa se telni materijali kod DOD
metoda uobicajeno nazivaju ,,mastilom®. Veoma precizna raspodela kapljica mastila moze
kreirati veoma precizne gradijente i efekte sa visokom rezolucijom od 1200 dpi i viSe, Sto
omogucava industrijske primene ove tehnologije.

Koriste se te¢ni materijali koji mogu da brzo otvrdnu pod dejstvom UV zraka, ¢ime se
omogucava brz proces 3D Stampe. Primena ove metode je ve¢ pocela u industriji za razlicite
vrste pakovanja jer omogucava visoko precizan dizajn. Sam materijal ima znacajan uticaj na
kvalitet Stampanog objekta, ali osobine fluida takode visoko uticu na kvalitet: veli¢ina kapljica,
njihova gustina, reoloske osobine, brzina kondenzacije i drugo. U primeni kod farmaceutskih
proizvoda, mora se obratiti paznja na delovanje UV zraka koje kod nekih materijala moze imati
nezeljene posledice [73, 74, 75].

potpomi materijal

glava printera

gradivnl materijal

radna platforma

Slika 4. llustracija DOD metode [73]

Stereolitografija (SLA)

Stereolitografija (SLA) je Siroko primjenjena metoda 3D Stampe i jedna od najpoznatijih
za izradu djelova koji imaju kompleksnu unutrasnju geometriju (slika 5). SLA metoda se ¢esto
naziva i vat polimerizacijom ili Stampom rezina. 3D Stampa koristi kreiranje modela sloj po sloj
primenom fotohemijskih procesa pri kojima svetlost prouzrokuje hemijski kroslinking
monomera i oligomera u hemijskoj strukturi materijala i time formira polimer. Istrazivanja ove
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metode su zapocela jo$S davnih 70tih godina, a danas se koristi za izradu najslozenijih
dimenzionih struktura, iako je joS uvek skupa tehnologija.

Djelovanje UV zraka je moguce samo na fotopolimerne materijale koji omogucavaju
primjenu fotohemijskih procesa, pa je primjena metode ograni¢ena na ne tako veliki broj
komercijalno dostupnih materijala — rezina. Fotopolimeri su osjetljivi na UV svjetlost na takav
nacin da otvrdnjavaju pod dejstvom UV svjetlosti. Tanak sloj rezina se izlaze UV svjetlosti koja
djeluje na prethodno definisane geometrijske konture, prema CAD modelu, odnosno 3D
modelu koji se definisan. Otvrdnuti sloj pod dejstvom UV svjetlosti se nalazi na platformi koja
se dalje spusta za ta¢no definisanu debljinu sloja stampe i prekriva se novim slojem rezina koji
se izlaze UV zracima, sve do finalne izrade objekta. Gotovi djelovi se Ciste odredenim
rastvarac¢ima koji uklanjaju tecni rezin sa povrSine gotovom objekta.

Stereolitografija zahtjeva dodatne strukture, potporne strukture (eng. supports) za
podrsku Stampanim djelovima, koje se pri¢vrSuju za pokretnu platformu za sprecavanje
deformacija materijala, kao i mogucim uticajima bocnog pritiska te¢nog rezina, ali i da
obezbede stabilnost Stampanom objetku u toku kretanja platforme. Te dodatne strukture se
obicno kreiraju automatski u okviru pripreme CAD modela, ali se mogu praviti i ru¢no. Nakon
zavrSenog procesa Stampe ti dodatni elementi se uklanjaju ru¢no i Stampani objekat se susi i
otvrdnjava do kraja u specijalnoj UV komori. SLA tehnologiju je moguce primjeniti za izradu
vecih djelova, ali je cena izrade joS uvek visoka [76, 77].

zraka lasera
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Slika 5. llustracija procesa izrade predmeta stereolitografijom [76]

1.1.3 Metoda ekstruzije materijala

Metode ekstruzije materijala spadaju u jeftine tehnologije koje su Siroko primjenjene,
pa se 1 komercijalna ponuda materijala za ovu vrstu 3D Stampe znacajno uvecava svake godine.
Primjena ove metode je kod najSireg spektra prototipova i oblasti, od samih proizvoda,
elemenata masina, umjetnickih modela i prototipova, sve do prototipova medicinskih uredjaja
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i implantata. Veliku primjenu ima u izradi farmaceutskih lekova i istrazivanjima vezanim za
porozne materijalne strukture.

Kod biomedicinskih primjena, najviSe se koriste metode ekstruzije materijala na sobnim
temperaturama:

1. Fused Deposition Modeling (FDM) gde su u primjeni termoplasti¢ni materijali — filamenti
koji se istiskuju kroz zagrejanu nozlu, odnosno Stampac ima objedinjen ekstruder i

2. BioStampa gde su u primjeni meki materijali (gelovi, paste) koji se istiskuju kroz Spric koji
se ne greje

Fused Deposition Modeling (FDM)

Fused Deposition Modeling (FDM) koristi filament koji prolazi kroz zagrejanu nozlu i
istiskuje se na podlogu po tacno predefinisanoj geometrijskoj konturi, sloj po sloj, kao §to je
prikazano na slici 6. Temperatura nozle, brzina Stampe, debljina slojeva, nain popune i
jedini¢ni element u STL modelu imaju izuzetno veliki uticaj na kvalitet 3D Stampanog objekta,
gde i mala promena procesnih parametara moze promjeniti izlazni kvalitet Stampanog djela od
veoma dobrog do izrazito loSeg kvaliteta. FDM metoda je najpoznatija i najSire primjenjena
metoda 3D Stampe u svjetu 1 neki od dimenziono najve¢ih 3D Stampaca pripadaju ovoj
tehnologiji. U primjeni su u svim postoje¢im oblastima danas.

Danas postoje FDM Stampaci sa vise glava (ekstrudera) koji mogu simultano Stampati
vise materijala odjednom. Postoji Sirok spektar materijala za primjenu kod FDM Stampe, iako
je generalno joS uvek ograni¢en na polimerne materijale. Kvalitet filamenata ¢esto nije moguce
utvrditi bez prethodnog ispitivanja, jer standardizacija filamenata i materijala je joS uvek
ograni¢ena veé¢inom na dimenzionu ta¢nost pre¢nika filamenta. Materijali koji se koriste kod
FDM stampe su polimeri ¢ija temperatura staklastog prelaza (Tg) polimera je reda veli¢ine
mogucih temperaturnih opsega kod nozzle Stampaca. Rezolucija 1 dimenziona ta¢nost FDM
Stampe nije visoka i uslovljena je precnikom otvora nozzle, pored karakteristika samog
materijala, pa se ova metoda koristi kod izrade delova koji ne zahtevaju visoku preciznost i
dimenzionu tacnost. Za vecinu objekata koji se Stampaju, neophodne su dodatne potporne
structure koje se uklanjaju ru¢no posle zavrSene Stampe.

potporni materijal
materijal za izgradnju ——..
glava ekstrudera—__

vodilice
grijaci

ekstruder—=

radni komad
potpora

i

podloga

platforma .

namotaji potpornog
materijala x

namotaji materualaﬂo

Slika 6. llustracija FDM metode [78]
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Moguca je i proizvodnja sopstvenih filamenata, primjenom razli¢itih ekstrudera, ali je
generalno dodatno smanjen kvalitet djelova proizvedenih takvim filamentima, najvise zbog
jednostavnih ekstrudera koji trenutno postoje. Neki slozeniji ekstruderi kod kojih je moguce i
uticati variranjem temperature sve viSe pronalaze primjenu, a posebno su znacajni u
farmaceutskoj industriji za direktnu proizvodnju lekova. HME metoda ekstrudovanja (eng. Hot
Melt Extrusion, HME), slika 7, omogucava mjeSanje vise materijala u obliku peleta, njihovo
topljenje, dalju homogenizaciju, hladjenje i izradu viSe Zeljenih oblika, uklju¢ujuci i filamente.
Prednost ove tehnologije je odsustvo dodatnih hemijskih rastvora.

Prednost FDM metode je mala potrosnja energije, u okviru nje ne koristi se laser, ¢ime
je cijena FDM Stampaca dostigla tako mali nivo da ve¢ postoji Siroka ponuda hobi Stampaca
koje svako moze kupiti. To sa druge strane znaci da ogroman broj istrazivackih grupa moze
eksperimentisati sa FDM Stampom u svim oblastima nauke. Jednostavni su za upotrebu, niska
je cijena odrZavanja i mali je otpad materijala, pored niske cene komercijalnih filamenata.

Nedostatak je nestabilnost filamenta tokom duzeg stajanja gde je nezasti¢eni filament
podlozan uticajima iz atmosfere, posebno vlage iz vazduha koja moze u znacajnoj meri da
promeni mehanicke karakteristike materijala [78, 79, 80].

e A s A e hladenie L.
. s

_ 4
taljenje ‘ ‘ homogenizacija M

mijesanje filamenti

Slika 7. Izrada filamenta HME metodom [78]

Kod biostampe mekih materijala za biomedicinske primjene, glava Stampaca je
razli¢itog dizajna jer ne postoji glava - mlaznica, ve¢ se istiskivanje materijala vrsi kroz Spric,
bez zagrevanja. Proces 3D Stampe mekih materijala, kao $to su gelovi, suspenzije i paste josS
uvek nema potpuno osvojenu tehnologiju i jo§ uvek su prisutni ve¢i problemi pa je ta
tehnologija u fazi istrazivanja [67, 81]. Postoje problemi vezani za stabilnost i dimenzionu
tacnost Stampanog objekta, ali i post procesiranje i Cuvanje Stampanih objekata. Veoma je
znacCajna oblast za razvoj razlicitih elemenata u farmaceutskim lekovima, biomedicinskim kao
I za implantate mekih tkiva.

1.2 Oftalmoloska soéiva

Jedan od vaznih komponenti kojima dobijamo informacije iz spoljadnjeg svijeta je vid.
Procjena je da se 70 % informacija dobija navedenim putem. Komponente ¢ula vida su:
stimulans ili podsticaj (to je sama svjetlost), opticke komponente (koji apsorbuju fotone
svjetlosti) i treca je nervni sistem (on obraduje i tumaci vizuelne slike).

Osnovni dijelovi oka su: roznjaca, zjenica, ocna vodica, iris, cilijarni misi¢, soc¢ivo,
staklasto tijelo, mreznjaca i opticki nerv. Oko je elipsoidnog oblika sa duzom osom od oko 2,4
cm, koja po obliku priblizno odgovara lopti. Ki¢menjaci imaju sli¢nu strukturu oka ali se
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razlikuju po veli€ini. Svjetlost ulazi kroz roznjacu koja je transparentni medijum spoljasnjeg
dijela o¢ne jabucice. Svjetlost je skuplja sistemom sociva oka u obrnut lik na fotosenzitivnoj
mreznjaci koja pokriva zadnju povrSinu oka i tu svjetlost proizvodi nervne impulse koji prenose
informacije mozgu. Zakrivljena povrsina roZnjage i so¢iva skupljaju svjetlost n mreznjaéi. Ziza
mreznjace je konstantna. Ali ZiZza so¢iva moze da se mijenja Sto daje moguénost da vidimo
predmete u velikom intervalu rastojanja. Veli¢inu zjenice odreduje iris koji se nalazi ispred
so¢iva. Od same jadine svjetlosti dijametar otvora je u intervalu 2 do 8 mm. Supljina oka je ima
dvije vrste tenosti koje imaju indeks prelamanja priblizno indeksu prelamanja vode. Izmedu
roznjace 1 sociva je je tecnost aqueous humor a izmedu soc¢iva 1 mreznjace je vitreous humor
[82].

CAPSULA
_~ POSTERIOR
CORTEX

FACIES _ POSTERI
ANTERIOR —— "
NUCLEUS
POLUS

POLUS
< POSTERIOR

AXIS LENTIS

ANTERIOR ~

CORTEX

ANTERIOR FACIES
s 98

Ry et POSTERIOR

ANTERIOR
#Z_—AEQUATOR LENTIS

Slika 8. Grada sociva [83]

Socivo nema krvnih sudova ni nerava. Ishranjuje se difuzijom i osmozom kroz kapsulu.
Funkcija so€iva je u prelamanju svjetlosnih zraka. Mo¢ prelamanja sociva je 17 D a roznjace
43 D i zajedno im je prelomna mo¢ 60 D [83].

Socivo je dio dioptrijsko sistema oka. Osnovne osobine su providnost i kao i neke druge
koje su potrebne za funkcionisanje sistema kao cjeline. Sama providnost je uslovljena
biohemijskim sastavom i samom unutrasnjom strukturom. Uloga o¢nog sociva je u refrakciji,
akomodaciji i apsorpciji ultravioletne svjetlosti.

Oc¢no socivo je bikonveksnog oblika, nalazi se u fossi patellaris u frontalnoj ravni, gdje
je ispred duZica, a iza se nalazi staklasto tijelo. Prednja povrS§ina soCiva menja Ssvoju
zakrivljenost tokom prilagodjavanja vida (interval je od 10 mm do 5,33 mm), dok zadnja
povrsina vrlo malo mijenja svoju prelomnu mo¢, od 6 mm do 5,33 mm.

Slika 9. Morfoloski izgled sociva [84]
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Socivo ima veliku ulogu u prelamanju svjetlosnih zraka. Dioptriju oka sastavljaju sve
povrsine, konveksne i konkavne, koje su opticki gusée ili rjede i kroz koje se svjetlost prostire
1 prelama se. Pozicija ostvarene zize odreduje dobar vid, pri ¢emu se kod dizajna o¢nih
implantata moraju uzeti u obzir razliciti indeksi prelamanja razli¢itih materijala o¢nog sociva i
okolnog medijuma (slika 8, 9, 10). Kako je bikonveksnog oblika, o¢no so¢ivo ima razli¢ite
indekse prelamanja u centralnim i rubnim dijelovima, tako da pri prostiranju svjetlosnog zraka
kroz socivo dolazi do sferne i hromatske aberacije koje se povecavaju pri akomodaciji. Kada
svjetlost pada na socivo, ono se difunduje na spektralne boje. Talasne duZzine svjetlosti u spektru
imaju razli¢ite transmisije i refleksiju. U spektru Zuta boja, talasne duzine 570-590 nm, fokusira
se na retini, dok se plava fokusira ispred retine a crvena iza retine.

1 3 45

Slika 10. Horizontalni presjek sociva: 1. prednja kapsula; 2. zadnja kapsula; 3. so¢ivna
vlakna; 4. ekvatorijalna zona; 5. korteks [84]

Na ovim zakonima se temelji duohrom test. Zbog disperzije izmedu crvene i plave boje
slika na retini je 1,5 do 2 D malo manje bistra. Kada so¢ivo akomodira povecava se i hromatska
aberacija. Zraci koji prolaze kroz periferiju so¢iva imaju manji fokus od zraka koji prolaze kroz
centar so¢iva. Refrakcioni indeks se povecava od perifernog dijela ka centru i to je uzrok sferne
aberacije. Pre¢nik zjenice je znacajan za sfernu aberaciju zbog toga Sto svjetlosni zraci, ako se
zjenica Siri, nece prolaziti jedino kroz centar nego i kroz periferiju so¢iva. Da bi se sferna
aberacija izbjegla, Sirina zjenice treba biti u intervalu od 2 do 2,5 mm [84].

Socivo je vazno za apsorpciju ultraljubicaste svjetlosti koja moze da oSteti mreznjacu
ako nije zastiCena. Ponasa se kao intaktan organ i to pomocu kapsule koja je nepropustljiva i
selektivna i epitelu gdje se odvijaju mehanizmi aktivnog transporta. Sastav so¢iva su uglavnom
voda i proteini (slika 11).

Vode je manje nego u drugim tkivima ima je oko 60 % a suvu masu oko 34 % Cine
proteini. Resto su: neorganski joni, organski fosfati, aminokiseline, glukoza i metaboliti.
Proteini se mogu podijeliti na rastvorljive i nerastvorljive gdje su rastvorljivi oni koji su u vodi
rastvorljivi. Odnos proteina je 85 % rastvorljivih i 15 % nerastvorljivih. Rastvorljivi proteini
kristalini so¢iva nisu isti po molekulskoj masi, broju subjedinica, elektroforetickoj
pokretljivosti 1 rasporedu u socivu. Ostali sastav sociva su difuzibilne jonizujuée supstance,
aminokiseline, glutation, askorbinska kiselina, inozitol, taurin, glukoza, lipidi i dr. Ove materije
difunduju da se aktivno transportuju i sintetiSu u so¢ivo. Difunduje se voda, glukoza, proteini
male molekulske mase i solubilne jonizujuée supstance. Transport aktivni rade kalijum,
natrijum, aminokiseline i inozitol dok se sintetiSe glutation i strukturni proteini.
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Slika 11. Hemijski sastav so¢iva [84]

SloZeni optic¢ki sistem oka sli¢an je sistemu fotografskog aparata. Cine ga dva osnovna
dijela: prvi dio koji prelama svjetlost (roznjaca, socivo, staklasto tijelo, o¢na vodica) i drugi dio
koji ¢ini mreznjaca a u kojem je formiran lik predmeta koji se posmatra. Funkciju blende ima
duzica sa pupilom regulisuéi koli¢inu svjetlosti koja dolazi u oko i Sirinu svjetlosnog snopa
¢ime uti¢e na kvalitet formirane slike na mreznja¢i. Oko kao opticki sistem ima sljedece
osnovni parametre na optic¢koj osi oka:

a. prednji pol 0Ka (VEIEX COMMEAE) ......ccueeieiieiieie e seesteeie e e et e sae e e e e e sneenae s 0,0 mm
D. Zadnja POVISING TOZNJACE ...cuveveviiiiiiitiiie ettt 0,5 mm
C. prednja glavna taCka (TAVAN) ......ccccveiieeiieeieiiesie e e eee e e e s e sreesee e sreesaesnee e e seesneenes 1,35 mm
d. zadnja glavna tacka (TAVAN) ........cceveiiriiiiiie e s 1,6 mm
€. Prednja POVISING SOCIVA ..vvveireieiieieiiieesiteessiteesstteesssreesseeesbeeessbeesssseesssbeeassseessssessnsneens 3,6 mm
f. prednja Evorna taCka ........cccoueiieiiiiiiie s 6,95 mm
0. ZAON]2 POVISING SOCIVA .vveuveerieirieiieiesieesteesieseesteesseeseessaesseaseesseesseaseesseesseansesseesseaseessens 7,2 mm
N. zadnja EVOrna taCKa ........cueieeiieiieiiee e 7,25 mm
J. receptori retine (Favan 1K) ........cooeiieiieie e 22,8 mm
K. ZadN]i POI OKA ...t nneas 24,0 mm

Sam polozaj prednje i zadnje ¢vorne tacke u nivou zadnje kapsule objaSnjava zasto i
mala zamucenja sociva u navedenoj oblasti dovode do smanjenja ostrine vida.

Veli¢ina oka, tj. njegov prednji i zadnji pre¢nik treba da budu takvi (na primjer 24 mm)
da svjetlosni zraci koji padaju na oko poslije prelamanja kroz roznjacu i socivo formiraju
izoStren lik na mreznjaci kod normalno dobrog vida.

Na primjer, prelamanje svjetlosti kod roznjace je + 43 D (jacina prednje povrSine je +
48 D a zadnje — 5 D), so¢ivo za + 17 D, i to je ukupno 60 D. U ovo nije uklju¢en znacaj o¢ne
vodice i staklastog tijela za ostvarene vrijednosti jacine prelamanja u optickom sistemu oka.
Realna mo¢ prelamanja ljudskog sociva koje se nalazi izmedu o¢ne vodice i staklastog tijela je
+ 20 D do + 21 D i ovaj podatak se koristi prilikom implantacije vjestackog intraokularnog
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sociva. Socivo pravi mo¢ prelamanja od samo + 17 D jer se nalazi na 4 do 5 mm iza glavne
ravni optickog sistema oka i to dovodi do smanjenja njegovog prelomnog efekta. Suprotno od
toga,ako se korekciono socivo nalazi ispred ravni optickog sistema pojacava se opticki efekat
konveksnih so¢iva korekciona kontaktna sociva popravljaju afakiju sa + 14 D, a ako se
popravlja nao¢arima (so¢ivo je na 12 mm ispred oka) dovoljno je + 10 D [84].

2

3 7
4 8 9
5

Slika 12. Odnosi na opti¢koj osovini oka [84]

1.2.1 Intraokularno socivo

Intraokularna sociva su so¢iva od umjetnih materijala koja je implementiraju u oko. Ova
so¢iva imaju precnik precnik optickog djela 6 mm a ukupna duzina intraokularnih sociva je
izmedu 12 1 13 mm. Sfernog su oblika a ukupna mo¢ prelamanja je od 10 do 30 D. Materijali
za izradu sociva su polimeri koji se mogu podijeliti na akrilat i silikon. Akrilna so¢iva se mogu
podijeliti na rigidne, kao $to su one proizvedene od polivinilmetakrilata i savitljive proizvedene
od hidrofobnih i hidrofilnih akrilnih materijala. Ova sociva kao i silikonska so¢iva imaju vrlo
mali postotak vode manje od 1 %. Imaju i hidrofobni akrilni materijali sa sadrzajem vode oko
4 %. Ova socCiva se sad izraduju od kopolimera ¢iji je sadrzaj vode od 18 do 38 %. Prvi silikonski
materijal koji je koriSten za izradu intraokularnih sociva je bio poli dimetil siloksan ¢iji je indeks
prelamanja oko 1,41. Najnovija generacija silikonskih sociva ima veci indeks prelamanja [85,

86].

2. Biomaterijali u medicini

Sve trenutno postoje¢e klase materijala se mogu primjeniti u biomedicinskim
aplikacijama, ali uz strogo postavljene zahteve s aspekta njihovih karakteristika. Keramike,
metali i polimeri, kao i razli¢iti kompoziti se mogu primjenjivati ukoliko poseduju adekvatne
karaktersitke, ¢ime je ograni¢en spektar mogucih materijala, posebno u realnoj klinickoj
primjeni. Trenutno postoji veci broj klini¢ki primjenjenih biomaterijala, ali se Siroko istrazuju
I nove klase naprednih biomaterijala, posebno onih za implantate mekih tkiva.

Danas postoje razli¢iti medicinski implantati za kardiovaskularne primjene, dentalni
implantati, ortopedski implantati, kao i oni u oblasti oftalmologije, ali i razli¢iti elementi
medicinskih uredjaja, kao Sto su razliciti alati (hirurSki nozevi, razli¢ite polimerne i staklene
pipete, cevéice, $pricevi i drugo). Sirok spektar postoje¢ih implantata prikazan je na slici 13.
Najveci broj implantata u primjeni danas su staticki materijali koji vr§e zamjenu nekog organa
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ili tkiva, ali nemaju aktivni odziv, kao $to je slu¢aj kod pametnih materijala novih generacija.
Trajni stabilni implantati mogu tokom vremena uzrokovati odredene specificne zdravstvene
probleme kod pacijenata, zbog razliitth promjena koje se deSavaju u materijalu tokom
vrijemena. Mogu uzrokovati alergijske reakcije, infekcije, zapaljenske procese, koji se
uobicajeno lijece lijekovima koje pacijenti primjenjuju celog zivota. Kod medicinskih uredaja,
kao Sto su pejsmejkeri, zastoj usled nekog kvara moze dovesti do ozbiljnih opasnosti po zivot
pacijenta. Prvi problemi kod primene biomedicinskih implantata javljaju se u zoni biointerfejsa,
na dodiru implantata i zivog tkiva u njegovoj okolini, pa je prvi obavezni uslov za primjenu
nekog materijala kao biomaterijala njegova potpuna biokompatibilnost sa okolnim tkivom,
koja mora da postoji i za nove materijale tek ugradenih implantata, kao i tokom njihove
degradacije vremenom [87]. Pri bilo kakvoj degradaciji biomaterijala vremenom oni ne smeju
ispustati toksi¢ne elemente. Za primjenu nekog biomaterijala veoma je vazna i cijena materijala.

‘ Intrackularna soéiva: akrilat, silikon

Usni implantati: HA, Al,O05, Ti,
silikon

Kranijalni implantati: 316L, Ti, akril, HA, TCP

Maksilofacijalna rekonstruketja: Al, O3,
HA, TCP, HA/PLA, biostaklo, Ti, Ti-Al-V

Dentalni implantati: akril, zlato, 316L,
Co-Cr-Mo, Ti, Ti-Al-V, Al O3, HA, biostaklo

Sréani zalisci: Co-Cr-Mo, Ti-Al-V,
piroliticki karbon, ePTFE, PET, PUR
Pejsmejker: 316L, Pt, PUR, silikon, PET

Biodegradabilni savovi: kopolimeri |~
PLA, PGA, PCL, PTMC, PDO

4", | Spinalni implantati: Co-Cr-Mo, Ti, HA,

. — 94 5 ' UHMWEE
Veitacki kuk: Al, 035, cirkonijum, Vi r=" |
316L, Ti, Ti-Al-V, Co-Cr-Mo, b SR IR\
UHMWPE Vi ; AR AN

Vestacki zglobovi: 316L, Co-Cr-Mo,
Ti, Ti-Al-V, silikon, UHMWPE, akril

PLA = poliaktid

PGA = poliglikolid

PTMC = poli(trimetilen-karbonat)
PDO = poli(p-dioksanon)
PUR = poliuretan

ePTFE = ekspandirani
politetrafluoroetilen
UHMWEPE = ultrateski
visokomolekularni polietilen
PET = polietilen tereftalat
HA = hidroksiapatit

316L = nerdajuéi &elik

Tetive 1 ligamenti: PLA/C vlakna,
ePTFE, PET, UHMWPE

Fiksatori kostiju: 316L, Co-Cr-Mo,
Ti, Ti-Al-V. PLA/HA, PLA, PGA

Slika 13. Primjena biomaterijala u medicini [89]

Za specificne primjene imaju i neki dodatni zahtjevi: bioaktivnost (za ubrzanje rasta
prelomljenje kosti, regeneracija pokidanog nerva, sprecavanje uplanih procesa), biodegradacija
(konca hirurskog, sprava za fiksiranje u rekonstruktivnoj hirurgiji, polozaj za ¢elije koje
regenerisu ostecene ili oboljele organe, kapsula za kontrolisano postupno oslobodanje lijekova
u tijelu), otpornost na infekciju (na mjestima prodiranja sprave kroz kozu: kateteri, cijevCice za
napajanje vjesStackog srca krvlju, §to se sprecava inkorporiranjem antimikrobnih hemikalija i
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antibiotika za navedene biomedicinske sprave), trombootpornost (za sprave pri kontaktu s
krvlju, vjeStacke arterije, sr€ani zalisci, Sto se odraduje kontrolom povrSine sprave, bioaktivnim
slojevima) [88], propustljivost i difuzibilnost (membrana vantjelesnih sprava i vjestackih
organa) [89, 90].

Najraniji po¢eci primjene biomaterijala datiraju jos od 1845. godine, kada su u Malaziji
koristili smolu drveta za proizvodnju razli¢itih elemenata koji su se koristili u medicini, dok su
se vlakna svilene bube koristila u staroj Kini za zavoje od svile [91].

U XVII 1 XVIII vijeku u Evropi su posebnu paznju privlacili paukova mreza i mreza
svilenih buba, prvenstveno u nacinu njihovog sljepljivanja. Huk, Bufon i Reomir su
pretpostavili da pronalazak lijepka koji spaja navedene mreze omogucava stvaranje vjestackog
vlakna sli¢no paukovoj mrezi. Opisana ljepljiva tecnost je pronadena u XIX vijeku i to je bila
nitroceluloza [91].

Razvoj maSinske tehnologije polimernih vlakana u pravom smislu je poc¢eo prije 120
godina, sa bakelitom kao prvom sintetickom smolom koja se industrijski proizvodila.
Proizvodnja polimernih materijala danas predstavlja jednu od najvecih industrija u svijetu, ne
samo za biomedicinske primjene, ve¢ narocito kod industrije pakovanja [91].

Polimerni materijali predstavljaju kondenzovano stanje materije. Mogu biti izgradeni
od jednog ili viSe vrsta polimera ili kombinacijom polimera i nekih drugih materijala —
kompozitnih materijala (kompoziti mogu biti kombinacija sa metalom, polimerom il
keramikom). Polimeri su takve strukture koje se sastoje od dugolan¢anih makromolekula.
Termin polimer je nastao od grckih rije¢i poli — mnogo i meros — dio, i sinonim je za
makromolekulsko jedinjenje i obi¢no se proizvode primenom polimerizacije.

Polimeri predstavljaju Siroku i raznovrsnu grupaciju prirodnih i sinteti¢kih materijala 1
precizna definicija njihovih osobina je otezana. Istaknuti predstavnici prirodnih polimera su
kaucuk i gutaperka, iz grupe polisaharida se isti¢e celuloza, skrob, glikogen, pektin i dr. Onda
su tu i nukleinske kiseline, iz grupe proteina su fibroin, keratin, kolagen i zelatin, miozin,
albumin, globulin, kazein, virusi proteina i proteinski hormoni, toksini i dr. u sinteticke
polimere se ubrajaju poliolefini, poliamidi, epoksidne smole, polietri, poliuretani i poliestri koji
su poznati pod nazivom plastici ili plastiéne mase, imaju i1 elastomeri, vlakna i smole.

Vecina prirodnih 1 sintetickih polimera su organska jedinjenja. Organska
makromolekulska jedinjenja u prirodi ¢ine pretezni dio suve materije u biljnom i zivotinjskom
svijetu. Njihova masa je procjenjena na 10%° kg. Oksidi silicijuma i aluminijuma koje su
osnovne komponente Zemljine kore ¢ine grupu neorganskih polimera.

Jedna od osnovnih karakteristika polimernih materijala je njihova fleksibilnost. Pod
uticajem spoljasnjih opterecenja fleksibilni polimeri mogu da izdrze visoke nivoe deformacija
bez pojave pukotina. Postoji veliki broj polimernih materijala koji imaju visoku elasti¢nost,
odnosno mogu da realizuju velika elasti¢na pomeranja bez pojave deformacije materijala, kao
Sto su razlicite vrste guma. Generalno pripadaju klasi polimernih elastomera [92, 93, 94, 95].

2.1 Koloidi

Koloidi su materijali koji predstavljaju meSavinu dva materijala, pri ¢emu je jedan
materijal koji nije rastvorljiv u drugom materijalu dispergovan u formi mikroskopskih cestica
u drugom materijalu. Na taj nacin se dobija dvofazni materijal gde obi¢no disperzna faza
predstavlja fazu na koju se posmatra dejstvo spoljasnjeg opterec¢enja. Koloidi mogu postojati u
svim agregatnim stanjima i mogu biti ¢vrsta, tecna ili gasovita tela. Na primer, prirodno se
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javljaju koloidi u krvi jer krvna zrnca predstavljaju ¢vrstu fazu koja je rasprostranjena kroz
proteine u krvi koji predstavljaju tecnu fazu. Poznati primer materijala koji je koloid je majonez.

Poznate zakonitosti kod Braunovog kretanja Cestica se primenjuje za karakterizaciju
koloidnih materijala koji sadrze veoma male Cestice u disperznoj fazi za koje vaze te
zakonitosti, pri ¢emu se sa povecanjem veli¢ine Cestica umanjuje uticaj Braunovog kretanja.
Braunovo kretanje cestica je proizvoljno kretanje koje Cesticama omogucava da budu
distribuirani kroz rastvor u kome se nalaze, odnosno kroz sredinu koja ih sadrzi. Disperzna faza
koloida uobicajeno sadrzi Cestice reda veli¢ine 1 nanometra do 1 mikrometra. Neki koloidi su
providni usled Tindalovog efekta, koji predstavlja rasipanje svetlosti, pri prolazu kroz koloid,
zbog prisutnih Cestica.

Koloidni materijali se mogu Kklasifikovati u zavisnosti od disperzne faze i faze
medijuma/sredine, pa postoje tecni aerosoli (magla, oblaci), ¢vrsti aerosoli (dim), koloidne
pene, emulzije i gelovi, koji se mogu naci u prirodi. Znac¢ajna oblast istrazivanja je posvecena
dobijanju vestacki proizvedenih struktura koje oponaSaju prirodno prisutne strukture koje
poseduju karakteristike koje se Zele dobiti kod vestackih materijalnih struktura.

Smanjivanje veli¢ine disperznih Cestica rezultuje znacajnim poveéanjem ukupne
povrSine disperzne faze na kojoj se deSavaju interakcije sa fazom medijuma. Kod
karakterizacije koloida sa nanocesticama ta ukupna povrsina postaje dominantno uticajna na
ponasanje materijala. Stabilnost koloida je najznacajnija karakteristika koju je veoma teSko
obezbediti kod prisustva nanocestica za ve¢inu materijala, jer one uglavnom teze da agregiraju
¢ime se disperzna faza moze toliko umanjiti da ¢ak dovede i do gubljenja koloidne strukture.

Sistem ima teznju spontane izmjene osobina (fizickih ili hemijskih) da bi ostvario stanje
minimalne energije koja je kod koloidnih sistema odredena energijom dodira izmedu dve faze,
pa se minimalna energija postize za najmanju ukupnu povrSinu izmede disperzne faze i
kontinualne faze medijuma (disperznog sredstva), Sto je u suprotnosti kod sistema koji sadrze
nanocCestice gde se tezi dobijanju Sto veceg broja prisutnih nanocestica, odnosno izuzetno
visokih ukupnih dodirnih povrSina izmedu dve faze. To za rezultat ima termodinamicki
nestabilne visoko Cesti¢ne sisteme koji teze da se spontano vrate u stanje u kome su dve faze
potpuno razdvojene i ne predstavljaju vise koloidni sistem. Za obezbedenje stabilnosti kod
takvih sistema mogu se primeniti razliCiti pristupi, kao Sto je koriS¢enje karakteristike
nanocestica da poseduju elektricni naboj, pa se moze uticati da se obezbedi elektrostaticko
odbijanje ili se moze manipulisati van der Valsovim silama na nano nivou ili sterickim silama
kod polimera.

Kod koloidnih sistema, uticaj gravitacione sile se ne moze zanemariti jer ukoliko su
Cestice disperzne faze vece gustine od materijala kontinualne faze dolazi do sedimentacije, ili
se kod manje gustine deSava pojava pene na povrsini koloida jer se ¢estice podizu na povrsinu.
Kod vecih Cestica je izrazenija sedimentacija jer ne podlezu Braunovom kretanju.

Za realnu primenu koloidnih sistema kod biomedicinskih implantata (na primer
primenom 3D Stampe takvih mekih materijala) od presudne vaznosti je obezbediti stabilnost
koloidnog sistema koja mora da postoji i tokom procesa proizvodnje objekta, ali i kasnije tokom
Cuvanja, skladistenja i u primeni posle zavrSenog proizvodnog procesa. Koloidi se primenjuju
kao aditivi za zgusSnjavanje kod sredstava za podmazivanje, losiona, prevlaka i boja, kod mastila
za bioStampu, iako su za biomedicinske primene vezano za 3D Stampu joS uvek u ranim fazama
istrazivanja, kao $to su na primer gelovi (te¢na faza — ¢vrsta faza koloid).
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2.2 Gelovi

Gelovi predstavljaju koloidne sisteme kod kojih se ¢vrsta disperziona faza nalazi u
kontinualnoj te¢noj fazi [96]. PonaSanje gelova je vrlo sli¢no ¢vrstim materijalima. Postoji vise
kombinacija faza u koloidnom sistemu gela, a najces¢e su u realnoj primeni hidrogelovi,
nanokompozitni gelovi i organogelovi [97].

Hidrogelovi su mozda i najviSe istrazivane vrste gelova za primenu kod implantata
mekih tkiva, kao i kod bioStampe mekih materijala. Hidrogelovi su trodimenzionalne koloidne
strukture gde je voda kontinualna faza, pri ¢emu sadrzaj vode u disperznom sredstvu
(kontinualnoj fazi) moze biti i do 99%. To su materijali koji se ¢esto javljaju u prirodi i imaju
veliku sposbnost upijanja vode. Siroko se istrazuju za biomedicinske primene, kao to su
kontrolisane isporuke lekova, kod zavoja za rane, inzenjering mekih tkiva, za regeneraciju
tvrdih koStanih tkiva i ve¢ su zapoceli 1 razlicite klinicke primene. Hidrogelovi su medu
najperspektivnijim biomaterijalima trenutno u aktuelnim istrazivackim radovima.

Kod medicinskih zavoja se koriste kao zastitni sloj koji spre¢ava dalje povrede rane,
upija izlucevine i pomaze zarastanju rana, a kreiraju vlazno okruzenje u kome se tkivo bolje
regenerise. Prirodni polimerni hidrogelovi su sli¢nih karakteristika kao ekstracelularni matriks
kod tkiva nerava i trenutno se istrazuju za primene kod tih implantata. Ispituju se i kao materijali
kod inZenjeringa mekih tkiva kod spinalnih povreda.

Vazna grupa gelova su oni biomaterijali koji se ponaSaju kao nenjutnovski fluidi kod
kojih se deSava pojava tzv. shear thinning, sto znaci da se pod uticajem sile (Smicajnog napona)
smanjuje viskoznost materijala.

Gelovi se primenjuju u gotovo svim industrijama, a posebno su vazni za biomedicinske
primene gde je fokus istrazivanja na inzenjeringu tkiva i metodama za regeneraciju tkiva [98],
ali novi istrazivacki rezultati ukazuju i na visok potencijal kod usmerene isporuke lijekova i
dizajna i kreiranja naprednih biosenzora [99].

2.3 Samouredujuce gel strukture

Istrazivanja gel materijala sa osobinama samouredenja Sve su rasprostranjenija, a
interesovanje raste zbog potencijalne primjene u usmerenoj isporuci lijekova [100]. U takvim
gelovima formira se trodimenzionalna mreza malih organskih molekula koji medusobno imaju
nekovalentnu interakciju ¢ime se u kontinualnoj fazi formira vlaknasta mreza kroz solvent koji
imobilizuje. Samouredujuce gel strukture pokazuju izuzetno dobre reakcije na spoljasnje
pobude kao Sto su poviSena temperatura, promena pH vrednosti, UV svetlost i drugo. Na osnovu
tih reakcija moguce je dizajnirati specificne odzive materijala za razliite biomedicinske
primene. Takve strukture se mogu Koristiti i kao pojedina¢ni blokovi unutar kompozitnih
struktura, Sto dalje otvara Siroke potencijale za nove napredne materijale koji se mogu primjeniti
za usmerenu isporuku lijekova, dizajn bioreaktora, inZenjering tkiva i drugo.

Karakteristika samouredivanja se bazira na samouredenju dugih molekula u jednu
vlaknastu trodimenzionalnu mrezu, na viSe skala i domena, kroz procese kroslinkinga i
medusobno sprezanje molekularnih lanaca. Oni dalje formiraju trodimenzionalnu hidrogel
mreZu koja je stabilna i ima izuzetno dobre karakteristike. Ono $to Cesto prati samouredenje je
zajednic¢ko formiranje dopunskih molekulskih lanaca u nekom udelu u strukturi, $to predstvlja
kompleksnim karakterizaciju takvih gelova. Termo-kineti¢ki procesi na molekulskom nivou su
uglavnom uticajni faktor za dizajniranje takvih struktura. Samouredujuée gel strukture Cesto
imaju osobinu tiksotropnosti, odnosno shear thinning-a ili smanjenja viskoznosti pod uticajem
sile. Viskoznost se ponovo povecava pri prestanku dejstva sile.
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3. Primjena silikona u oftalomologiji — pregled dosadasnjih
istrazivanja

U ovom poglavlju je dat prikaz obimnog pregleda i sistematizacije literaturnih izvora, sa
osvrtom na primjenu silikona u oftalmologiji [388].

Silicijum (Si) je hemijski element, dok je silikon sinteticki polimer koji sadrzi mnoge
funkcionalne grupe siloksana. Silikon, ili siloksanski elastomeri, imaju Siroku primjenu u
biomedicinskoj primjeni, zbog svoje odli¢ne biokompatibilnosti, visoke hemijske inertnosti i
hidrofobnosti [101]. Sirok spektar primjena obuhvata medicinske implantate, razli¢ite obloge
na raznim medicinskim uredajima, male uredaje (kateteri, cijevi, drenaZe), estetske implantate
i oftalmoloSke implantate [101]. Odavno je poznato da silikoni sprecavaju stvaranje krvnih
ugrusaka, pa se koriste za stvaranje alata za prikupljanje krvi kao sto su igle i Spricevi oblozeni
silikonom [101]. Silikoni se takode koriste u dijalizi bubrega i kardiovaskularnim silikonskim
membranama i implantatima, zbog svoje hemokompatibilnosti [102]. Silikonski elastomeri su
providni, fleksibilni, mazivi i inertni. Zbog toga se koriste kao cijevi za vjestacke uretre (cijevni
implantati), Santove, drenove i katetere [101, 102]. Silikon se koristi kao dinamicki razdvojnik
za implantate zglobova ili za male zglobove u ortopedskim primjenama [103, 104]. Zbog svoje
visoke vazdusne propustljivosti, u terapiji oziljaka i keloida se koriste silikonska ljepila, dok se
silikonska guma koristi u protetici [105]. U rekonstruktivnim estetskim operacijama, silikon se
najéesce koristi kao implantat za dojke, skrotum, nos, obraz, bradu i bedra [106].

Silikon se koristi za razliite implantate 1 uredaje u oftalmologiji: meka kontaktna sociva
ukljucujuéi sociva koja ispustaju lijekove [101, 107, 108], [109], intraokularna soc¢iva [110],
orbitalne implante [111], [112], glaukom drenaZne uredaje [113], [114], cijevne Santove za
smanjenje intraokularnog pritiska [115] i mnoge male elemente u razli¢itim uredajima.

Postoje odli¢ni dizajni intraokularnog so€iva na bazi silikona [116], ali ipak moZe do¢i do
komplikacija, na primjer infekcije zbog moguce bakterijske adhezije [110, 117, 118] ili
nezeljenih promjena intraokularnog pritiska [119]. Silikonsko ulje se godinama Kkoristi u
oftalmologiji kao jedan od najboljih materijala, ali se neki problemi, kao §to je toksi¢nost
mreznjace, i dalje mogu javiti, [120].

Proucavaju se razliCite modifikacije materijala na bazi silikona koji se koriste za
intraokularna so¢iva da bi se obezbijedilo poboljSanje osobina sociva, kao 1 bolji komfor
pacijenata [121],[122]. Modifikacija povrSine moze poboljsati intraokularno socivo [123],
[124] ili dodati funkciju punjenja lijeka [125], [126]. Proucavani porozni orbitalni implantati
pokazali su bolji postoperativni oporavak i nize inflamatorne reakcije [111], [112]. Novi pravci
u razvoju materijala imaju za cilj da obezbijede funkcionalnost i pametno ponasanje, kao Sto je
vjerodostojno imitiranje struktura i oblika tkiva [127], i implantabilna bioelektronika [128] koja
mozZe da funkcioniSe kao biosenzor [129]. Pored toga, opto-mehani¢ki modeli oka su
proucavani za dalju industrijsku primjenu [130]. Proucavana su napredna nanotehnoloska
rjeSenja kako bi se obezbijedila nova funkcionalnost i poboljSanja materijala [131], [132],
ukljucujuéi nanonosace i nove sisteme za isporuku lijekova [133].

Polidimetilsiloksan (PDMS) je elastomer iz grupe silikona, a rije¢ je o materijalima koji
sadrze skup -O-Si-O- duz lanca, a na silicijumovim atomima najc¢esée se pojavljuju organski
supstituenti [134]. Ovaj elastomer je jedan od najprisutnijih silikona sa dominantnim
osobinama prozirnosti, fleksibilnosti, biokompatibilnosti, hemijske i termicke stabilnosti, te
pristupa¢nom cijenom [135]. Zbog navedenih osobina nalazi se u proizvodima poput sintetickih
vlakana, plasti¢nih kesa, boja, ljepila, so¢iva, medicinskih aparata, i mnogih drugih [136].
Njegove mehanicke osobine kao Sto su mali modul elasti¢nosti ili Jangov modul elasti¢nosti i
Cvrsto¢a trebalo bi da se povecaju, a nedostaci se mogu nadoknaditi poboljSanjem

21



polidimetilsiloksana dodavanjem aditiva kojima bi se osobine mogle graditi u zavisnosti od
same primjene [137].

Polidimetilsiloksan je neorganski-organski polimer iz grupe silikona [138]. Duz
njihovog glavnog lanca nalaze se Si-O silikonske veze. Za PDMS je karakteristi¢no postojanje
metilnih skupina kao supstituenata na atomima silicijuma (slika 14). Hemijska struktura
polimetilsiloksana je CH3[Si(CH3).-O]nSi(CHa)z, a n je broj ponavljajucih jedinica [139]. Kako
imaju metilne skupine duz svakog lanca, tako im je i hidrofobnost velika, dok je konstanta
povrsinskog napona oko 20,4 mN-m™. Za termic¢ku i hemijsku stabilnost zasluzne su
silicijumske veze smjesStene cijelom duzinom lanca svake od molekula PDMS-a.

[ Me. Mel
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L Sn

Slika 14. Molekule polidimetilsiloksana [93]

Polidimetilsiloksan se najvise upotrebljava u biomedicini zbog njegove
biokompatibilnosti i biostabilnosti, jer on u kontaktu sa zivim tkivom necée izazvati nezeljene
efekte [140, 141]. Osnovni parametar koji se povezuje sa hemijskim i fizickim osobinama kao
Sto su slobodna povrSinska energija, napon na povrsini, ¢vrstina i vlaznost jeste uticaj vode i
proteina [142]. U medicini je primjena materijala bitna i uzima se u obzir strukturna
kompatibilnost ili mehanicko medudjelovanje ugradenog aparata i1 okolnog tkiva.
Neadekvatnaa kombinacija mehanickih osobina moZe izazvati upale i druge nepredvidene
reakcije, te loSe podrzavati tkivo.

Vrijednost elastiénog modula polidimetilsiloksana krece se u opsegu 1,32-2,97 Mpa, a
zatezna ¢vrstina mu je 3,51-5,13MPa [143]. Navedene vrijednosti znacajno zavise od koli¢ine
dodatog sredstva za oc¢vrsc¢avanje, a uslovljene su i temperaturom i samim procesom u kome je
do oc¢vricavanja do3lo. Proporcionalno porastu temperature, do 125 °C, rastu i vrijednosti
zatezne Cvrstine, a poslije ovoga vrijednost opada. Smanjenje fleksibilnosti PDMS-a i, uz to,
smanjenje brojne vrijednosti Jangovog modula elasti¢nosti bi¢e izazvano povecanom koli¢inom
sredstava za ocvrscivanje, dok je ¢vrstina proporcionalna Jangovom modulu elasti¢nosti [144].

PDMS, zbog visoke energije veze koja iznosi ~ 445 kJ/mol i prisutne metilne (CHz-)
veze, daje zanimljive fizicke 1 hemijske osobine kao §to su:

- ¢vrstina i stabilnost

- termicCka stabilnost

- otporan na oksidaciju i Ultravioletno zracenje
- mala povrsinska zategnutost

- otporan na vlagu i atmosferske uticaje

- otporan na mnoge hemikalije

- veoma mala temperatura ostakljivanja

- fleksibilnost

- propustljivost gasova i biokompatibilnost

22



Isto tako je opticki proziran i moze se vrlo efikasno koristiti u izradi protutipova, ipak
ima neka ogranicenja. Velika hidrofobnost je problem kod punjenja mikrokanala i onda se traze
dodatni tretmani i tu pomaze plazma.

Permeabilnost PDMS-a moze ometati procese u stani¢nim kulturama, a kao njegov
glavni nedostatak navodi se ograni¢enost i specificnost u slucaju da se primijeni kao
komponenta odredene strukture, mada se i to moze promijeniti dodavanjem aditiva.

3.1. Fizicko — hemijske karakteristike silikona

Osnova siloksana, koja sadrzi ponavljajuce jedinice silikonsko-kiseonicke veze (-Si-O-
Si-O-), je strukturno jezgro polisiloksana (Slika 15), poznatog kao silikoni. Razli¢ite organske
grupe su vezane atomima silikona u silikonskom lancu, ukazujuéi na to da je silikon polimer
sastavljen od anorganskog (Si-O) glavnog lanca i organskog bo¢nog lanca (R) [101], [145].

CH;
!
(CH), Si=0 TSi = O = Si(CH),

GHy

Slika 15. Hemijska struktura polisiloksana

Silicijum (Si) je kao hemijski element elektropozitivan i prema tome formira kovalentne
veze sa kiseonikom. Ove veze se nazivaju siloksanske veze (Si-O-Si) i formiraju anorganske
monomerne lance razli¢itih duzina sa dva organska monovalentna radikala [101, 146, 147].
Opsta formula je -R2Si-O, gdje je supstituent R obi¢no metil, etil, propil, fenil, fluoroalkil,
aminoalkil, hidroksi, merkapto, vodonik ili vinil grupa [146]. Na primjer, atomi silikona vezani
polisiloksana [105, 148]. Siloksani imaju Cetiri razli¢ita funkcionalna nivoa, koji odreduju
njihovu strukturu zajedno sa vrstom funkcionalnih grupa koje posjeduju. Tetrafunkcionalni (K),
trifunkcionalni (T), difunkcionalni (D) ili monofunkcionalni (M) monomeri ili jedinice mogu
postojati u razli¢itim strukturama polisiloksana, dok T i1 K jedinice formiraju razgranate i
unakrsno povezane molekule koji se mogu vidjeti u elastomerima ili smoli [105, 146].
Siloksanski polimeri mogu imati razli¢ite strukture zasnovane na razli¢itim funkcionalnostima
Si-O jedinice, jer (SiIR20)n lanac moze da se podesi po duzini, ili da se uvedu bo¢ne grupe ili
da se ostvari unakrsno povezivanje, ¢ime se fino podeSavaju kona¢na svojstva siloksanskog
polimera, ili silikona [149]. Siloksani se mogu sintetizovati hidrolizom hlorosilana.
Meduprodukti ove reakcije su silanoli €ije hidroksilne grupe reaguju tako da spontano formiraju
linearne ili cikli¢ne siloksanske oligomere. Oni se zatim polimerizuju reakcijom kondenzacije
da bi se formirali polisiloksani. Ova reakcija, gde se dva monomera spajaju da formiraju seriju
ponavljajucih jedinica i uklanjaju se nusproizvodi kao Sto je voda, naziva se kondenzaciona
polimerizacija. Najc¢e$¢i polimer koji nastaje ovom reakcijom je linearni polidimetilsiloksan
kao Sto je ranije pomenuto [102, 149].

Razli¢iti te¢ni oblici silikona (emulzije, smola) mogu se hemijskim modifikacijama i
reakcijama dalje transformisati u elastomer ili ljepilo. Ovi proizvodi na bazi silikona, ili
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siloksanski elastomeri, se¢ obi¢no primjenjuju u biomedicini [101]. Posto je silicijum (Si)
elektropozitivan hemijski element, elektronegativnost izmedu Si i O je visoka, §to rezultuje
visoko polarnom kovalentnom Si-O vezom. Polaritet Si-O veze obezbjeduje visoku energiju
veze i dobru temperaturnu stabilnost. Jonska priroda siloksanskih veza daje im znacajnu
fleksibilnost [150]. Zbog svojih osobina kao Sto su visoka propustljivost gasa, hidrofobnost i
otpornost na termic¢ku oksidaciju, imaju Siroku primjenjivost i obi¢no se ne mogu zamijeniti
polimerima na bazi ugljenika [151]. U poredenju sa ugljeni¢énim vezama, ugao siloksanskih
veza i rastojanje veze su veliki, §to doprinosi tome da rotacija nije ograni¢ena i da je energija
rotacije veoma niska, §to polidimetilsiloksan €ini najfleksibilnijim silikonskim polimerom [105,
148]. Kao rezultat ovih hemijskih karakteristika, PDMS (Polidimetilsiloksan) se razlaze na 400
°C, ali ima relativno nisku temperaturu prelaza u staklo od -120 °C i skoro uvijek je tecan
izmedu te dvije temperature. Fleksibilnost veza izmedu polimernih lanaca u
polidimetilsiloksanu i prisustvo metil bo¢nih grupa takode obezbjeduju slabu medumolekulsku
interakciju izmedu njih 1 povrSinski napon [150]. Polisiloksani su hemijski inertni Sto
obezbjeduje dobru biokompatibilnost.

Siloksanska osnova-[O-Si(CH3)2]n- odreduje njegovu inertnost i otpornost na
oksidaciju i propadanje uslijed faktora okoline kao Sto su vlaznost ili promjena temperature u
Sirem opsegu [152]. Siloksanski lanci mogu slobodno da se rotiraju pri ¢emu omogucavaju
orijentaciju alkil grupa na povrsini. Kao rezultat toga, kada je silikonski polimer u kontaktu sa
okolinom, metil grupe preovladuju na povrsini ¢ime se stvara niskoenergetska i hemijski inertna
povrsina. Veoma znaéajan fenomen, amfifilna priroda silikonskih elastomera, moze se istaci
medu njihovim jedinstvenim osobinama i pruziti uvid u adhezivne kvalitete elastomera kada su
u kontaktu sa ljudskom kozom. Kontaktni fenomeni za meke materijale su sloZeni sa
ograni¢enim istrazivanjima u modeliranju habanja u vezi sa uslovima in vivo [153]. Povrsinski
napon se moze smanjiti preko amfifilnih karakteristika. Na primjer, kada su silikonski
elastomeri u vazduhu, kontaktna povrSina sabija vezane metil grupe, Sto utice na nivo
hidrofobnosti supstance. U kontaktu sa vodom dominira dipol siloksanskog skeleta, $to Cini
silikon hidrofobnijim [146]. Takode, neke od prednosti silikonskih polimera su njihova visoka
elasticnost, dobre elektricne osobine, opticki transparentni, nov€ano pristupacni te ih je lako
proizvesti, kao Sto je prikazano u tabeli 1.

Silikonska guma za ¢iju razgradnju je potrebno 50 — 500 godina je veoma izdrZljiva,
¢ine¢i je veoma stabilnim materijalom tokom vremena za trajne implantate. Silikon se moze
neograniceno koristiti na 150°C bez uticaja na bilo koje od njegovih osobina [101]. Medutim,
tokom vremena, silikon postepeno gubi elastiCnost, uz smanjenje cvrstoce. Ekstremne
temperaturne fluktuacije (iznad 200 °C) mogu izazvati pukotine usled Sirenja i skupljanja, $to
dovodi do viSih nivoa naprezanja. ViSe temperature povecavaju hemijsku reaktivnost silikona.
Na primjer, soCiva na bazi silikona mogu da izvedu preko 400 miliona ciklusa bez promjena
poslije > 2 godine [154].

Tabela 1. Fizicko-hemijske osobine i biokompatibilnost silikona

Fizi¢ko-hemijske osobine Biokompatibilnost

Hidrofobnost Hemokompatibilnost

Znacajna fleksibilnost Manje ranjiv na napade tkiva domacina

Niska temperatura prelaza u staklo Ponovljena sterilizacija ne uti¢e na silikon

Hemijska inertnost, bioinertnost Ne izaziva genotoksicnost ili transformaciju
zdravih celija u celije raka
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Visoka elasti¢nost Pogodna za dugotrajne impantacije

Dobre elektri¢ne osobine Antiadhezivne karakteristike

Opticki transparentan Specificne adhezivne karakteristike

Otpornost na termic¢ku oksidaciju

3.1.1 Biokompatibilnost silikona

Biokompatibilnost kao najvaznija osobina obuhvata odgovor biomaterijala na domacina
a koje se odnosi na biomaterijal (povrsinska struktura, hemijske i fizicko-mehanicke osobine,
razgradivost) i onaj koji se odnosi na domacina (starost, prethodne procedure, tjelesna masa,
uzimani lijekovi, bolesti) [155]. Bioinertnost pretpostavlja odsustvo genotoksi¢nosti ili
transformacije zdravih ¢elija u c¢elije raka [156, 157]. Aktivna poveznica izmedu biomaterijala
i tkiva domacina tokom vremena upravlja funkcionalnim ponaSanjem materijala, s obzirom da
hirurski zahvati u izvesnoj mjeri indukuju inflamatornu reakciju neposredno nakon zahvata.
Odgovor tkiva se moze grupisati u odnosu na: (1) interakcije krv-supstanca, (2) ispustanje
signala opasnosti od oStecenih ¢elija, (3) akutnu upalu, (4) upalu koja je u toku i (5) reakciju na
strano tijelo. Makrofagi su medu najkriticnijim ¢elijama koje reguliSu reakciju biomaterijala-
domacina jer igraju klju¢nu ulogu u fazama inflamatornog odgovora i obnavljanju tkiva [156,
157]. Kada biomaterijal dode u kontakt sa tkivom domacina u pocetnoj fazi, tanak sloj proteina
krvi i plazme ¢e se razviti na njegovoj povrsini kroz proces poznat kao Vroman efekat. Ovaj
proteinski sloj moze da funkcioniSe kao barijera koja odvaja biomaterijal od tkiva domacina,
mijenjajuci osobine biomaterijala tokom vremena [155-157]. U posljednjoj fazi, kada izazivaju
fibrozu, najvise su zastupljeni makrofagi. Odvajanjem implantiranog biomaterijala od okolnog
tkiva, proizvedena fibrozna kapsula moze narusiti njen u¢inak [156]. Hemokompatibilnost kao
sposobnost biomaterijala da minimizira hemolizu i spreci stvaranje tromba je takode klju¢na
[156].

Za procjenu biomaterijala od velikog znacaja su razliciti bioloski faktori, kao $to su
stepen nekroze i degeneracije tkiva u okolnom tkivu, ¢elijska apoptoza, proliferacija celija,
endotelizacija, stepen inflamacije, biodegradacija itd. [157]. U Sirokom spektru biomedicinskih
primjena u svim oblastima medicine, polidimetilsiloksan sluzi kao odli¢an primjer
biomaterijala sa dobrom biokompatibilnos¢u [101]. Silikon ima nisku hemoliticku reakciju
zbog svoje hidrofobnosti, $to doprinosi njegovoj dobroj kompatibilnosti sa krvlju. Hemijski
sastav, visoka molekulska tezina i relativna Cistoca silikona doprinose njihovoj niskoj
toksi¢nosti. Posto je netoksi¢an, veoma je pogodan za dugotrajne implantacije [101]. Zbog
svoje hidrofobnosti i niske povrsinske napetosti, silikon takode ima jaku hemokompatibilnost,
Sto smanjuje rizik od inkrustacije u kontaktu sa tjelesnim te¢nostima [101]. Zbog svoje hemijske
i termicke stabilnosti, siloksanski elastomeri su manje osjetljivi na napade tkiva domacina, a
ponovljena sterilizacija im ne Steti [101]. Odli¢na biokompatibilnost siloksanskih elastomera
dodatno je olakSana njihovom fizioloSskom inertnoSéu, niskim modulom, antiadhezivnim
karakteristikama i dobrim kvalitetom prijanjanja na specifiéne podloge [105].

3.2 Mehanic¢ke karakteristike intraokularnih so¢iva

Mehanicke, opticke 1 druge relevantne osobine intraokularnih sociva (I0S) 1 njihovih
materijala su dugo proucavana [158], prateci trend minimalno invazivne hirurgije i pojavu lako
dostupnih elastomernih silikonskih implantata. U pogledu mehanickih osobina, jedno od prvih
razmatranja bila je sklopivost materijala. Ostala zabrinjavajuca pitanja ukljucivala su hemijsku
Cisto¢u, karakteristike povrSine i opticke osobine. Prilikom testiranja materijala na sklopivost,
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on ne bi trebalo da pokazuje guzvanje, Sto zna¢i da nema oStec¢enja pri savijanju i da ima dobar
oporavak materijala. Cvrstoéu materijala takode treba testirati da bi se procijenila otpornost na
kidanje i cijepanje. Dakle, relevantna mehanicka ispitivanja treba da ukljucuju ispitivanje
zatezanja (otpornost na kidanje, procentualno izduzivanje, odredivanje modula elasti¢nosti),
ispitivanje tvrdoce, kao i skenirajucu elektronsku mikroskopiju za procjenu ponaSanja savijanja
[117].

Mehanicka karakterizacija intraokularnih sociva je slozena jer in vivo tehnike u sustini
ne postoje, ali neki od postupaka testiranja razvijenih za mehanicko testiranje kontaktnih so¢iva
mogu se Koristiti za njihovo laboratorijsko testiranje, kao $to su prilagodena podesavanja koja
su koriStena za odredivanje modula elasti¢nosti, relaksacije napona i ¢vrsto¢e kontaktnih sociva
[159] ili opticke koherentne elastografije kao nove predlozene metode [160]. Test savijanja
kontaktnih sociva u tri tactke prema ASTM D790, moze se koristiti za procjenu naprezanja,
opustanja, opterecenja i elasticnosti [161]. Neki novi pristupi za in vivo karakterizaciju
intraokularnih so¢iva razmatraju opticku karakterizaciju za prac¢enje njenog ucinka [162],
implantaciju mikrofluidnih uredaja [163] ili drugih naprednih biosenzora [129] i tehnike
opticke koherentne tomografije za otkrivanje in vivo naprezanja i pomijeranja tkiva [164],
[165].

Triboloske ili povrSinske osobine intraokularnog sociva su istrazivane koris¢enjem
mikroskopije atomske sile [166]. Utvrdeno je da razliciti profili hrapavosti povr§ine mogu biti
rezultat proizvodnje zbog izbora proizvodne tehnologije. Povrsinsko testiranje moze pomoci
proizvoda¢ima da naprave bolji izbor i postignu optimalne karakteristike. Karakterizacija
habanja nakon odlaganja sociva je jedna od vrijednih metoda za procjenu habanja i promjenu
parametara [167].

Da bi istrazili kvalitet vida za pacijente sa implantiranim intraokularnim soc¢ivima, neki
istrazivaci su pokusali da kreiraju opto-mehanicki model oka u svrhu simulacije psihofizi¢kih
testova kao Sto su testovi ostrine vida i kontrastne osjetljivosti, olaksavajuci izbor ljekarima i
pacijentima izmedu razli¢itih vrsta intraokularnih soc¢iva [130, 168].

Cherrier i dr. (2010) opisali su dva sistema mjerenja intraokularnih sociva, jedan u
skladu sa EN/ISO 11979, komercijalno nazvan OptiSpheric IOL, i drugi pristup zasnovan na
senzorima, komercijalno nazvan VaveMaste IOL. Vazni mjereni parametri su aberacija,
efektivna Zizna daljina (EFL), snaga i funkcija prenosa modulacije (MTF). Otkrili su da je prvi
sistem adekvatan za mjerenje snage, efektivne zizne daljine (EFL) i snage i funkcije prenosa
modulacije (MTF) prema EN/ISO 11979 standardu, dok je drugi sistem bio dobar u
obezbjedivanju mape snage, talasnog fronta i aberacija intraokularnih soc¢iva [169].

Eppig 1 dr. (2014) opisali su opticku postavku koja se koristi za fotohromicku
karakterizaciju intraokularnih sociva. Fotohromske boje se koriste u oblasti intraokularnih
so¢iva za filtriranje plave svjetlosti i sline primjene. Autori studije su izmjerili Kinetiku
fotohromskog djelovanja [170] koriste¢i ksenonsku lampu kao izvor svjetlosti, filter tocak i
spektrometar. Nisu primijetili degradaciju boje pod temperaturom koja je slicna onoj na
ljudskom oku.

3.3 Primjena silikona u oftalmologiji

Ljudsko oko je jedan od najslozenijih organa ljudskog tela, ali je ipak bio prvi organ sa
uspjeSnom transplantacijom donorskog tkiva (transplantacija roznjace) [171]. Prvi vjestacki
biomaterijali su koris¢eni u oku i prije ove transplantacije [172]. Oftalmologija se bavi
anatomijom, fiziologijom, dijagnozom i lijeCenjem stanja koja utic¢u na funkciju oka, kao $to su
katarakta, glaukom ili ablacija retine [171, 173]. Mnogi oftalmoloski biomaterijali su razvijeni
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za postizanje ovih ciljeva. Medutim, najvecu istrazivacku paznju su privukli polimeri zbog
svoje biokompatibilnosti i mogucénosti izrade prilagodenih fleksibilnih materijala i trenutno su
najSire koriS¢eni biomaterijali [174]. Njihova primjena u oftalmologiji obuhvata skleralne
plombe koje se koriste za operaciju ablacije retine, keratoproteze, silikonske cjev¢ice, sisteme
za isporuku lijekova, drenazne implante u hirurgiji glaukoma, o¢ne endotamponade, kontaktna
sociva i intraokularna so¢iva [108, 174, 175]. Silikonski polimeri i siloksanski elastomeri imaju
osobine zbog Cega se koriste u oftalmologiji i ¢esto se koriste u navedenim o¢nim implantatima
[173, 176, 177].

3.4 Intraokularno soc¢ivo

Intraokularna sociva su vrsta biomaterijala koji se koristi kao trajni implantat u
standardnoj proceduri za zamjenu prirodnog soc¢iva u slu¢aju njegovog zamucenja, ili sSe mogu
implantirati preko prirodnog soc¢iva u oku kako bi se ispravile teze refrakcione greske, najcesce
miopija [110, 173]. Normalna fiziologija i anatomija kristalnog soCiva u sustini defini$u
biokompatibilnost vjestackih intraokularnih sociva, ukljucuju¢i razumjevanje oftalmoloske
patologije [178]. Socivo je postavljeno u zadnjoj komori oka, iza zjenice i irisa, kao §to je
prikazano na slici 16.

Cilijarno tijelo

Cilijarna vlakna

Kristalno sofivo

Roinjata —
Zjenica —
Oéna vodica -
. _ Optidki nerv
—_ x,f-""f T Krvni sudovi

T Mreinjala

Staklasto tijelo (ispunjeno
staklastom tednoféu)

Slika 16. Socivo oka. Slika je modifikovana sa strelicama i tekstom nakon adaptacije ,,Oka* iz
Servier Medical Art od strane Servier-a, licenciranog pod medunarodnom licencom Creative
Commons Attribution CC-BI 4.0 (https://smart.servier.com/smart_image/eie-smart-ov /)

U centru soCiva nalazi se jezgro okruzeno celijama vlakana soCiva koje proizvode
kristalne proteine potrebne za odrzavanje indeksa prelamanja so¢iva na 1,42. Fine trake poznate
kao zonularna vlakna povezuju cilijarne miSi¢e sa so¢ivom [179]. Oc¢no soc€ivo je providna,
bikonveksna struktura i drugi deo oka pored roznjace koji ima prelomnu mo¢. Refrakciona mo¢
ljudskog oka u njegovom prirodnom, neakomodativnom stanju je priblizno 15-20 dioptrija.
Konkretno, 20% prelamanja je u socivu, a 80% u roznjaci, koja ima mo¢ prelamanja od oko 43
dioptrije. SoCivo omogucava fokusiranje na razli¢ite udaljenosti da bi se stvorila ostra, jasna
slika predmeta na mreznja¢i promjenom njegovog oblika. Ovaj proces povecanja dioptrijske
moc¢i oka naziva se akomodacija i kontrolie se inervacijom cilijarnog miSi¢a od strane
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autonomnog nervnog sistema [178, 180-182]. Kada oko pokuSa da se fokusira na objekat u
blizini, cilijarni miSi¢ se kontrahuje, izazivajuc¢i pad napetosti u zonularnim vlaknima oko
ekvatora sociva. Povecanje zakrivljenosti prednje i zadnje povrSine sociva, smanjenje pre¢nika
so¢iva 1 povecanje aksijalne debljine so¢iva doprinose povecanju dioptrijske prelomne moci
oka [182]. Socivo se nalazi iza irisa. Sastoji se od vode, kristalnih proteina, lipida, Secera,
molekula male tezine, antioksidanata (GSH). Uloga kristalnih proteina je da Stite ¢éelije sociva
od apoptoze izazvane stresom, da reguliSu rast ¢elija, da djeluju kao strukturni proteini, i Sto je
najvaznije, da odrzavaju transparentnost sociva i njegov visok indeks prelamanja [183]. Sa
godinama, transparentnost i refraktivna mo¢ sociva se neizbjezno smanjuju, $to dovodi do
stvaranja katarakte. PoSto ne postoji drugi nacin lijeCenja ovog stanja, jedino rjeSenje je
operacija katarakte, odnosno implantacija vjestackog soc¢iva [173].

3.4.1 Uvealna i kapsularna biokompatibilnost intraokularnih sociva

Intraokularno so¢ivo mora da ispuni niz zahtjeva, ukljucujuéi biokompatibilnost,
nemogucnost da izazove reakciju tkiva koja traje mjesecima, godinama ili ¢ak decenijama i
dobre opticke kvalitete za obnavljanje vida [118]. BioloSka reakcija je izazvana hirurskim
rezom, defektima kapsule soCiva i naruSavanjem oc¢ne krvno-vodene barijere nakon
implantacije intraokularnog soc¢iva [158]. Biokompatibilnost intraokularnih materijala moze se
kategorisati kao uvealna ili kapsularna. Uvealna kompatibilnost se odnosi na reakciju stranog
tijela koja je rezultat rusenja krvno-vodene barijere nakon implantacije intraokularnih so¢iva
[181, 184]. Adsorpcija proteina na povrSini intraokularnog sociva pocinje odmah nakon
implantacije i takode olakSava adsorpciju drugih celija [181, 185]. Ovu bioloSku reakciju su
pokazali Jiang i dr. [186] u epitelnim ¢elijama sociva zZivotinja koje su bile podvrgnute operaciji
katarakte. Transkriptom epitela so€iva je znafajno izmjenjen u 19 gena povezanih sa
kataraktom 24 sata nakon operacije katarakte. Neki od ovih gena su HMOKS1, LCN2, COKS-
2, CKSCL1, CCL2, S100a9 i CSF3/G-CSF, koji kontrolisu urodeni imuni odgovor i izazivaju
hroni¢nu upalu. Ekstremna prekomjerna ekspresija inflamatornog medijatora poc¢inje 1 do 6 sati
nakon operacije katarakte, dostize vrhunac unutar 24 sata, a zatim pocinje da opada 3 dana
kasnije. Ovi rezultati stoga pokazuju da se proinflamatorni citokini stvaraju odmah nakon
operacije [186]. Pripremljeni sloj se stvara nakon talozenja krvnih proteina na povrsini
biomaterijala. Osnova pripremljenog sloja je fibrin (njegov prekursor je fibrinogen), koji
pokrece ukljucivanje fibroblasta i inflamatornih ¢elija. Inflamatorni odgovor se pokrece nakon
formiranja krvnog ugruska adsorbovanim fibrinom koji privlaci fagocite.

Proteini celijske adhezije, fibronektin i vitronektin, takode reguliSu inflamatorni
odgovor pokretanjem invazije na povrSinu intraokularnog sociva od strane monocita koji zatim
postaju aktivirani makrofagi. Makrofagi se zatim spajaju i stvaraju dzinovske celije stranog
tijela. Trombin iz krvnih ugrusaka takode ima ulogu u privlacenju fagocita i utiCe na
regeneraciju oSte¢enog tkiva domacina. Faktor rasta-4 (PF4), trombocitni faktor rasta (PDGF)
i transformiSuci faktor rasta-beta (TGF-b) se oslobadaju iz formiranog krvnog ugruska pomocu
aktiviranih trombocita i funkcioni$u da privlace fibroblaste [157]. Aktivirani TGF-b se vezuje
za epitelne Celije sociva (LEC) na povrsini celije, §to zauzvrat pokrece SMAD proteine kao
signalne puteve koji vode do transkripcije TGF-b gena, aktivacije Rho GTPaze i dalje
stimulacije PI13/Akt i MAPK puteva [187]. Ovi procesi su povezani sa epitelno-mezenhimskim
prelazom (EMT), kontrakcijom matriksa, formiranjem miofibroblasta, diferencijacijom celija i
inhibicijom normalnih signalnih puteva epitelnih Celija soc¢iva [187]. Inflamatorne celijske
naslage na povrsini sociva su uobifajene do godinu dana nakon operacije katarakte. Ovaj
bioloSki proces ukljucuje dva razli¢ita tipa celija: prva vrsta celija su male celije slicne
fibroblastima koje dostizu vrhunac nakon mjesec dana, dok su druge vrste dzinovske celije
stranog tela koje dostizu vrhunac nakon tri mjeseca. Velike ¢elije se degeneriSu, odvajaju od
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povrsine i ostavljaju iza sebe bezéelijsku proteinsku membranu, koja tipicno obuhvata
intraokularno soc¢ivo izoluju¢i ga od okolnog tkiva [181, 185].

Kapsularna biokompatibilnost, ili interakcija izmedu intraokularnih sociva i preostalih
epitelnih celija sociva u kapsularnoj vreéici, je od presudne vaznosti. Znacajno je primjetiti
dvije razlicite vrste ¢elija koje ¢ine epitel normalnog kristalnog sociva. Prednje epitelne celije
("A" celije) koje se nalaze ispod prednje capsule sociva i E ¢elije koje se nalaze u podrucju
ckvatora i odlikuje ih izrazita mitoticka slika i formiraju sloj koji je stalan sa ekvatorijalnim
¢elijama sociva ("E" celije). E celije pocinju da migriraju u zadnju kapsulu soc¢iva kada su
poremecene operacijom katarakte, za razliku od A ¢elija. Kroz epitelno-mezenhimski prelaz
(EMT), A-celije se razvijaju u fenotipove fibroblasta, ali nemaju tendenciju proliferacije. U
blizini ekvatora sociva, E celije, koje su bez jezgara i eksprimiraju kristaline (citoplazmatske
proteine), povecavaju svoju veli¢inu i oblik do tzv. Soemmeringovih prstenova i Elschnigovih
perli (slika 17) [180, 181]. Ekspresija alfa aktina glatkih miSi¢a (a-SMA) uzrokuje da ove
fibroti¢ne Celije proliferiraju i rastu duz zadnjeg podrucja, gde luce abnormalni ekstracelularni
matriks, Sto je ono Sto definiSe epitelno-mezenhimalni prelaz. Epitelno-mezenhimalni prelaz je
znacajno regulisan elektromagnetno kompatibilnim komponentama (EMC) putem autokrinih
procesa, signalizacije integrina i signalizacije faktora rasta. Konkretno, epitelno-mezenhimski
prelaz je povezan sa faktorom rasta fibroblasta (FGF) i transformiSu¢im faktorom rasta-beta
(TGF-b). Opacitet intraokularnog sociva je proizvod oba ova transformisana ¢elijska fenotipa
putem epitelno-mezenhimskog prelaza [180].

Prednja kapsula Zadnja kapsula

Rezidualne epitelne éelije

Kapsularni nabori

Someringovo prstenje  Elschnigovi biseri

Slika 17. Zamucenje zadnje kapsule intraokularnog sociva (preStampano iz Progress in
Retinal and Eye Research, Vol 82, maj 2021, 100905, I.M., Vormstone, .M., Smith, A.J.O.,
Eldred, J.A., Posteriorna vrecica: Sta se nalazi u vreéici? (Posterior capsule opacification:
What's in the bag?), Autorska prava (2021), uz dozvolu Elseviera

3.4.2 Silikonsko ulje u operativhom zahvatu odvajanja mreZnjace

Decenijama se silikonsko ulje koristilo kao standardni materijal u operacijama oka za
dugotrajnu internu intraokularnu endotamponadu 1 postalo je osnovno sredstvo u lijeCenju
veoma teskih stanja u vitreoretinalnoj hirurgiji [188], [176], [189], [190], [177], [191].
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Silikonsko ulje je prvi put opisano kao intraokularna tamponada za odvajanje mreznjace
1962. godine od strane Cibisa i njegovih kolega [192]. Ovi autori su implantirali silikonsko ulje
u staklasto tijelo (corpus vitreum) Zivotinja da bi obezbijedili trajnu podrSku mreznjaci.
Silikonsko ulje je sintetiCka supstanca sastavljena od ponavljajucih jedinica siloksana
(polidimetilsiloksan). KoriStene su razli¢ite kompozicije silicijumskog ulja, sa 1500, 2000 ili
5000 centistoka [176]. Karakteristike silikonskog ulja koje ga ¢ine korisnim sredstvom za
tamponadu ukljucuju povrsinski napon i viskozitet.

Silikonsko ulje se koristi kao standardni materijal kod komplikovanog odvajanja
mreznjace [176, 177, 189-191, 193], a nedavno i kao sklopivo kapsularno staklasto tijelo za
tesko odvajanje mreznjace [194, 195]. KoriSten je za obnavljanje ablacije mreznjace do koje je
doslo usled proliferativne vitreoretinopatije, traume ili trakcije [196]. Koristene su razlidite
kompozicije silikonskog ulja, sa 1500, 2000 ili 5000 centistoka [176]. Zbog kataraktogenog
dejstva na faki¢ne o¢i, kao i zbog rizika od povecéanja intraokularnog pritiska, silikonsko ulje
zahtijeva uklanjanje nakon nekoliko mjeseci. Neki izazovi sa dugotrajnim prisustvom
silikonskog ulja u oku i dalje postoje [119, 120, 197] i istrazeni su razliCiti pristupi za
prevazilazenje tih izazova [198], [199]. Takode, jo$ uvek postoje izazovi povezani sa nekim
postojecim stanjima za upotrebu silikonskog ulja i naknadnim efektima na vid pacijenata, kao
Sto su sekundarni glaukom [200] ili dijabeticki makularni edem [201], [202], jer neka stanja
poput dijabetesa imaju znacajan uticaj na centralnu debljinu roznjace [203]. Laserske operacije
moraju uzeti u obzir prisustvo silikonskog ulja [204], [205].

Silikonsko ulje se lako steriliSe i ne pokazuje hemijsku aktivnost [206]. Osobine kao Sto
su transparentnost i propustljivost kiseonika ¢ine ga pogodnim za oftalmoloSke primjene, sa
moguénoSéu proizvodnje u razli¢itim gustinama, dok laki silikon (oko 1500 centistoka) moze
da pluta na vodi, gust tone (oko 5000 centistoka) [207]. Silikonsko ulje se koristi za
popunjavanje staklene Supljine kada se stakleno tijelo ukloni. Visok povrSinski napon
omogucava tamponadu neuroretine. Nova proliferativna vitreoretinopatija se spre¢ava zbog
ograni¢avanja kretanja proliferativnih ¢elija i drugih medijatora, ukljucujuci prisustvo krvi i
fibrina, posto se silikonsko ulje ne mijeSa sa vodom [208]. Nema uticaja atmosferskog pritiska
Sto omogucava pacijentima da slobodno putuju [208]. Moguca emulzifikacija silikonskog ulja
moze da se desi i dovede do negativnih posljedica, ali je veci viskozitet manje sklon tome [209].
Zbog toga se silikonsko ulje koristi kao privremeni implantat, obi¢no 3-6 mjeseci [210].

Na slici 18. prikazana je realna dijagnosti¢ka klinicka slika gde se moze vidjeti: a)
odvajanje mreznja¢e na desnom oku, b) isto oko nakon uspesne pars plana vitrektomije sa
tamponadom od 5000 cs silikonskim uljem i anatomskim ponovnim spajanjem mreznjace, )
SD-OCT skeniranje istog oka 4 mjeseca nakon operacije sa normalnom arhitekturom slojeva
mreznjace.

3.4.3 Materijali na bazi silikona za implantate i uredaje

Implantati na bazi silikona su razvijeni da poboljSaju vid, reguliSu intraokularni pritisak
i rijeSe probleme sa mreznjaom. Tokom proteklih 70 godina, doslo je do znaCajnog napretka
u materijalu i dizajnu intraokularnih so¢iva. Danas, materijali koji se koriste za intraokularna
so¢iva su silikon, akril (hidrofobni i hidrofilni akril), kolamer, polikarbonat i poly (2-
hydroxyethyl methacrylate) (PHEMA) kopolimer hidrogel [211]. Proucavaju se razliCite
mjeSavine, kao Sto je mjeSavina kolamera (60% HEMA, 36% vode, 3,8% benzofenona i 0,2%
kolagena) koja omogucava hidrofilnost i razmjenu gasova i hranljivih materija sa prednjom
komorom oka.
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Originalni biomaterijal intraokularnog sociva, polimetil metakrilat (PMMA), stvoren je
1949. godine i bio je jedini koji se moze implantirati viSe od tri decenije. Konstruisan je od
tvrde plastike, a zbog svoje krutosti zahtevao je hirurSki zahvat sa znacajnim rezom. Kao
rezultat toga, nakon operacije se nekada razvijao astigmatizam. Charles Kelman je razvio
hirurSku proceduru fakoemulzifikacije 1970-ih, $to je omogucilo da se minimizira veli¢ina reza
[122]. Ovo je stvorilo priliku za razvoj novih o¢nih biomaterijala, kao $to su silikonska sklopiva
intraokularna so¢iva, koja su poboljSala sigurnost i efikasnost operacije katarakte [122, 212].

a) b)

Qn: RETINA | SINGLE

R | 30 7x7 mm Inner Retinal thickness

Outer Retingl thickness

0,6/2,22/3,45 mm : 2y GCL+IPL thickness

Slika 18. Medicinska slika a) regmatogenog odvajanja mreznjace na desnom oku, b) istog oka
nakon uspesne pars plana vitrektomije sa tamponadom od 5000 cs silikonskim uljem i
anatomskim ponovnim spajanjem mreznjace, ¢) SD-OCT skeniranjem istog oka 4 mjeseca
nakon operacije sa normalnom arhitekturom slojeva mreznjace.

Silikon je koriSten za stvaranje prvog komercijalnog sklopivog intraokularnog sociva
[173]. Pored toga, silikonska intraokularna sociva su fleksibilna i napravljena za implantaciju
sa malim rezom [179]. Opticki pre¢nik silikonskih intraokularnih soc¢iva krece se od 5,5 do 5,6
mm, a njihov indeks prelamanja od 1,41 do 1,46 [110]. Medutim, za jednodijelno sklopivo
soCivo sa 2 otvorene petlje, opticki precnik je 6,0 mm, iako sistemi injektora mogu da ucine rez
jo§ manjim (2,2 do 2,4 mm) [184]. Silikonski hidrogelovi se ¢esto koriste kao intraokularna
sociva jer se lako mogu savijati i rasklapati intraoperativno [182]. Mogu se koristiti jednodijelna
(od istog materijala) 1 viSedijelna (opti¢ki i hapticki dijelovi su napravljeni od razli¢itih
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materijala) intraokularna soc¢iva. Opticki dio daje refraktivnu funkciju sociva, a hapticki dio
pricvrséuje socivo za strukture koje okruzuju intraokularno socivo [173]. Takode su razvijeni
neki dizajni soCiva, asferi¢na, akomodativna, multifokalna i neka druga. U zavisnosti od
lokacije implantacije, intraokularna sociva mogu prednjekomorna i zadnjekomorna i
intraokularna siciva za duzi¢nu fiksaciju [181, 184]. Najbolji funkcionalni rezultat se postize
implantacijom intraokularnog sociva u kapsularnu vreéicu, ali sa dobrom hirurSkom tehnikom
mogu dobiti zadovoljavaju¢i rezultati implantacijom odgovarajueg sociva i na drugog
predvidenoj lokaciji. Kao rezultat, svako posebno mesto implantacije zahtijeva drugaciji dizajn
sociva koji se mora prilagoditi za implantaciju [181].

Silikon se takode koristi za drenazne Santove za smanjenje intraokularnog pritiska (I10P)
kod pacijenata sa glaukomom. Tube-shunt ima cijev napravljenu od silikona koja se postavlja

u oko za odvod tecnosti iz oka, sa nekoliko dizajna koji se koriste u klinickim primjenama
[115], [213], [214].

Optimizacija hemije silikona, kao Sto je dodavanje fenil grupa u osnovu silikonskog
polimera, moze uticati na propusnost i indeks prelamanja (odnos izmedu brzine svjetlosti u
vakuumu i brzine svjetlosti u materijalu). Medutim, ne prelama se sva svjetlost na povrsini
materijala; moZe se i odraziti. Dakle, ako materijal prelama viSe svjetlosti nego Sto reflektuje,
izgledace transparentnije. Posto su silikoni veoma transparentni, to znaci da vise svjetlosnih
talasa prolazi kroz materijal nego Sto se reflektuje. Moguénost prilagodavanja vrijednosti
indeksa prelamanja silikona za razliCite zahtjeve za rehabilitacijom vida cine ga veoma
pogodnim materijalom za o¢ne implantate [173]. Silikon se koristi za korekciju refrakcionih
anomalija, ali mogu posluziti i kao implantat koji eluira lijekove u vezi sa prednjim segmentom
oka [109]. Poboljsanje kontaktnih soc¢iva je uradeno ugradnjom polidimetilsiloksana (PDMS) i
tris-(trimetil-silil-propil-metakrilata) (TRIS) kako bi se obezbijedila veca propustljivost
kiseonika, veca fleksibilnost i smanjeno taloZenje proteina formiranjem hidrofilnog mekog
sloja gela koji u potpunosti rezultiraju smanjenjem oc¢nih infekcija i omogucavaju duze nosenje
tokom dana [215], [216], [217]. Nova rjeSenja za kontaktna soCiva obezbjeduju bolji integritet,
poboljSanu otpornost na cijepanje i poveéanu udobnost [218], [219].

Jedno od najznacajnijih svojstava materijala za intraokularno socivo je kontaktni ugao
vode koji odrazava sposobnost vode da prodre i prosiri se kroz intraokularno socivo, $to moze
izazvati probleme sa zamagljenim vidom ako se formiraju mikrokapljice vode [220], [221],
[222], a takode ima dalji uticaj na zamucenje zadnje kapsule [223].

Medutim, treba napomenuti da se silikonsko ulje ne smije koristiti u kombinaciji sa
silikonskim intraokularnim socivima, zbog dokazanih komplikacija vezivanja ulja za povrSinu
intraokularnog so¢iva koje rezultiraju opti¢ckim nepravilnostima [224].

3.4.3.1 Efekat silikonskog intraokularnog sociva na zamucenje zadnje kapsule

Opacifikacija (zamucenje) zadnje kapsule, zamucenje prednje kapsule i razvoj
glisteninga nakon operacije katarakte su znacajno pod uticajem materijala za proizvodnju
intraokularnog sociva, dizajna ivica i optike [122]. Najtipi¢nija posljedica operacije katarakte
je zamucenje zadnje kapsule posterior capsular opacification(PCO), sto dovodi do zamagljenja
i zamagljenog vida. Zamucenje zadnje kapsule se obi¢no lijeci koris¢enjem neodimijuma: YAG
laserske kapsulotomije (Neodymium-doped yttrium aluminum garnet) (Nd: YAG) ili
hemikalijama koje zaustavljaju diobu celija [182]. Uloga intraokularnin materijala bila je
predmet brojnih istrazivanja 1 bez obzira na materijal, sva intraokularna soc¢iva su donekle
podlozne zamucenju zadnje kapsule [180]. Studije su pokazale da hidrofobna ljepljiva povrsina
intraokularnog so¢iva omogucava njeno sigurno prianjanje na kapsulu, inhibiraju¢i rast njenih
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epitelnih ¢elija, Sto dovodi do zamuéenja zadnje capsule so¢iva. Takode, dizajn sa oStrim
ivicama na hidrofobnom intraokularnom socivu je bolji, jer moze sprijeciti migraciju epitelnih
¢elija sociva na intraokularno so¢ivo [220]. Da bi dali azuriranu procjenu dugoro¢nih problema
nakon implantacije hidrofobnih silikonskih i akrilnih intraokularnih so¢iva, Kvon i dr. [121] su
pregledali 1 analizirali deset studija koje su ukljucivale 1.138 ociju, a intraokularna sociva su
uporedena i procijenjena. Nije bilo znaCajne varijacije izmedu silikonskih 1 akrilnih
intraokularnih sociva kada je isklju¢eno vrijeme prac¢enja. Hidrofobna silikonska intraokularna
soCiva sa zaobljenim ivicama, za razliku od akrilnih intraokularnih sociva sa ostrim ivicama,
pokazale su niZe vrijednosti zamucenja zadnje kapsule nakon Sest godina pracenja (formiranje
Soemmeringsovog prstena tokom duzeg perioda istroSilo je oStre ivice akrilnih intraokularnih
so¢iva). Moze se zakljuciti da, umesto dizajna ivice, svojstva materijala imaju najveci uticaj na
vrijednost zamucenja sociva. Pored toga, silikon moze da se odupre formiranju
Soemmeringsovog prstena i posreduje u adheziji izmedu intraokularnog sociva i1 kapsule kroz
kombinaciju proteina adhezije kolagena IV i vitronektina. Stoga, hidrofobno silikonsko
intraokularno so¢ivo moze pomocéi u spreCavanju zamucenja sociva na duze vrijeme tokom
perioda pracenja [121]. Medutim, Perez-Vives [122] je pokazao da je dizajn ivica biomaterijala
najvazniji faktor u prevenciji zamucenja sociva i Smanjenju potrebe za izvodenjem Nd-YAG
kapsulotomije(neodymium-doped yttrium aluminum garnet), sa zaklju¢kom da su silikonska
intraokularna soc¢iva 1 hidrofobni akrili sa oStrim ivicama najbolji materijali za upotrebu.
Adhezija komponenti elektromagnetne kompatibilnosti in vivo, kao Sto su kolagen i fibronektin
na povrsinu intraokularnog so¢iva, moze poboljsati ¢elijsku adheziju i doprinijeti zamucenju
[180]. Silikonska intraokularna so¢iva pokazuju veoma nizak nivo celijske adhezije [185].
Vang i dr. [225] su istrazivali adheziju, migraciju, morfologiju i epitelno-mezenhimski prelaz
(EMT) ljudskih HLEB3 ¢elija. U prethodnim studijama, silikonska intraokularna sociva su
pokazala nisku adheziju ¢elija[185], dok je to isto potvrdeno u ovoj studiji. Nalazi ove studije
su pokazali da silikonska intraokularna sociva imaju nizak nivo celijske adhezije na svojoj
povrsini, uporediv sa polimetil metakrilat (PMMA) intraokularnim soc¢ivima, ali ipak veéi od
hidrofilnih intraokularnih sociva. Iako su silikonska intraokularna soc¢iva takode pokazala nize
vrijednosti epitelno-mezenhimskog prelaza od polimetil metakrilata, nije bilo zna¢ajne razlike
u proporciji epitelno-mezenhimskog prelaza izmedu silikonskih i drugih grupa intraokularnih
soCiva. Znacajno je napomenuti da povrSina intraokularnih soc¢iva takode utice na nivo adhezije
¢elija (hrapavost, glatkost, nepravilnosti).

Silikonski orbitalni implantati

Prije viSe od sedam decenija proizveden je prvi implant na bazi silikona za popravku
zuénog kanala [226]. Danas hirurzi preferiraju upotrebu poroznih silikonskih orbitalnih
implantata, a studije su pokazale da oni daju manje postoperativnih komplikacija kao Sto su
orbitalna infekcija i inflamatorne reakcije [111], [112]. Xu i dr. su kreirali porozne silikonske
skele (silicon scaffold) sa odli¢nim mehanickim svojstvima i poroznos¢u [227]. In vitro i in
vivo testovi su pokazali da su ove skele dobre i za adheziju i za proliferaciju i da nisu
citotoksi¢ne. Njima je lako manipulisati i podrzavaju fibrovaskularizaciju $to je povoljno za
rekonstrukciju orbite, $to ih ¢ini dobrim kandidatima za orbitalne implantate [227]. Porozni
implantati efikasno podrzavaju fibrozno urastanje, povecéavaju stabilnost implantata i njegovo
bolje pri¢vrs¢ivanje ukljucujuci pozicioniranje moguceg polietilen glikol sistema [111]. Proces
izrade je izazovan. Neke nove metode koje ukljucuju 3D digitalnu rekonstrukciju su prouc¢avane
za projektovanje i proizvodnju prilagodenih proteza i pristupacne cijene [228].

3.4.3.2 Glaukomski drenazni implanti

Nedovoljna drenaza o¢ne vodice izaziva glaukom, o¢nu bolest koja uzrokuje patoloski
porast intraokularnog pritiska koji, ako se ne reguliSe, moze dovesti do sljepila. U sluc¢ajevima
kada terapija ne uspije ili nije primjenljiva, drenazni implantati glaukoma se koriste za
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dreniranje viska ocne vodice i snizavanje intraokularnog pritiska [229]. Povecanje
intraokularnog pritiska moze se primjetiti i nakon vitreoretinalne operacije [230]. Najcesce
koris¢eni drenazni implanti su: Ahmed Glaucoma Valve, Baerveldt implant bez ventila i
originalni Molteno implant [113], [114]. Aparat za drenazu glaukoma Ahmed ima slozen
mehanizam i nekoliko dijelova napravljenih od silikona [231]. Postavljanje silikonski cijevéica
moze se realizovati na razli¢ite nacine, ukljucujuéi i slucajeve kada je intraokularno socivo
prisutno [232], [114]. Liu i dr. pokazali su da drenazni uredaji za glaukom efikasno stabilizuju
vidno polje [233].

3.5 Nanotehnoloska istrazivanja za napredne oftalmoloske tretmane

Mnoga oftalmoloSka stanja, posebno hroni¢na koja zahtijevaju produzeno lijecenje
tokom duzeg vremena, nemaju potpuno adekvatna rjeSenja, a neka ocna stanja jo§ uvek nisu
izlje¢iva. Proucavaju se nove vrste lijekova i nove metode davanja lijekova, zajedno sa novim
dizajnom materijala i poboljSanjem postojecih kako bi se obezbijedili novi tretmani. Na primjer,
nove nanotehnologije obecavaju da ¢e doprinijeti efikasnijim rjeSenjima [234-238] i posebno
sistemima davanja lijekova [133, 239, 240]. Konvencionalna terapija za hroni¢na o¢na stanja
ne moZze da pruzi adekvatan lijek zbog ograni¢enja krvno-retinalne barijere u oku kada se
primjenjuju medikamenti [241]. Posto o¢na barijera ograni¢ava bioraspolozivost datih lijekova
na samo 5%, odrZavanje efikasne koncentracije lijeka na mjestu dejstva tokom prili¢no dugog
vremena predstavlja znacajan izazov [241, 242]. O¢na povrSina sa troslojnim suznim filmom,
epitel roznjace sa svojim ¢vrstim spojevima i dezmozomima i krvno-vodena barijera cilijarnog
epitela, koji nije pigmentiran, su dijelovi oka koji ometaju prolaz molekula iz krv u unutrasnjost
oka, dok krvno-retinalna barijera, sastavljena od pigmentnog epitela mreznjace i endotela
retinalnih arterija, spreava prolaz molekula iz krvi u mreznjacu i staklastu Supljinu. Treptanje
1 drenaza suza kroz suzni kanal takode doprinose minimiziranju vremena zadrzavanja lokalno
primjenjenih lijekova [242]. Nanomedicina proucava nanocestice u klinickom lijeCenju,
dijagnozi i upravljanju bolestima [242, 243]. Od 1980-ih, prouc¢avani su sistemi za isporuku
lijekova kao tretman za mnoge oftalmoloske bolesti [234, 242], ukljucujuci bioadhezivno
poboljsanje, odrzivo oslobadanje, skrivenu funkciju, oslobadanje koje reaguje na stimuluse 1
specificno ciljanu isporuku. Struktura nanonosaca je uznapredovala i ovi novi sistemi za
isporuku lijekova u oko ukljucuju nanocestice, nanomicele, o¢ne implante, lipozome,
nanoemulzije, nanosuspenzije, dendrimere, nanocijevi, fulerene, kvantne tacke, ferofluide 1
kontaktna so¢iva napunjena nanocesticama [112]. Takode treba uzeti u obzir biokompatibilnost
i potencijalnu citotoksi¢nost nanocestica. Postoji Sansa da ¢e se nano particule (NP) nakupiti na
povrsini oka, Sto bi moglo poremetiti ¢elijski metabolizam i ometati funkciju tkiva, kao i
moguce inflamatorne i alergijske reakcije [242], [244].

3.5.1 Silikonska kontaktna so¢iva impregnirana nanocesticama

Terapijska meka kontaktna soc¢iva se sve viSe koriste za oslobadanje lijeka jer mogu da
smanje nezeljene efekte terapije kapima za oci i pokazalo se da povecavaju bioraspolozivost
lijeka za viSe od 50% [132, 242, 245]. Kontaktna so¢iva sa nano¢esticama mogu se napraviti
ugradnjom razli¢itih Cestica oblozenih lijekom, kao §to su polimerne i neorganske nanocestice,
mikroemulzije, micele i lipozomi [246]. Sociva napunjena nanoc¢esticama oslobadaju lijek u
suzni film izmedu vazduha i so€iva i u suzni film izmedu roznjace i sociva tokom duzeg
vremenskog perioda. Na ovaj nacin, ova sociva obezbjeduju kontrolisano oslobadanje lijeka
tokom pet do deset dana u poredenju sa 2-5 minuta za lijekove koji se daju putem kapi za o¢i
[242]. Tip kontaktnih so¢iva koji se naj¢escée koriste su hidrogel sociva na bazi silikona i mogu
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imati znacajan uticaj kako na fiziologiju roznjace, tako i na karakteristike punjenja i oslobadanja
lijeka. Posto mogu da apsorbuju i zadrze te¢nosti i nabubre u platformi sa rastvarac¢em u vodi,
hidrogelovi su odli¢ni za sisteme za kontinuiranu isporuku lijekova u o¢i. Oni drZe rastvarace
sa drugim hidrofobnim i hidrofilnim agensima, malim jedinjenjima i makromolekulima [247].

Glaukom je druga najc¢e$¢a hroni¢na bolest oka u svijetu definisana povecanjem
intraokularnog pritiska, Sto moze dovesti do degeneracije optickog nerva i gubitka vida [248,
249], [200]. Kao tretman najce$¢e se primjenjuju lijekovi kao Sto su timolol maleat, b-
adrenergicki blokatori i miotici kao §to je pilokarpin [249]. Metode direktnog punjenja lijeka i
rastvora za pakovanje lijeka imaju nedostatke kao $to su promjene u bubrenju 1 optickim
svojstvima soc€iva, niska apsorpcija lijeka i preveliki gubitak lijeka tokom direktnog punjenja
sociva [248].

U cilju povecéanja prodora oftalmoloskih lijekova u roznjacu, Mehta i dr. [250] koristili
su elektrohidrodinamicku atomizaciju (EHDA) za proizvodnju polimernih vlakana napunjenih
lijekovima za so€iva od silikonskog hidrogela, koji sadrzi pojacivace permeacije. Pojacivaci
permeacije sluze da povecaju apsorpciju lijeka i o¢nu bioraspoloZivost. IstraZivanja su
ukljucivala razlicite pojacivace permeacije i njihove efekte na in vitro ponasanje premaza
napravljenih elektrospinovanjem na silikonskim kontaktnim socivima punjenim timolol
maleatom. Poli(vinilpirolidon) (PVP), poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM) vlakna koja
sadrZe pojacivace permeabilnosti i napunjena timolol maleatom sintetizovana su elektrospining
tehnologijom (EHDA) i procijenjena koriStenjem razlic¢itih termickih, in vitro i spektralnih
modela. Borneol, prirodno esencijalno ulje, pokazao se kao najbolji pojaciva¢ propusnosti za
produzeno oslobadanje lijeka jer je otpusSteno 20 procenata vise lijeka u poredenju sa
nanovlaknima bez pojacivaca propusnosti. Da bi se utvrdila biokompatibilnost ovih
formulacija, koriS¢ene su svjeze ekstrahovane govede roznjace.

U lijeCenju glaukoma pored timolol maleata [249, 251] Koriste se i analozi
prostaglandina, kao Sto su travoprost, latanoprost i bimatoprost, pokazalo se da je koristenjem
nanocestica zlata moguce poboljSati unos i oslobadanje bimatoprosta za lijecCenje glaukoma.
Procjena zlatnih nanocestica otkrila je da je njihova prosjec¢na veli¢ina bila 21,1 nm, $to ne utice
na opticka svojstva silikonskih soc¢iva. Bimatoprost, koji je lako rasirio na povrsini silikonskog
soiva sa zlatnim nanocesticama, bolje se apsorbovao kontaktima sa imobilisanim zlatnim
nanocesticama unutar matrice sociva. Velika hidrofobna povrSina zlatnih nanocestica
omogucila je laku apsorpciju lijeka, §to ih ¢ini pogodnim za oslobadanje lijeka tokom duzeg
vremenskog perioda. In vitro test je otkrio generalno dobru stopu oslobadanja lijeka, bez naglog
oslobadanja znacajne koli¢ine lijeka u prvom satu i produzenog oslobadanja do 72 sata. In vivo
test je pokazao potencijal soCiva sa zlatnim nanocesticama za produzeno oslobadanje lijeka u
oku tako Sto je pokazao dobru biokompatibilnost GNP sociva sa ofima testiranih zeCeva i
prisustvo visoke koncentracije bimatoprosta u suznoj tecnosti zeca u svim testiranim
vremenskim tackama. Medutim, postoji problem sa rafalnim oslobadanjem lijeka u pocetnim
satima koji moze izazvati hiperemiju, a niska stopa oslobadanja lijeka nakon 48 sati moze biti
ispod terapijske koncentracije, Sto bi trebalo da bude rijeSeno u kasnijim istrazivanjima.
Istrazivanja dugoro¢ne toksi¢nosti zlatnih nanocestica su takode vazna (duze od 3 sedmice).

Jos$ jedno uobicajeno oboljenje oka je mikrobni keratitis [252], sa kojim se najcesce
susrecu ljudi koji nose kontaktna so¢iva. Mikrobni keratitis, kao infekcija tkiva roznjace, moze
dovesti do trajnog gubitka vida usled oStecenja i perforacije roznjace, ako se ne lije¢i. Uzrokuju
ga patogeni mikroorganizmi poput Staphilococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa i Serratia
marcescens, koji se nalaze na povrsini kontaktnog sociva, a tokom infekcije formiraju biofilm
koji je prilicno otporan na dezinfekciona sredstva [249, 253]. Postoji >18 bakterijskih sojeva
koji mogu uticati na reakcije iz razli€itih izvora [254] 1 vazno je dizajnirati materijal so€iva
kako bi se sprijeCile moguce infekcije. Metalne nanoCestice se takode Siroko koriste u
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oftalmologiji za lijeCenje mikrobnog keratitisa zbog svojih visokih antimikrobnih osobina. Da
bi testirali toksi¢nost, antibakterijsku aktivnost i fizicko-mehanicke karakteristike nanocestica
srebra in vitro, Mourad i dr. [255] su ih dodali silikonskim hidrogel kontaktnim soc¢ivima.
Nalazi su pokazali da nanocestice srebra pokazuju izuzetno antibakterijsko dejstvo, ne izazivaju
toksi¢nost 1 ne mijenjaju opticka svojstva silikonskih sociva. Nasuprot tome, pregled
bezbjednosti nanocestica srebra koji su objavili Xu i dr. [256] otkrili su da ove Cestice u stvari
mogu biti potencijalno Stetne. Prema jednoj studiji, nanocestice srebra mogu biti opasne za
ljudske o¢i tokom ranog razvoja i uzrokovati razne abnormalnosti oka. Na potencijalnu
citotoksi¢nost nanocestica srebra uti¢u njihova veli¢ina, oblik, na¢in primjene i koncentracija
[244]. Uprkos njihovoj Sirokoj terapijskoj upotrebi, veé¢i fokus treba staviti na istrazivanje
pitanja njihove moguce citotoksi¢nosti na ¢elije, tkiva i organe. Stoga, treba razmotriti prirodnu
alternativu nanoc¢esticama srebra. 1z tog razloga, Sahadan i dr. [253] su napravili funkcionalnu
polimernu matricu napravljenu od polivinil alkohola koja funkcioniSe kao sistem za isporuku
lijekova nano-razmjera za silikonska kontaktna sociva. Nanocestice fomopsidiona, veli¢ine
77,45 nm, zatvorene su u polivinil alkoholu. Ova studija je ispitala uticaj fomopsidionskih
nanocestica oblozenih na kontaktna sociva od silikon hidrogela u cilju lijecenja mikrobnog
keratitisa. Fomopsidion (C7H1004) je novi derivat ketona izveden iz Diaporthe flakinii ED2.
Pokazalo se da je nisko toksican. Upotreba nanocestica fomopsidiona rezultirala je potpunom
inhibicijom rasta odredenih bakterija, Sto ukazuje da lijek moze biti efikasan u lijeCenju
mikrobnog keratitisa. U ovom slucaju, lijek je puSten na kontrolisan nacin, pri ¢emu je 17
procenata lijeka otpusteno u roku od 48 sati. Lijek se u prvoj fazi oslobada sporo 1 kontinuirano,
ali u drugoj fazi brzo i sa visokom koncentracijom posto je silikon hidrogel potpuno nabubrio.
U budu¢nosti treba uraditi testove kako bi se utvrdilo da li fomopsidion ima antifungalne
sposobnosti.

3.6 Povrsinske modifikacije silikonskog intraokularnog sociva

PovrSinske modifikacije soCiva, posebno intraokularnog soc¢iva, mogu obezbijediti
kratkoro¢ne ili dugotrajne tretmane ukljucivanjem funkcije eluiranja lijeka u sociva [240].
Modifikovane povrSine mogu da obezbijede transport lijekova za razlicite tretmane, ali takode
mogu povecati biokompatibilnost [185, 220]. Nedavna istraZzivanja povrsinskih modifikacija
intraokularnih so¢iva pokazala su moguénosti za ublazavanje i izbjegavanje nezeljenih efekata
nakon operacija [257, 258]. Takve modifikacije su razmatrale centrifugiranje, presadivanje,
premazivanje sprejom i vezivanje nanocestica, sa ciljem sprecavanja adhezije i rasta ¢elija [258,
259]. Jedna od najnovijih metoda ukljucuje punjenje haptike intraokularnog sociva sistemom
sporog oslobadanja koji sadrzi razne antibiotike, antiinflamatorne lijekove 1 lijekove protiv
proliferacije [126, 258]. Medutim, klini¢ka ispitivanja su i dalje potrebna. Zbog njihove
sposobnosti da smanje zapaljenje i ogranice adheziju, migraciju i proliferaciju epitelnih ¢elija
soCiva, modifikovana intraokularna sociva su prikazana u brojnim studijama za smanjenje
zamucenja zadnje kapsule sociva [260]. Hidrofobnija povrSina poboljSava biokompatibilnost
kapsule, dok hidrofilnija povrSina poboljSava biokompatibilnost uvea.

Mehta i dr. [261] sproveli su studiju da ispitaju efekte dodavanja borneola i hitozana
polimernim premazima na silikonskim socivima koja su bila napunjena hidrogelom 1 timol
maleatom nakon Sto je pokazano da je borneol odli¢an potencijalni pojacivac propustljivosti.
Vecina oftalmoloskih lijekova je hidrofobna i stoga ne moze da prodre u sve slojeve roznjace,
tako da upotreba pojacivaca permeacije uspesno zaobilazi ovu o¢nu barijeru. Hitozan je polimer
sa dobrim svojstvima kao §to su niska toksi¢nost i mukoadhezivnost, i koristi se za poboljSanje
permeabilnosti i dalje poboljSanje biodostupnosti za oko [132]. Da bi se stvorili stabilni i
efikasni nanopremazi na silikonskim so¢ivima, dva polimera poli(N-izopropilakrilamid) i
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poli(vinilpirolidon) su elektri¢no atomizovani i koristeni za inkapsulaciju lijekova. Nalazi su
pokazali da sposobnost bubrenja hitozana ima primjetan uticaj na oslobadanje timolol maleata,
povecavajuéi ga za 23% u poredenju sa kompozitnim TM premazima i 11% u poredenju sa
nanopremazima punjenim borneolom. Otkriveno je da nanomatrice imaju odli¢nu intraokularnu
biokompatibilnost, adekvatnu veli€inu 1 da su veoma stabilne. Ova studija je prva ovog tipa
koja pokazuje kako se elektrohidrodinamic¢ka atomizacija moze Koristiti za modifikovanje
polimernih formulacija za oslobadanje lijekova, potencijalno stvaraju¢i novu oblast
proucavanja za oblast davanja lijekova u oko.

Lin i dr. [123] stvorili su viSeslojni sloj hitozana i hijaluronske kiseline na povrsini
silikona kako bi povecao biokompatibilnost. Zakljucci studije su pokazali da je ovo silikonsko
intraokularno so¢ivo oblozeno hijaluronskom kiselinom i hitozanom efikasna u prevenciji
zamucenja zadnje kapsule soCiva jer se epitelne celije soCiva manje prijanjaju i manje
proliferiraju i in vitro i in vivo. Da bi demonstrirali antibakterijsku mo¢ viseslojne hijaluronske
kiseline i hitozana, Lin i dr. [262] modifikovali su hidrofobnu silikonsku povrsinu
intraokularnog sociva tako §to su je oblozili ovim mekim 1 hidratisanim prirodnim viSeslojnim
polisaharidom i viSeslojnim polielektrolitom (PEM) za lijeCenje endoftalmitisa. Postoperativni
endoftalmitis je jedna od najozbiljnijih komplikacija operacije katarakte, gde se bakterije
prijanjaju na povrSinu intraokularnog sociva, razmnozavaju i formiraju biofilm. Najcesci
patogeni mikrobi su gram-pozitivni mikrokokus Staphilococcus epidermidis i Staphilococcus
aureus. Zbog dobre hidrofilnosti viseslojnog polielektrolita i antibakterijske aktivnosti hitozana,
prianjanje bakterija je smanjeno i uspjesno unisteno in vitro. In vivo implantacija ove povrsinski
modifikovanog intraokularnog sociva takode je pokazala manji broj intraokularnih upala.

Jedna od metoda koja se koristi za modifikaciju povrSine postize se reakcijama
polimerizacije dobijanjem polimernih cetkica [263, 264]. Polimerizacija reverzibilnom
adicionom fragmentacijom lanca-transfer (RAFT) se sve cesc¢e koristi u biomedicinskim
aplikacijama zbog svoje manje toksi¢nosti i nedostatka potrebe za metalnim katalizatorima
[124]. U studiji Lin i dr. [124], polietilen glikol ¢etkice su modifikovane na silikonskim
intraokularnim soc¢ivima povrSinski iniciranom reverzibilnom adicionom fragmentacijom
lanca-transfer (SI-RAFT) polimerizacijom da bi se poboljSala biokompatibilnost. Zbog
hidrofilne prirode polietilen glikol ¢etkica, in vivo i in vitro testiranje je pokazalo prihvatljivu
biokompatibilnost; a zamucenje =zadnje kapsule sociva je potisnuto (formiranje
Soemmeringovog prstena je znaCajno smanjeno), a prianjanje proteina, bakterija i epitelnih
¢elija so€iva je bilo ozbiljno inhibirano. Han [265], Vang [266] i Junmei [267] su svi nanijeli
polimerne cetkice na povrSinu silikonskog intraokularnog sociva na isti nacin. Silikonsko
intraokularno so€ivo je oblozeno poli(karboksibetain metakrilatom), superhidrofilnim
cviterjonskim polimerom, povrsinski iniciranom lancem reverzibilnog sabiranja fragmentacije-
transfer polimerizacijom da bi se poboljSala biokompatibilnost intraokularnog so¢iva i smanjilo
zamucéenje zadnjeg soCiva, kao Sto su pokazali Han i dr.. [265]. Hidrofilnost silikonskog
materijala je povecana uz odliénu biokompatibilnost. Da bi smanjili postoperativni
endoftalmitis, Vang i dr. [266] su sintetizovali (metakrilizobutil poliedarski oligomerni
silseskioksan-ko-2-(dimetilamino)-etil metakrilat) (p (MA POSS-co-DMAEMA)) Cetkicu na
silikonskom intraokularnom socivu koja je glatkija i hidrofilnija od polidimetilsiloksana. Da bi
se dobila baktericidna funkcija, (p (MA POSS-co-DMAEMA)) ¢etkice su kvaternizovane 1-
bromo-heptanom. Rezultati su pokazali znacajno smanjenje epitelnih celija i adherencije
govedeg serumskog albumina zahvaljuju¢i hidrofilnosti i1 citotoksi¢nosti povrSine Cetkice.
Takode, baktericidna svojstva Cetkica su bila veoma efikasna protiv Staphilococcus aureus, Sto
jasno stavlja do znanja da ovaj modifikovani polidimetilsiloksan intraokularnog so¢iva moze
smanjiti pojavu zamucenja zadnje kapsule nakon operacije katarakte. Ova studija je pokazala
da materijali modifikovani na povrsini intraokularnih so¢iva takode mogu imati antibakterijski
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efekat. Na sli¢an nacin kao Lin i dr. [124], Junmei i dr. [266] premazali su polietilen glikol
cetkicu na silikonskoj povrsini. Rezultati in vitro testova su pokazali da ova Cetkica oblozena
hidrofilnim polietilen glikol silikonom ima veliki potencijal za implantaciju jer su pokazali
smanjenu adsorpciju proteina na povrsini i jasnu otpornost na epitelne ¢elije sociva i adheziju
S. aureus. Xu i dr. [268] su pokazali da druga modifikacija polietilen glikolizacije povrsine
silikonskog intraokularnog sofiva moZze minimizirati stvaranje zamucenja zadnje kapsule.
KoriS¢enjem hemijskog presadivanja uz pomo¢ plazme, hidrofilni polietilen glikol je stavljen
na povrsinu silikonskih sociva. Opticke karakteristike silikonskog intraokularnog sociva nisu
bile pod uticajem polietilen glikolizacije, a in vitro testovi su otkrili smanjenu adherenciju
epitelnih ¢elija so¢iva na povrsini polietilen glikoliziranog silikonskog intraokularnog sociva.
Modifikovano silikonsko intraokularno so¢ivo je podvrgnuto in vivo implantaciji kod zeceva,
a rezultati su pokazali dobru in vivo biokompatibilnost, Sto ukazuje da ova hidrofilna
modifikacija moZe zna¢ajno smanjiti zamucenje zadnje kapsule.

Na osnovu prethodne studije Lin i dr. [250, 261] koja je pokazala koliko dobro
modifikovanje hijaluronskom kiselinom 1 hitozanom silikonskog intraokularnog sociva
poboljSava biokompatibilnost. Huang i dr. [125] modifikovali su silikonsko intraokularno
soCivo na isti nac¢in tako Sto su mu takode dodali antiproliferativni lijek za produzeno
oslobadanje lijeka. Izrada od sloja do sloja je koriStena za stvaranje hijaluronske kiseline 1
hitozana na povrsini intraokularnog so¢iva. U ovoj studiji, paklitaksel (Pac) je hemijski ugraden
u hijaluronsku kiselinu i koristen kao antiproliferativni lijek. Slojevitost hijaluronske kiseline,
paklitaksela i hitozana je pokazao dobru hidrofilnost i efikasan efekat protiv proliferacije, a in
vitro oslobadanje lijeka je pokazalo da je viSeslojni sloj stabilan u fizioloskim uslovima i da
ima dobro produzeno oslobadanje lijeka. Ovi nalazi sugeriSu da intraokularno socivo
modifikovano slojevitom hijaluronskom kiselinom, paklitakselom i hitozanom nudi novi
pristup za smanjenje incidencije zamucenje zadnje kapsule.

U svojoj drugoj studiji, Huang i dr. [269] su pokazali da specificne hemijske reakcije
koje proizvode reaktivne vrste kiseonika mogu efikasno da poboljsaju intraokularno socivo,
oksidaze za izazivanje apoptoze celije [234]. Na povrsini silikonskog intraokularnog sociva,
glukoza oksidaze i peroksidaza hrena su imobilisani koris¢enjem nanocestica mezoporoznog
silicijum dioksida, da bi se konstruisala kaskadna kataliticka platforma (enzimi@MSNs) [131,
269]. Zbog svojih povoljnih fizicko-hemijskih karakteristika, kao Sto su zapremina pora,
veliCina, struktura, veli¢ina Cestica 1 povrSinska funkcionalnost, nanocestice mezoporoznog
silicijum dioksida su odli¢ni nanonosioci koji mogu da drze i oslobadaju razlicite lijekove 1
biomolekule [270]. In vitro rezultati enzima nanocestica mezoporoznog silicijum dioksida
intraokularnog sociva su pokazali znacajno smanjenje zamucenja zadnje kapsule i visoku
¢elijsku apoptozu, dok je in vivo testiranje pokazalo veliku intraokularnu biokompatibilnost sa
okolnim o¢nim tkivima. Razlog za to je Sto enzima nanocestica mezoporoznog silicijum
dioksida intraokularnog so¢iva imaju efikasne kataliticke terapije. Na primjer, glukoza oksidaza
katalizuje konverziju intraokularne glukoze u glukonsku kiselinu i H202, a peroksidaza hrena
so¢iva. Stavise, prilagodeni opti¢ki kvaliteti intraokularnog soiva su ostali odli¢ni. Posto
koristi kaskadnu katalizu za efikasnu prevenciju zamucenja zadnje kapsule, a ne toksi¢ne
lijekove, ova inovativna tehnika ima obecavaju¢u buduénost u klini¢kim okruzenjima [269].

3.6.1 Uticaj modifikacija na opticke osobine intraokularnog sociva

Neophodno je da opticke karakteristike intraokularnog sociva punjenog lijekovima
ostanu nepromijenjene. Lamprogiannis i dr. [126] koristili su metodu centrifugiranja za
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formiranje tankog filma koji eluira lijek na silikonskom supstratu za isporuku deksametazona
iz intraokularnog sociva. Filmovi su napravljeni od jednoslojnih i dvoslojnih tankih filmova na
bazi organskih polimera [poli(d,l-laktid-ko-glikolid) (0,65:0,35 v), poli(d,l-laktid-ko-glikolid)
(0,75:0,25 v), i polikaprolakton] i deksametazon. Prije nego Sto je doSlo do produzenog i
upornog oslobadanja lijeka, doslo je do eksplozije lijeka u jednom sloju PLGA-PCL filmova u
prvih nekoliko sati, koji je imao vec¢i odnos inkapsulacije lijeka. Oslobadanje deksametazona
je testirano tokom perioda od deset sedmica, a nalazi su pokazali da bi polimerni film bio
pogodan za upotrebu u intraokularnim sistemima za isporuku lijeka zbog adekvatne
inkapsulacije lijeka i pravilnog oslobadanja, dok su transparentnost intraokularnog sociva i
brzine oslobadanja lijeka bile prihvatljive. Deponovan je na Cetvrtastu silikonsku podlogu, koja
mozda nije pogodna za modifikaciju povrSine intraokularnog sociva, stoga je potrebno vise
istrazivanja.

Da bi se utvrdilo da li opterecenje steroidom deksametazonom uti¢e na opti¢ke osobine
intraokularnog sociva (funkcija prenosa modulacije (MTF), spektralni prenos i dioptrijske
snage), Artigas i dr. [271] sproveli su drugo ispitivanje sa hidrogel (P HEMA)-silikonskim
intraokularnim so¢ivom. Funkcija prenosa modulacije, mjerenje optickih performansi sociva,
znacajno opada nakon punjenja lijekom. Medutim, opticki kvalitet intraokularnog socCiva se
vraca kada se lijek primjenjuje, tako da ¢e pacijent mozda morati da saceka nekoliko dana dok
se lijek ne oslobodi kako bi povratio vid. Napunjeni deksametazon nije imao uticaja na
dioptrijsku snagu intraokularnog sociva, a imao je i manji negativan uticaj na spektralni prenos,
koji se, kao i kod funkcije prenosa modulacije, oporavio kada je lijek pusten. Studije pregledane
u ovom odeljku sumirane su u tabeli 2.

Tabela 2. Studije o modifikaciji povrsine i opterecenju lijekom na silikonskim intraokularnim
soCivima

Modifikacija Modifikacija Tehnika Ciljevi i Reference
lijeka povrsine rezultati
studija
ViSeslojni hitozan | Sloj po sloj Smanjenje Linidr. [123]
I hijaluronska zamucenja
kiselina zadnje kapsule
Hijaluronska Sloj po sloj Postoperativni | Linidr. [262]
kiselina, hitozan i endoftalmitis
viseslojni
polielektrolit
Polietilen SI-RAFT Smanjenje Linidr. [124]
glikolske cetkice | polimerizacija | zamucenja
zadnje kapsule,
antibacterial
Poli(2- SI-RAFT Smanjenje Han i dr. [265]
metakriloiloksietil | polimerizacija | zamucenja
fosforilholin) zadnje kapsule
Cetkica
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oksidaza
imobilisana uz
pomoc¢
nanocestica
mezoporoznog
silicijum dioksida

zadnje kapsule

(p (MA POSS-co- | SI-RAFT Postoperativni | Wang i dr.
DMAEMA)) polimerizacija | endoftalmitis [266]
Polietilen SI-RAFT Smanjenje Junmei i dr.
glikolske Cetkice | polimerizacija | zamucenja [266]
zadnje kapsule,
antibakterijski
Polietilen Hemijsko Smanjenje Xuidr. [268]
glikolske Cetkice | presadivanje zamucenja
uz pomo¢ zadnje kapsule
plazme
Antiproliferativni | Viseslojni hitozan | Sloj po sloj Smanjenje Huang i dr.
lijek paklitaksel | i hijaluronska zamucéenja [125]
(Paclitaxel) kiselina zadnje kapsule
Peroksidaza Sloj po sloj Smanjenje Huang i dr.
hrena/ glukoza zamucéenja [269]

intraokularnog
sociva

Protuupalni lijek | Poli(mlije¢na-ko- | Centrifugalno | Testiranje Lamporgianis i
deksametazon glikolna kiselina) | oblaganje optickih dr. [126]
- polikaprolakton promjena u
film na intraokularnom
silikonskoj so¢ivu
podlozi
Deksametazon Deksametazon Termo Testiranje Artigas i dr.
ugraden u Poli(2- | polimerizacija | optickih [271]
hidroksietil promjena u
metakrilat) intraokularnom
modifikovanu socivu
matricu
silikonskog

Cak i sa svim prednostima naprednih tehnologija i novih rjeenja intraokularnih sociva,
njihova klini¢ka primjena je prilicno daleka poSto jo§ uvijek nedostaju klini¢ka ispitivanja
[259]. Modifikacija povrSine so¢iva moze pruziti dodatne prednosti i poboljSanja u vezi sa
antibakterijskim dejstvom, smanjenjem zapaljenja i proliferacije epitelnih ¢elija sociva, §to je
takode od velikog klini¢ckog znacaja [258, 259]. Visoka cijena eksperimentalnog istraZzivanja i
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klinickih ispitivanja u ovim oblastima predstavlja prepreku za brzu primjenu, kao i potrebu za
viSe studija da bi se sveobuhvatno razumjele sloZene interakcije uticajnih faktora koji odreduju
in vivo performanse [272, 273].

3.7 Istrazivanje novih primjena silikona u oftalmologiji

Aktuelna istrazivanja vezana za materijale na bazi silikona u oftalmoloskim primjenama
odnose se na razli¢ite meke implantate koji mogu da povrate funkciju oka, lije¢e neka stanja ili
realizuju dijagnostiku i kontrolu putem naprednih novih biosenzora.

Implantat preklopnog kapsularnog staklastog tijela (FCVB) dizajniran je za lijeCenje
teSkog odvajanja mreZnjace, proliferativne vitreoretinopatije ili ociju kod kojih je potrebna
tamponada silikonskim uljem [195], [274]. Sklopivo kapsularno staklasto tijelo se postavlja u
Supljinu staklastog tijela nakon pars plana vitrektomije i skleralne incizije, dok se silikonsko
ulje primjenjuje da podrzi mreznjacu. Silikonska kapsula sa tri kraka se koristi u slucaju veoma
kratkovidnih ociju sa foveoshizom, koja je nova tehnika za makularno razdvajanje sa dobrim
rezultatima u anatomskom i vizuelnom poboljSanju [275]. Kontaktna so¢iva na bazi silikona su
proucavana da inkapsuliraju implantat atropina koji ¢e se Koristiti za kontinuiranu funkciju
eluiranja lijeka za lijeCenje miopije i korekciju vida, a njihova efikasnost je potvrdena na
zivotinjskim modelima [276]. Soc¢iva na bazi silikona napravljena da obavljaju integrisane
funkcije senzora i aktiviranja pokazala su odli¢na svojstva, sa aspekta fleksibilnosti, naprezanja,
brzine i stabilnosti tokom vremena [154].

Za fiksaciju intraskleralnog intraokularnog sociva i rekonstrukciju irisa koriSteni su
silikonski hapti¢ki ¢epovi, modifikovanom Yamane tehnikom [277]. Drugi pristup
samoizljecuju¢eg hidrogela kao implantata za staklasto tijelo koji takode obezbjeduje
tamponadu za stabilizaciju mreznjace, koristi kompozit na bazi alginata 1 in vivo rezultati su
pokazali inhibiciju ponovnog odvajanja mreznjace [278].

PoboljSanje glaukomskih zalistaka se proucava razvojem dvostrukog hidrofilnog 1
antivegetativnog premaza na silikonu [279]. Rezultati in vitro testova pokazali su da takav
premaz moZze efikasno da potisne i zastiti od kontaminacije proteinima, oksidacije, upale i
proliferacije vlakana. Rezultati in vivo testova su pokazali da je premaz znacajno smanjio nivo
inkapsuliranih vlakana kroz inhibiciju upale i fibroze.

Razvoj pametnih materijala i biosenzora otvorio je takode nove puteve i za oftalmoloske
senzore. Na primjer, jedno od uobic¢ajenih stanja koje zahtijeva stalno pracenje i ¢este kontrole
je visok intraokularni pritisak (10P). Kombinacija fleksibilnog polidimetilsiloksana (PDMS) sa
Fiber Bragg reSetkom (FBG) je proucavana da bi se stvorila pametna kontaktna sociva koja
mogu kontinuirano pratiti intraokularni pritisak [280]. Kontrola promjena intraokularnog
pritiska kod pacijenata sa glaukomom moZe se ostvariti koristenjem implantata napravljenog
od polimera za memoriju oblika koji reaguje na laser i klinickih lasera, $to je potvrdeno kroz in
vitro ispitivanja [281]. Jo$ jedan silikonski implantat je razvijen sa kompozitnim premazom i
sposobnoS¢u oslobadanja brimonidina za lijeCenje intraokularnog pritiska, a rezultati in vitro
Su obecavali sa aspekta dugoro¢nog snizavanja intraokularnog pritiska [282].

Pametna kontaktna soc¢iva mogu da identifikuju biomarkere u suznoj tecnosti, prate
bioloSke parametre, ukljucujuci intraokularni pritisak i glukozu u krvi [283]. Neki prototipovi
koji prate nivoe glukoze i intraokularnog pritiska do 24 sata su razvijeni, ali im je potrebno
dalje poboljSanje [284], [285].

Bionicko oko za pacijente sa gubitkom vida je predmet istrazivanja ve¢ dugi niz godina,
ali 1 dalje jedini odobreni implantati za klini¢ku upotrebu su implantati mreznjace, iako se
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najcesce koriste transplantacija roznjace ili operacija katarakte. Neka od novih rjeSenja koja se
trenutno istrazuju su 3D elektronski implanti u subretinskom prostoru (fotonaponska
subretinalna proteza) [286], nizovi mikroelektroda za subretinalnu stimulaciju [287] ili
snimanje neuronskih signala [288] ili troslojni dizajn strukture koja blisko podsjeca na strukture
mreznjace [289]. Medutim, implantati vjeStackog oka koji bi mogli da obezbijede punu funkciju
oka su jos uvijek van domasaja sa samo nekoliko postojecih rjeSenja koja mogu da obezbijede
neke djelimi¢ne funkcije oka. Ipak, ¢ak i ovi implantati mreznjace su vrijedni za pacijente koji
bi inace patili od potpunog gubitka vida. Na primjer, druga generacija retinalnih proteza moze
omoguciti funkcionalan vid za pacijente koji pate od pigmentoznog retinitisa u zavrsnoj fazi
[290].

Funkcionalni biomaterijali u okuloplasti¢noj i orbitalnoj hirurgiji predstavljaju najnoviji
napredak klinickih biomaterijala [127], zajedno sa razvojem materijala i uredaja za
implantabilnu bioelektroniku [128]. Ovi osvrti na nove biomaterijale i implantate, uklju¢ujudi
I one za rekonstrukciju dna orbite sa prelomima, oftalmoloske ¢asice i retinalnim implantatima,
ukazali su na neke nove pravce istrazivanja, ali 1 naglasili da nedostaju klini¢ka ispitivanja
vezana za nove materijale. Razvoj potpuno funkcionalnih, pametnih i biomimetickih
biomaterijala je izazovan u mnogim aspektima, kao §to su dugoro¢na sigurnost materijala,
interfejsi izmedu biomaterijala i1 tkiva ili strukture materijala koji mogu omoguciti
inkapsulaciju, ali moguce koristi u potpunosti opravdavaju dalja istrazivanja.

3.8 lzazovi u razvoju materijala na bazi silikona za oftalmoloSku primjenu

Iako silikon ima odli¢na svojstva, neki problemi i dalje postoje. Silikonska intraokularna
sociva su klizava kada su mokra [117, 291], §to oteZava rukovanje njima, a takode pokazuju
veoma visoku adherenciju na silikonsko ulje nakon vitreoretinalne operacije. Zbog toga,
silikonska intraokularna sociva ne bi trebalo da se implantiraju u visoko kratkovide oci zbog
rizika od ablacije retine [291]. Takode, prijavljeni su problemi sa otvaranjem silikonskog
intraokularnog soc¢iva u prednjoj komori nakon implantacije. Ovo moze izazvati rupturu zadnje
capsule soc¢iva [110, 116, 173, 291]. Imaju niZi indeks prelamanja od akrilnih intraokularnih
sociva, $to ih ¢ini debljim, medutim, silikonski hidrogel intraokularna so¢iva se mogu vezati
karbazolom da bi se dobio vec¢i indeks prelamanja [182, 291]. Takode, kontinuirano se razvijaju
novije verzije silikonskih sklopivih intraokularnih sociva, sve u cilju boljih kratkoro¢nih i
dugoro¢nih postoperativnih rezultata [179]. Neke studije su takode pokazale potencijalni rizik
od postoperativnih infekcija upotrebom silikonskih intraokularnih sociva zbog moguceg
prijanjanja bakterija na povrsinu silikona [110, 117, 118], kao Sto je pojava zamucenja
silikonskih intraokularnih soc¢iva, sa smedom diskoloracijom, usljed razli¢itih faktora. Neki od
razloga su preoperativna kontaminacija (lokalno prskanje ili insekticidi) polupropusnih
pakovanja intraokularnog sociva, anomalije u procesu proizvodnje i necistoce Silikonskih
polimera, koje mogu dovesti do zamucenja sociva [118, 292]. Vjeruje se da je smeda promjena
boje od vodene pare koja je rasprsena u silikonskom intraokularnom soc¢ivu [293]. Takode,
kalcifikacija zadnje povrSine silikonskih intraokularnih so¢iva moze se javiti uz prisustvo
asteroidne hijaloze [116, 293]. Zadnja povrsina silikonskog intraokularnog soc¢iva ima naslage
kalcijuma koje se mogu ukloniti Nd:YAG laserom, medutim, problem 1 dalje postoji jer se
naslage nastavljaju nakupljati nakon operacije. Asteroid hilasois je degenerativna bolest gdje
kalcijum/fosfatna tijela se formiraju i akumuliraju u staklastom tijelu, a kod silikonskih
intraokularnih soc¢iva moze izazvati neobi¢no zamucenje [181]. Prednosti i nedostaci
silikonskih intraokularnih so€iva su sumirani u tabeli 3.
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Tabela 3. Prednosti i nedostaci silikonskog intraokularnog sociva

Prednosti Nedostaci

Fleksibilno i napravljeno za implantaciju sa | Klizavo kada je mokro

malim rezom

Podesiva vrijednost indeksa prelamanja Visoko prijanjanje na silikonsko ulje
Hidrofobna ljepljiva povrsina intraokularnog | Otvaranje silikonskog intraokularnog so¢iva
so¢iva omogucava dobro prianjanje na u prednjoj komori, potencijalni rizik od
kapsulu, inhibiraju¢i rast epitelnih ¢elija i postoperativnih infekcija zbog moguceg
rezultiraju¢i smanjenjem zadnje kapsule prianjanja bakterija na povrsinu silikona

Duza prevencija zamucenja zadnje kapsule | Smeda promjena boje
tokom dugotrajne upotrebe

Nizak nivo celijske adhezije, Sto rezultuje Kalcifikacija zadnje povrSine u sluc¢aju
dobrom biokompatibilnoS¢u uveala asteroidne hijaloze

3.8.1 Buduéi pravci razvoja materijala na bazi silikona

Buduca rjeSenja u razvoju materijala na bazi silikona trebalo bi da obezbijede bolje
tretmane, prilagodenu isporuku lijekova i poboljsanu udobnost pacijenata, ukljuc¢ujué¢i moguce
nove lijekove za trenutno neizljeciva oftalmoloska stanja.

Silikonske modifikacije sa aspekata mikrostrukture i nanokompozita, ukljucujuci
modifikacije povrsine [240], treba da se dalje bave koeficijentima trenja u kontaktu sa tkivom
i injektorom intraokularnog sociva, kako bi se obezbijedila poboljSanja u lakSem pozicioniranju
intraokularnog sociva tokom operacije i prevazisla njihova klizava svojstva kada su mokra
[117, 291]. Takode, bilo bi korisno prouciti kako ublaziti ili spreciti prianjanje silikonskog ulja
[291] i obezbijediti rezim kontakta bez ljepljenja tokom kontakta povrSine silikona. Razli¢ito
povrsinsko strukturiranje, kao §to je proizvodnja mikro Cetkica [263, 264], vec¢ je pokazalo
obecavajuce efekte u vezi sa hidrofilnoS¢u silikona i supresijom stanja zamucenja zadnje
kapsule, ukljucujuci i smanjenu adsorpciju proteina i bakterijsku adheziju [266].

Istovremeno, poboljSanje ¢vrstoce bi se moglo ostvariti daljim proucavanjem ojacanja
silikona razli¢itim nanocesticama (kao $to su srebro [251], zlato [255], hitozan i hijaluronska
kiselina [123], [250, 261]), kako bi se rijeSilo moguce otvaranje silikonskog intraokularnog
soc¢iva u prednjoj komori nakon implantacije [110, 116, 173, 291], ali i da obezbijedi svojstva
protiv zaprljanja i antibakterijska svojstva kao trenutno priznate rizike [110, 117, 118] i da
sprijeci zamucenje zadnje kapsule [123]. Bilo bi veoma korisno dalje razvijati materijale za
silikonska intraokularna soc¢iva koji bi svojim inherentnim svojstvima potisnuli izgradnju i
formiranje kalcijuma/fosfata u staklastom tijelu [181].

Dalje proucavanje silikonskih sklopivih so¢iva omoguci¢e dalji razvoj implantata
sklopivog kapsularnog staklastog tela (FCVB) za lijecenje teSkog odvajanja mreznjace i
poboljSanja vida [275], ali i razvoj pametnih materijala sa funkcijama biosensinga koji ¢e sluZiti
za istovremeno lijecenje, dijagnostiku i kontroliSu sensingom, na primjer, visoki intraokularni
pritisak, glukozu, identifikaciju biomarkera, i prate druge bioloSke parametre [284], [285].

Sistemi za isporuku lijekova su ve¢ pokazali izuzetno dobre rezultate u lijeCenju
razli¢itih o¢nih stanja [133], [240], [259] i njihov razvoj ¢e se sigurno nastaviti. Ugradnja
materijala koji mogu da izazovu specificne hemijske reakcije, kao $to je proizvodnja reaktivnih
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vrsta Kiseonika [234], [269], moZe omoguciti nove napredne sisteme za isporuku lijekova i
lijeCenje stanja koja su trenutno neizljeciva.

Veoma znacajna istrazivacka oblast koja bi trebalo da dozivi nova dostignuc¢a u
buduénosti je razvoj bionickog oka [286], [287], [288], [289], za mnoge razlidite svrhe,
ukljucujuci tretmane 1 lijek za sljepilo, ali i1 dalji razvoj mekih robota za upotrebu u razli¢itim
sektorima. Neophodno je istrazivanje efekata elektricne stimulacije na tkiva, s obzirom da su
laboratorijski rezultati vezani za funkcionalne biomaterijale [127] i implantabilnu
bioelektroniku [128], [287] pokazali znacajne mogucnosti u lijecenju i regeneraciji tkiva.

Sveobuhvatan pregled literature kako je predstavljen u ovom radu, jasno je pokazao
znacajan napredak u oftalmologiji sa aspekta upotrebe materijala na bazi silikona. Medutim,
neophodna su dalja istrazivanja, a posebno ukljucujuéi, trenutno nedostajuca, Klinicka
ispitivanja kao najvazniju fazu u razvoju materijala koja ¢e pacijentima doneti napredna
rjesenja, kao konacni cilj istrazivanja.
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4. Teorijska razmatranja

Fenomen trenja je od sustinske vaznosti za niz procesa u realnim sistemima, kao Sto su masine,
elementi razli¢itih uredaja, pa i biomedicinski implantati, jer kod svih realnih sistema postoji
neka vrsta kretanja u kontaktu dva ili vise razlicitih materijala. Iako se trenje proucava joS od
Leonarda da Vincija [296], joS uvek ne postoji generalni model trenja koji bi mogao da se
primeni u realnim sistemima, a posebno kod kontakta viSe vrsta materijala, hibridnih
kompozita, nanomaterijala i drugih novih naprednih biomaterijala. Postoji viSe teorijskih
modela trenja, ali su svi ograni¢eni na pojedine specificne slucajeve kontakta, uz postavljene
grani¢ne uslove koji ve¢inu modela generalno bar delom svode na idealne uslove kontakta, bez
dejstva brojnih realnih spoljasnjih uticaja.

Trenje se javlja kod veceg broja realnih procesa i materijala koji postoje u prirodi, kao
I kod prirodnih biomaterijala koji su sastavni deo ljudskog organizma, a izlozeni kontaktima.
Na primer, utvrdeno je da izgled fenirane kose moze da zavisi od smjera nanoSenja Sampona,
uticaja vlaznosti vazduha koji uti¢e na promenu kinetickog trenja. Istrazivanja trenja vezano za
kontakt sa sapunima, losionima i kremama su vazna u kozmetickoj industriji. Kod razvoja
razlicitih sprava i pomagala u sportu, ispitivanje trenja je veoma vazno, kao na primer posebno
dizajnirane povrsine lopti koje mogu da obezbede bolji prihvat ili adekvatne prihvatne povrsine
u gimnastici koje sustinski odreduju uspeh sportista. Kod nekih medicinskih implantata, trenje
predstavlja jedan od osnovnih fenomena koji se ispituje u okviru karakterizacije materijala u
upotrebi. Kod dentalnih materijala je veoma bitno s aspekta dodira sa razli¢itom hranom, kod
implantata veStackog kuka trenje u osnovi odreduje nacin kontakta, odnosno nivoe habanja i
stabilnosti implantata u duzem vremenskom periodu.

U najvec¢em broju realnih slucajeva, trenje se posmatra s aspekta postizanja Sto nizeg
nivoa trenja, ali postoje i oni gde je potrebno obezbediti visoke nivoe trenja, kao Sto su na
primjer automobilske gume ili obuca, a posebno zimska obuca. Trenje je neizbeZzno povezano
sa pojavom habanja materijala u povrsinskim slojevima Sto predstavlja gubitak energije sistema
pored degradacije materijala tokom vremena. Trenje i poviSeno habanje se na primjer koriste
kod tehnologija bruSenja i drugih obrada povrSina gde se uklanjaju povrsinski slojevi, pa je
kontrolisano trenje i habanje pozeljno [294].

Upravo zbog Siroko prisutnog fenomena trenja u gotovo svim oblastima primene
materijala, veliki broj nau¢nih grupa u razli¢itim oblastima nauke bave se prouavanjem trenja
i habanja, pa je zato razvila i tribologija kao nauka i tehnologija koja se fokusira na fenomene
trenja, habanja i podmazivanja i medusobnih uticaja [295]. Pocetak proucavanja energetskih
gubitaka usled prisutnih triboloSkih procesa vezuje se za Prof. Josta i 1966. godinu i prvi
izveStaj o gubicima usled trenja i habanja. Od tih prvih ograni¢enih ispitivanja, mehanika
kontakta dobija na znacaju, a posebno u poslednjim godinama sa pojavom nano i mikro
kontakata u razliitim sistemima.

Leonardo da Vinéi (Leonardo da Vinci, 1452-1519) se smatra prvim nau¢nikom koji je
proucavao trenje, kao preteca moderne tribologije [296]. Proucavao je nevjerovatan niz
triboloskih podtema kao S$to su materijali s leZzajevima trenja, klizni leZajevi, sistemi
podmazivanja, zup€anici, vijci i lezajevi kotrljajucih elemenata. 150 godina prije nego Sto su
uvedeni zakoni o trenju u Amontonovim zakonima on ih je ve¢ zabiljezio u svojim rukopisima.
Skriveni ili izgubljeni vijekovima, Leonardovi rukopisi su &itani u Spaniji &etvrtinu milenijuma
kasnije.

Pionirima u tribologiji se ubrajaju osim Leonarda da Vincija i Ziliem Amonton
(Guillaume Amontons, 1663-1705), Dzon Teofilijus Desangulije (John Theophilius
Desanguliers, 1683-1744), Leonard Ojler (Leonard Euler, 1707-1783) i Sarl Ogist Kulon
(Charles Augustin Coulomb, 1736-1806). Navedeni naucnici su dali tribologiji veliki znacaj i
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njihovi zakoni se primjenjuju i danas na mnoge inZenjerske probleme. Njihova otkric¢a su sazeta
u tri zakona:

1. Prvi Amontonov zakon: Sila trenja je direktno proporcionalna normalnoj sili kojom
tijelo pritiska podlogu.

2. Drugi Amontonov zakon: Intenzitet sile trenja ne zavisi od veli¢ine dodirne povrsine
tijela.

3. Kulonov zakon: Od momenta proklizavanja sila trenja je nezavisna od relativne
brzine klizanja.

Sva tri navedena zakona pripisuju se samo suvom trenju jer je od davnina bilo poznato
da podmazivanje znacajno mijenja triboloske osobine. Medutim trebalo je dosta dugo dok se
prakti¢no nisu maziva proucila za trenje osim $to su koriStena u receptima za kuhanje.Petrov
(Nikolai Pavlovich Petrov) i Rejnolds (Osborne Reynolds) su oko 1890. godine prepoznali
hidrodinamicku prirodu podmazivanja i uveli teoriju o podmazivanju teku¢im slojem. I danas
Rejnoldsova jednaCina stabilnog stanja podmazivanja teku¢im slojem vrijedi za
hidrodinami¢ko podmazivanje debelih slojeva (> mm) gdje je sila trenja, F, proporcionalna i
brzini klizanja, v, viskoznosti fluida a obrnuto proporcionalna debljini maziva sloja.
Hidrodinamicka teorija se raspada ispod kriticnog praga debljine koji se oznacava
Strajbekovom krivom (Richard Stribeck, 1902).

U 20.vijeku su i dalje razvijane teorije suhog i podmazanog trenja. Kruto ponaSanje
maziva u rezimu ultra tankog sloja (> mm) dovelo je do teorije granicnog podmazivanja koju
je predlozio Hardi (W B Hardy) 1919. godine. Koncept adhezionog trenja za suho trenje koji je
vec predlozio Desangulije, primjenili su s velikim uspjehom Bouden (Bowden) i Tabor (Tabor)
na metal — metal povrsine.

Desagulije uvodi uticaj molekularne adhezije kao presudni uticaj na proces trenja, Sto
se suprotstavlja drugom Amontonovom zakonu trenja gde veli¢ina kontaktne povrsine odreduje
nivo sile trenja. Drugi istraziva¢ iz tog davnog perioda ukazuje da kohezija i adhezija imaju
presudni uticaj na staticko trenje. Prof Lesli je kasnije proucavao trenje Krutih tijela sa aspekta
energije i ukazuje da definisanje trenja samo preko lokalizovanog kontakta neravnina na
povrsini nije sveobuhvatno jer se na taj nacin moze pogresno definisati promena potencijalne
energije u tackama kontakata vrhova neravnina. Postoji viSe razli€itih teorija pri ¢emu je svaka
uz neka prisutna ogranic¢enja i ne moze se primeniti generalizovano na bilo koji slucaj kontakta.
Fenomen trenja jo$ uvek ostaje aktuelni predmet istrazivanja veceg broja istraZivaca.

Vremenom su uocavani sve veci broj problema u realnim sistemima gde su trenje i
habanje bili od presudne vaznosti za funkcionalnost sistema tokom vremena, kao Sto su na
primer slucajevi prisutnog trenja u lezajevima kod vjetrenjaca, razliciti ko¢ioni sistemi i drugo,
pa je proucavanje triboloskih fenomena prepoznato kao veoma vazno, sve do danas kada je
neizostavni dio proucavanja mehanickih kontakta svih vrsta, uklju¢ujuéi i kod novih nano 1
mikro kontaktnih uslova.

Jedan od znacajnijih pomaka u teoriji kontakta su donijela istrazivanja Herca vezano za
kontakte klizanjem i kotrljanjem, gde je predlozio teorijske postavke koje se i danas koriste u
numeri¢kim proracunima kontakta elasti¢nih tijela. Medutim, Hercova teorija pored elasticnih
deformacija ne obuhvata silu adhezije koja postaje izrazito vazna u specificnim slucajevima
kontakata kod mekih materijala ili potpuno glatkih povrSina materijala.

U istrazivanju trenja se otislo i dalje u 20. vijeku, jer su pronadene nove tehnike
cksperimentisanja i modelovanja koje omogucavaju bolje razumijevanje strukture i
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mikrostrukture realnih povrsina [297]. Derjagin i Tomlinson uvode adheziju i posmatraju
disipacije energije i interakcije na molekularnom nivou [298, 34, 299, 300].

Realna povrsina kontakta se uvodi 50tih godina proslog vijeka, kao sustinski odredujuci
uticaj na razvoj kontakta, posebno u slucaju nano i mikro kontakta. Veli¢ina realne povrSine
kontakta je viSestruko manja od ukupne povrsine dva materijala u kontaktu jer predstavlja sumu
povrsina realnih kontakata vrhova neravnina na povrSinama materijala u kontaktu. Bouden-
Taborov model adhezije koji su predlozili Bouden i Tabor, uvodi silu trenja Fy koja je
srazmjerna toj realnoj povrsini kontakta, Spe:

Fir =1 Spp (4.1)
gdje napon smicanja, t, konstanta proporcionalnosti.

Posmatra se gubitak energije usled ostvarenih deformacija u kontaktima neravnina na povrsini
dve povrSine materijala u relativnom medusobnom kontaktu, kojima je direktno
proporcionalan. Dalje unapredenje tog modela je uvodenje pritiska P, preko linearne zavisnosti
prema sledecoj jednacini [301]:

T=10+aP (4.2)

Napon smicanja, to, Se odnosi na smicanje pri zanemarljivoj masi materijala, dok se
dodatni napon aP odnosi na pritisak u kontaktu, pa se kombinacijom prethodnih jednacina
dobija sledeca jednacina:

Fir = (to+ aP )Spp = (10 + o Fn/Spp )Spp = 10Spp + aFN (4.3)

U slucaju visokih nivoa pritiska, jednacina predstavlja Amontonov zakon trenja [46],
ali se moze uociti 1 da je trenje prisutno i u odsustvu spoljasnjeg pritiska. U opStem slucaju,
moze se analizirati koeficijent trenja s aspekta dva dela, pri ¢emu je jedan reprezentacija
adhezija a drugi odlsikava abrazivno delovanje u kontaktu, pa se moze definisati da se ukupni
koeficijent trenja sastoji od adhezionog, ua i abrazivnog, pas, dela koeficijenta trenja, kao Sto
je prikazano u slede¢oj jednacini:

W= pa + pag[29]. (4.4)

4.1 Viskoznost

Osobine toka fluida su vrlo vazan segment svakodnevnog zivota, kao Sto su primjeri
viskoznosti krvi, gustina ulja ili drugih svakodnevnih pojava. Nau¢na oblast koja se bavi
deformacijom i protokom materija naziva se reologija. Reologija prouc¢ava deformacije tijela u
svim agregatnim stanjima do kojih dolazi usljed djelovanja spoljaSnjih sila. Elasti¢na
deformacija je reverzibilna i idealna pojava koja se samo dijelom moze uociti u realnom svijetu,
ali se aproksimacija idealnog tijela uvodi kao pojam u teorijskom definisanju fenomena. Idealna
¢vrsta tijela mogu da se deformisu elasticno i postoji vracanje utrosene energije pri reverznom
procesu. U slucaju idealnih gasova i tecnosti, ne postoji eleasticna deformacija. Pri pojavi
deformacije kod tih tijela energija se ireverzibilno trosi kao toplotna energija koja se emituje.
U slucaju realnih tijela deformacije i teCenje materijala moze biti nepovratno pod dejstvom
spoljasnje sile, ali dijelom moze sadrzati i elasticne deformacije obi¢no do neke grani¢ne
vrijednosti sile. Reoloska prouc¢avanja materijala odnose se 1 na fenomene koji ne mogu biti
objaSnjeni klasicnom teorijom elasti¢nosti, kao $to je strujanje viskoznih te¢nosti ili koloidnih
materijala i gelova, koji sa druge strane mogu biti polimeri ili nanomaterijali. Neke od osnovnih
reoloskih karakteristika materijala koje definiSu ponaSanje materijala pri dejstvu spoljasnjih sila
su viskoznost, napon smicanja pri strujanju, stanjivanje/zgusnjavanje fluida pri smicanju,
tiksotropnost, napon tecenja, viskoelasticnost i drugi parametri koji opisuju ponaSanje
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materijala kao $to su na primjer nenjutovski fluidi. Elasti¢nost i plasti¢nost kod ¢vrstih
materijala su neke od osnovnih karakteristika, kao Sto je viskoznost za fluide. Ako se
posmatraju bioloSki materijali, karakterizacija takvih materijala je veoma slozZena jer generalno
ne postoji jedan parametar, odnosno karakteristika materijala koja u potpunosti moze opisati
ponasanje materijala.

U idealnim uprosdenim modelima materijala deformacija moze biti elasticna i
neelasti¢na. Elasti¢ne deformacije mogu biti hukovske a neelasti¢ne nehukovske. Tok moze da
bude plastican i viskozan. Plasti¢an tok je bingamovski. Bingamovski plasti¢ni tok moze biti:
viskoplasti¢an i viskoelasti¢an. Viskozni tok je nebingamovski. Nebingamovski viskozni tok
moze biti nenjutnovski i njutnovski.

PonaSanje fluida sa idealnom viskoznosti se Cesto primenjuje kod opisivanja razlicitih
vrsta fluida. Njutnovski fluidi imaju takvu viskoznost koja ne zavisi od brzine smicanja fluida
pri dejstvu tangencijalnih sila na pravac toka fluida, kao $to su na primjer vazduh ili obi¢na
voda. Kod nekih drugih fluida to medutim ne vaZzi i dolazi do promjene viskoznosti sa
promjenom brzine i veli¢ine napona smicanja.

Njutnov zakon viskoznosti prikazan u sledecoj jednacini definise

A Newtonian fluid is one whose viscosity is not affected by shear rate: all else being
equal, flow speeds or shear rates do not change the viscosity. Air and water are both Newtonian
fluids. Some liquids,c however, have viscosities that change with rate of shear

. Sistemi kod kojih u stanju mirovanja ne djeluju jace privlacne sile i kod kojih se
deSavaju elasti¢ni sudari pokazuju njutnovsku viskoznost. Kod protoka se javlja sila otpora.
Viskoznost je unutrasnje trenje koje djeluje unutar fluida (te¢nosti), odnosno otpor samom toku.
Deformacija koju izazove djelovanje sile (naprezanje) moze se izraziti kao gradijent brzine
izmedu dva sloja. Njutnov zakon viskoznosti, prikazan u sledecoj jednacini, uvodi gradijent
brzine smicanja izmedu dva susjedna sloja fluida:

T=n- =0y (4.5)

Gdje je T tangencijalno naprezanje, napon (N/m?), n koeficijent viskoznosti (Ns/m?), y gradijent
brzine izmedu dva sloja (brzina smicanja) (s) [302].

4.1.1 Viskoznost disperznih sistema

Ako su djeli¢i neke supstancije ravnomjerno rasporedeni u kontinualnoj masi druge
dobija se disperzni sistem. Supstancija koja je razbijena na odvojene djeli¢e naziva se disperzna
faza a supstancija u kojoj je ona rasporedena disperzna sredina sistema.

Prema veliCini Cestica disperzne faze disperzni sistemi se dijele na grubozrnaste (Cije
dimenzije prelaze 0,1 um i u koje spadaju suspenzije i emulzije), koloidne (ije razmjere Cestica
leZe u granicama od 0,1 um do 1 nm) i prave rastvore (dimenzije ¢estica su manje od 0,1 nm).

Koeficijent viskoznosti za disperzne sisteme ne mora da bude konstantan. U tom smislu
sve viskozne te¢nosti (odnosno sistemi) moga da se podijele na njutnovske i nenjutnovske.

Kod Hukovog zakona imamo
F
—=E— 4.6
5 | (4.6)

gdje je F/ S = o normalni napon a Al /1 = 9§ relativno istezanje a E jangov modul elasti¢nosti.
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A Njutnov zakon viskoznosti se prepiSe u obliku
F_ A

= 4.7

s =T (4.7)
moze se koli¢nik na lijevoj strani nazvati tangencijalnim naponom t = F / S jer sve sile trenja
pa i viskozna djeluju tangencijalno na povrsinu dodira dva susjedna sloja a koli¢nik na desnoj
gradijent brzine D = Av / Ax a n dinamicki koeficijent viskoznosti. MoZe se Njutnov zakon

viskoznosti napisati u obliku

t=mn"D. (4.8)
Za teCnosti C¢iji je koeficijent viskoznosti m konstantan tako da izmedu
tangencijalnog napona i gradijenta brzine postoji linearna zavisnost su njutnovske te¢nosti. Ako
tangencijalni napon nije linearna funkcija gradijenta brzine to jest da koeficijent viskoznosti
nije konstantan te¢nosti su nenjutnovske [303].

Najveci broj Cistih ( homogenih ) te€nosti i pravih rastvora ¢ine njutnovske tecnosti. A
vecina grubozrnastih sistema i koloida su nenjutnovske, mada medu njima ima i njutnovskih.

4.1.2 Nenjutnovski fluidi

Nenjutnovski fluidi se mogu ponasati na razlic¢ite nacine pri dejstvu razli¢itih brzina
smicanja i oni se ne mogu opisati Njutnovim zakonom viskoznosti. U zavisnosti od vrste
nenjutnovskog fluida, viskoznost u materijalu moZze opadati ili se povecavati tokom vrijemena
pod uticajem napona, ili se moze povecavati ili smanjivati pri promjeni spolja$njeg napona.
Viskoznost kod nenjutnovskih fluida nije konstantna vrijednost ve¢ znacajno i sustinski zavisi
od djelovanja spoljasnjih sila, pri ¢emu najznacajniji uticaj ima upravo tangencijalna
komponenta sile, pa se kod takvih vrsta materijala uocava da gradijent brzine smicanja ima
izuzetno veliki uticaj na dinamicki promjenljivu viskoznost materijala. Kod nenjutnovskih
fluida se definiSe pseudoplasti¢nost.

Na primjer, viskoelasti¢ne karakteristike krvi kod ¢ovjeka uslovljavaju da krv spada u
nenjutovske fluide jer te karakteristike zavise od elasti¢nih karakteristika crvenih krvnih zrnaca
u krvi. Znacajna istrazivanja su usmjerena na prou¢avanje ponasanja nenjutnovskih fluida, kao
1 na uspostavljanje matemati¢kih modela koji mogu opisati njihovo reolosko ponasanje, kao §to
je reoloSko ponaSanje krvi kod Covjeka, jer je od presudne vaznosti za dalje definisanje razlicitih
bioloskih modela ¢ovjekovih organa.

Jos neki od primjera nenjutnovskih fluida su sinovijalna te¢nost, krvna plazma, mastilo
koje se koristi u printerima, jogurt, kikiriki puter, neke vrste prirodnih glina, mnoge vrste boja
i lakova, dosta vrsta koloidnih suspenzija, rastvor kukuruznog brasna u vodi i drugi.

Moze se definisati nekoliko vrsta nenjutnovskih fluida, u okviru dve glavne grupe:

1. nenjutnovski fluidi kod kojih se javlja vremenski zavisna vrijednost viskoznosti
a. reopekticki fluidi, kod kojih veli¢ina viskoznosti raste sa vremenom
trajanja izloZenosti spoljasnjem naponu
b. tiksotropni fluidi, kod kojih veli¢ina viskoznosti opada sa vremenom
trajanja izloZenosti spoljasnjem naponu
2. nenjutnovski fluidi kod kojih viskoznost ne zavisi od vremena
a. fluidi kod kojih se viskoznost smanjuje sa povecanjem vrijednosti
spoljasnjeg napona — pojavljuje se tangencijalno stanjivanje (eng. shear
thining), pa se takvi fluidi nazivaju pseudoplasticnim fluidima
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b. fluidi kod kojih se viskoznost uvecava sa povecanjem vrijednosti
spoljasnjeg napona — pojavljuje se tangencijalno zadebljanje (eng. shear
thickening), pa se takvi fluidi nazivaju dilatantnim fluidima

Kod pseudoplasti¢nih fluida, dovoljna je i mala tangencijalna sila da bi fluid zapoceo
kretanje.

4.1.3 Tiksotropni fluidi

Neizotermalne, reverzibilne sol — gel transformacije su ve¢ dugo poznate. Zelatin
rastvoren u vodi na povisenim temperaturama postaje tecni rastvor, a kada se ohladi formira se
gel struktura. Tiskotropni fluidi za neko kona¢no vrijeme postizu ekvilibrijum viskoznosti pri
djelovanju promenljivog napona smicanja. Neki od tiksotropnih fluida se skoro trenutno
vracaju u stanje gel strukture kada prestane djelovanje napona, a pri odsustvu spoljasnjih sila
imaju gel strukturu i oni se nauzivaju pseudoplasti¢ni fluidi. Tiksotropija, kao fenomen
ispoljava vremensku zavisnost i reverzibilnost u odnosu na prisustvo i odsustvo tangencijalnog
napona. Pri djelovanju tangencijalne sile, struktura materijala zavisi od gradijenta brzine.
Minimum energije sistema kod ovih materijala je uslovljen slabim silama izmedu Cestica gela
i rastvora koji se veoma lako narusava djelovanjem sile i ponovo uspostavlja pri prestanku
dejstva spoljasnje sile. Tipi¢ni primjeri tiksotropnih fluida su sirova nafta, Stamparsko mastilo,
kecap, med, neke boje, kao 1 krv kod ¢ovjeka. Ako se ove te€nosti promjeSaju postaju tene, da
bi se zatim ponovo vratila u gel strukturu u stanju mirovanja.

lako su neki pseudoplasticni fluidi tiksotropni fluidi, nisu svi tiksotropni fluidi
pseudoplasti¢ni. Razlika je u tome $to se kod tiksotropnih fluida smanjuje viskoznost tokom
vremena djelovanja tangencijalne sile pri konstantom gradijentu brzine djelovanja sile (na
primjer brzina rezanja), dok se kod pseudoplasti¢nih fluida viskoznost povecava sa povecanjem
gradijenta brzine sile (na primjer brzina rezanja — mjeSanja). Tiksotropni fluidi imaju nizu
viskoznost posle duzeg vremena djelovanja tangencijalne sile. Pseudoplasti¢ni fluidi imaju nizu
viskoznost pri ve¢im vrijednostima tangencijalne sile.

Matematicki modeli koji opisuju tiksotropne fluide uzimaju u obzir dva posebna uticaja,
odnosno opisuju se sa dva seta jednacCina koje su medusobno zavisne. Prvi deo uticaja na
ponaSanje materijala se odnosi na uticaj spoljasnjeg napona, a drugi deo se odnosi na same
strukturne parametre materijala. Na taj nacin se dobijaju modeli materijala koji mogu potpuno
opisati ponasanje materijala i promjene mikrostrukture, na osnovu poznatih fizickih zakonitosti.
Takvi modeli se mogu koristiti za predikciju reoloskog ponasanja i daju krive te¢enja materijala,
a mogu predvidati i ponaSanje materijala pri naglim promjenama tangencijalnog napona i vaze
1 kod kompleksnih modela teCenja materijala.

4.1.4 Fluidi cije osobine ne zavise od vremena smicanja

Kod nenjutovskih fluida koji ne ispoljavaju vremensku zavisnost od sile, odnosno
strukturne promjene vremenom u zavisnosti od tangencijalne sile, brzina smicanja je u
korelaciji samo sa tangencijalnom silom posmatrano lokalno, odnosno gradijent brzine ne utice
na promjenu strukture u vremenu. Gradijent brzine se kod takvih fluida moze izraziti sledecom
jednacinom:

Au
~ =10 (4.9)
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Kod pseudoplasti¢nih fluida visokoznost se smanjuje sa porastom napona. Kod te vrste
nenjutnovskih fluida ¢ije osobine nisu vremenski zavisne, vazi Osvald-Rajnerov zakon
potencije:

F=n o =K ()<Y (4.10)
n=K- (y)" (4.11)

gdje je K, koeficijent konzistencije (Pa-s"); n indeks protoka, a n, viskoznost.

Osnova ponasanja te vrste fluida je vezana za dispergovane ¢vrste Cestice u kontinualnoj
tecnoj fazi, pri ¢emu su Cestice obi¢no visokomolekularna jedinjenja [304].

Druga vrsta nenjutnovskih fluida koji ne ispoljavaju vremensku zavisnost su dieltatni
fluidi kod kojih porast brzine smicanja (gradijent brzine) rezultuje naglim porastom
viskoznosti, §to znaci da raste 1 otpor ¢itavog sistema na spoljaSnje sile pri ve¢im brzinama.
Prethodni izraz vazi i kod diletantnih nenjutnovskih fluida, ali je indeks protoka n > 1.

Indeks protoka, n se menja u zavisnosti od vrste fluida, od vrijednosti 1 kod njutnovskih
fluida, n <1 za pseudoplastic¢ne fluida, dok je kod diletatnih fluida n > 1. Pored varijable n koja
oznacava viskoznost, moze se uvesti i varijabla np koja predstavlja prividnu viskoznost i
direktno ukazuje na vrstu fluida. Prividna viskoznost se deifiniSe kao odnos t/y (smicajna
¢vrstoc¢a u odnosu prema brzini smicanja), pri nekoj odredenoj temperaturi 1 sili 1 jedan je od
parametara kojima se definiSu razliCite vrste maziva. Prividna viskoznost se menja sa
promenom gradijenta brzine, odnosno brzine smicanja i ona se povecava sa povecanjem brzine
smicanja kod diletantnih fluida, a smanjuje sa povecanjem brzine smicanja kod
pseudoplasti¢nih fluida. Kod njutnovskih fluida prividna viskoznost je uvek konstanta i jednaka
njutnovskoj viskoznosti fluida, dok kod nenjutnovskih fluida prividna viskoznost zavisi od
gradijenta brzine smicanja. Prividna viskoznost se ¢esto naziva i prividna viskoznost smicanja.

Nenjutnovski fluidi koji imaju granicu tecenja koja se mora prevaziéi da bi fluid poceo
da teCe nazivaju se Bingamovski fluidi. Primjer takvih fluida je teCenje vulkanske lave.
Nenjutnovski fluidi nemaju direktnu proporcionalnost izmedu smicajnog napona i brzine
smicanja, pa se mogu podijeliti 1 na plasti¢ne 1 pseudoplasticne fluide koji se mogu modelirati
Bingamovim plasti¢nim modelom i modelom stepenog zakona (eng. power law model).

Granica tecenja, ili prag naprezanja, to, posle ¢ega pocCinje kretanje fluida se definiSe
kod Bingamovskih plasti¢nih fluida, pa se zakon potencije moZze dalje definisati prema sledec¢oj
jendacini:

T:r-a+n£:K-7/+ra (4.12)
AX

gdje je 1 tangencijalni napon, ¢ napon, n koeficijent viskoznosti, Au/Ax gradijent brzine, K
koeficijent konzistencije. Primjer bingamovskog plasti¢nog fluida je cokoladna masa dok je u
teCnom stanju. Prethodna jednacina opisuje idealan plasti¢ni ili bingamovski tok. Za odredeni
broj materijala, pojavljuje se linearna zavisnost tangencijalnog napona od gradijenta brzine
(brzine smicanja) za vrijednosti naprezanja veéih od grani¢ne vrijednosti napona ili praga
naprezanja, to, dok se za nize vrijednosti javlja plastina deformacija sistema veoma sli¢no
plasti¢noj deformaciji koja se moze uociti kod ¢vrstih tijela, ali kod ovih fluida ta deformacija
nestaje sa prestankom djelovanja sile.
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4.1.5 Fluidi ¢ije osobine zavise od vremena smicanja

Kod nenjutnovskih fluida ¢ije osobine zavise od vremena smicanja tangencijalni napon,
T, zavisi gradijenta brzine smicanja, Au/Ax i od vremena, t, $to se moze prikazati sledeCom
jednacinom:

Au
o (t.7) (4.13)

Kao Sto je prethodno navedeno, u ove vrste nenjutovskih fluida spadaju tiksotropni i
reopekticki fluidi koji imaju suprotno ponasSanje [305, 306, 307]. Vecina modela kojima se
opisuju tiksotropni fludi su i tiksoviskozni i tiksoplastiéni modeli, jer Cesto ispoljavaju
histerezis kod brzine smicanja pri naprezanju i prestanku naprezanja. Prividna viskoznost kod
tiksotropnih fluida se smanjuje sa vremenom djelovanja napona.

Reopekti¢ki fluidi se zguSnjavaju pod dejstvom smicanja, a imaju i vremensku
zavisnost, pa ¢esto dolazi do zamjene sa dilatantnim fludima koji nemaju vremensku zavisnost.
Promjena viskoznosti kod dilatantnih fluida zavisi od promjene sile, a ne koliko dugo sila
djeluje na fluid kao kod reopektickih fluida. Prividna viskoznost kod reopektickih fluida raste
sa vremenom djelovanja napona. Jedan od modela kojima se mogu opisivati takvi fluidi je
Herschel-Bulkley model.

4.2 Navije Stoksove jednacine

Kod barotropnog proticanja (to su proticanja kod kojih je u svakom trenutku i na svakom
mjestu poznata veza izmedu pritiska i gustine — Karakteristicna jednacina je p = F (p)) i
poznavanje ove veze omogucava proucavanje mehaniCkih karakteritika proticanja nezavisno
od termodinamickih.

Tada vazi sledeci sistem za Navije — Stoksove fluide diferencijalnih jednacina gdje je t vrijeme,
p gustina, v brzina, p pritisak, n koeficijent viskoznosti:

8,0 . _
L 4d =0
" + IV(,OV)

p[(;—\z +(v- vv)} = pf —gradp +7VV + (; + %n]graddivv (4.14)

p=F(p)

Kada je fluid nestisljiv onda su jednacine oblika za v je brzina, t vrijeme, p pritisak i p
gustina:

diw =0

%+(\7-V)\7 _ —Lgradp+vvy (4.15)
p

p = const,

Imamo osu cijevi orjentisanu u smjeru proticanja, za z-osu jednog cilindri¢nog
koordinatnog sistema. Pri laminarnom proticanju se moze uzeti da je u svakoj tacki bilo kog
popre¢nog presjeka cijevi r brzina fluida v kolinearna sa osom cijevi i da joj intenzitet zavisi
samo od udaljenja od ose cijevi:

7 =v(r)s, (4.16)
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Za navedene uslove brzina v ne zavisi od cilindri¢ne koordinate ¢.
1z jednacine
10v, ov (4.17)

divy =1£(r-vr)+——“"+—Z
ror r op oz

i uzimajuéi u obzir da je prema jednagini V =V(r)€, p =p (r) , i gore navedene jednacine
v, =0,v, =v(r),v, =0, imamo da je uslov nesti8ljivosti divwv=0 kod vektorske funkcije
identicki zadovoljen za v je brzina, r udaljenost, r,1 z su cilindri¢ne koordinate.

Navije — Stoskove jednacina se svodi zbog stacionarnosti na sledeci oblik gdje je v
brzina, pgustina i p pritisak:

_ . 1 -
(V-V)-V =—=gradp + vAV (4.18)
P
gdje kod izracunavanja (V'V)'V i AV Koristimo relacije gdje je e jedinicni vektor

vV =v(r)g, = v(r)-sin g8, +cos g8, )
1[avx +%j _ 1{é’v(r) v(r)}coszgo (19

2\ 0y OX 2 dr r

Sada imamo za v brzina, r duzina, gdje je e jedini¢ni vektor

_oav(r) .

tv =— : 4.20

rotv G (4.20)
o 1d [ av(r)].

t t =T ’ .
rotrotv . [r ar }ez (4.21)
AV = graddivv — rotrotv = —rotrotv = Ei{r dv—(r)}éz, (4.22)

rdr dr
(0-7)7 = grad(ivzj_vx otd =v() Mg ™M) g @29
2 dr dr
gradp = —Pg,;(7) (4.24)

gdje je P pad pritiska po jedinici duzine cijevi i ima konstantnu vrijednost.

Znak minus u jednacini je u skladu sa konvencijom o orijentaciji gradijenta: pritisak
ocigledno raste u smjeru negativne z-ose, ukoliko fluid proti¢e u smjeru pozitivne.

Razliku jednacina (4.22) — (4.24) unosimo u jednacinu (4.18) i dobijamo vektorsku

jednacinu
Pe s Véi[r—d\é(rr)}éz _0, (4.25)
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koja ima jednu komponentu koja nije jednaka nuli i daje navedenu skalarnu jedna¢inu gdje je
P pritisak, r duzina, p gustina, v brzina:

Ei{r dV(r)} __P (4.26)

rdr| dr | oV’

desna strana jednacine je konstantna i integracija je elementarna. Integracijom dobijamo sledeci
niz jednakosti za fizicke veli¢ine P pritisak, r duzina, p gustina, v brzina:

i{r dv(r)} __P.

dr dr yol %

; dv(r)_ P 2 C, (4.27)
dr 2V

dv(r) P r+&,

dr 2pv r

i dobijamo sledece opste rjeSenje jednacdine zavisnosti brzine od duzine(radijusa) i gdje je P
pritisak(4.26):

v(r)= L +C,Inr+C,. (4.28)
4pv
Konstanta C; treba da je jednaka nuli iz fizickih razloga; u protivnom na 0si cijevi (r =
0) bi brzina proticanja bila beskona¢na. Dakle, imamo C1 = 0 a konstantu C> odredujemo iz
uslova da je na zidovima cijevi (r = R) brzina fluida jednaka nuli (idealno priljepljivanje).
Rezultat je:

P
C,=—R?, (4.29)
4pv
i onda jednacina (4.13) se svodi na:
2 2
v(r)="R ) (4.30)
4pvy R?

Navedeno laminarno proticanje se obi¢no naziva Poazejevo proticanje (Poiseuille) a
jednacina (4.30) pokazuje da je kod tog proticanja profil brzina (geometrijsko mjesto vrhova
vektora v uzetih u pojedinim tackama nekog presjeka cijevi) rotacioni paraboloid gdje je P
pritisak, p gustina, v kinematic¢ka viskoznost, r i R duzina.

Dalje, izratunavamo sile kojom zidovi cijevi djeluju na fluid, obracunatu po jedinici
duZine cijevi i ocva Ce sila predstavljati tzv.otpor cijevi. Obracunata na jedinicu povrsine zida
cijevi, ona se moze odrediti iz relacije gdje je F sila, S povrsina, v brzina, p pritisak, pgustina,
e jedinic¢ni vektor, 3 jedini¢ni tenzor, N tenzor

e = (M)e€)=~(oplo.7}+ pR-3), o ¢, @31
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(kao jedini¢ni vektor normale uzimamo er jer posmatramo prenoSenje impulsa sa zida u fluid).
Prvi sabirak u jednacini (5.18) je jednak nuli zbog grani¢nih uslova, dok drugi daje normalnu
silu, koja nije od interesa kod izratunavanja otpora cijevi. Stoga, posmatramo samo tre¢i sabirak
u (4.31) koji daje tangencijalnu silu kojom jedinica povrsine zida cijevi djeluje na fluid za silu
F, povrsinu S, e jedini¢ni vektor, P pritisak, nkoeficijent viskoznosti, v brzina, Jjedini¢ni tenzor:

(g]t =(3), ¢ € = ”{d\é—(rr)h g, = —% PRE, . (4.32)
Pri dobijanju ovog rezulatat je uzeto u obzir navedeno
v, =0
v, =0
v, =v(r)
i
ov, dv(r)er _dv(r) (4.33)

= —= 7
OX dr ox dr
ov, _dv(r)ar _ dv(r)sinw
oy dr oy dr

v, _dv(r)ar _ 0

0z dr oz

tako da tenzor brzine deformacije, gdje je v brzina, r rastojanje i ¢ ugao, glasi:

0 0 1dV(r)cos
2 dr
(v,v}= 0 0 %—d\(/j(rr)sin(o (4.34)
1 dv(r) 1dv(r) .
2 ar cosp —— —sing 0 _

1 on daje sledeci tenzor viskoznosti gdje je n koeficijent viskoznosti:

0 0 d\(;—(r)COS¢
S=q 0 0 d\(;—(rr)singo (4.35)
OIV—(r)cow dv—(r)singo 0
| dr dr |

Na osnovu ovoga izra¢unavamo proizvod 3-€ gdjeje €, =COS @€, +sin g,
i dobijamo jednacinu (4.32).

Dinamicki koeficijent viskoznosti je po definiciji pv =n.

Na osnovu (4.32) mozemo dobiti i silu otpora uzetu po jedinici duzine cijevi:ova
veli¢ina se dobija mnozenjem jednacine (5.19) sa povrSinom cijevi jedini¢ne duzine. Imamo:
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F_ (EJ 2R = PR78,. (4.36)
L S ),

Silu otpora cijevi je podesnije karakterisati(opisati) tzv.koeficijentom otpora cijevi, koji
je bezdimenzionalan i definisan kao gdje je F sila, S povrSina, P sila, pgustina, v brzina, R
duzina:

_ _ PR (4.37)
7/2 1 - 2!
*P\72
2
gdjeje V srednja brzina radunata po presjeku cijevi tj.
R 2
V= 1 Iv(r)-Zﬂrdr: PR (4.38)
Rz 8n

Masa fluida koja u jedinici vremena prode kroz bilo koji presjek cijevi je za pgustina,
v brzina, R radijus:

I uvrstimo u gornji izraz za srednju brzinu dobijamo Poazejevu formulu gdje je P pritisak, Q
je zapreminski protok, n koeficijent viskoznosti, p gustina fluida
PR*

Q=p 8 (4.40)

4.2.1 Jednacina Kkretanja viskoznog fluida

Izvodimo osnovnu jednacinu dinamike, odnosno diferencijalnu jednadinu kretanja
izotropnih viskoznih fluida. Polazimo od opste jednacine kretanja deformabilnih sredina za v
je brzina, t vrijeme, p gustina

Y_filww) (4.41)

gdje je tenzor napona X, Sjedini¢ni tenzor, nkoeficijent viskoznosti, p pritisak ovde odreden
generalisanim Njutnovim zakonom,odnosno jedna¢inom

N= —p3+2n-[ﬂ%—%é3j+§é3, (4.42)

i divergencija tenzora, pod pretpostavkom da su 1 i § konstantne, u ovom slucaju bic¢e gdje je
Jjedinicni tenzor, p pritisak

VN:—V~(p~3)+2nV~(§%—%éS]+§V-(éS) (4.43)
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Prvi i poslednji ¢lan navedenog izraza mozemo izracunati, imajuci u vidu definiciju
jedini¢nog tenzora za p pritisak a e je jedini¢ni tenzor

V(pS):(VS) p=Vp, (4.44)
V-(e-3)=(V-3)-¢=Vs

a jedini¢ni tenzor € se izrazava pomoc¢u navedene relacije gdje je t vrijeme

(4.45)
BT U
*2lox,  ox
i moZemo izraziti pomocu divergencije brzine v, gdje su x,y,z koordinate
é:an +avy +avz =diV\7, (446)
ox oy oz
tako da imamo gdje je p pritisak

V- (¢-3)= graddiv.

Da bi izracunali drugi ¢lan u jednacini primjenjujemo opsti obrazac za divergenciju
tenzora

3 —
Vop=>Y &divT,, (4.48)
k=1

gdje su T,,T,,T, vektori &je su komponente elementi prve, druge odnosno treée kolone

matrice ovog tenzora a ¢ tenzor gustine. U naSem slu¢aju matrica tenzora,drugog ¢lana u
jednacini (4.18) prema obrascu (4.45) bice

aV>< _le E 8Vx_'_avy 1 an+6VZ
ox 3 2\ oy oX 2\ 0z 0Ox

. ov ov ov
RoLero| L[Ny ) My 1o LIPS v ) (4.49)
3 2\ x oy oy 3 2\ az oy
1(ov, ov, ) 1(ov, OV, o, 1,
= +—=1 = + -=é
|2\ ox oz 2\ oy oz 0z |
1 odgovaraju¢i vektor T1 ima slede¢e komponente
_ ov
T L) 2[Ry O | 10, OV ) (4.50)
ox 3 )2\ ox oy )2 ox oz
Sada je divergencija vektora T
- ov ov
dile:i Oy Y P —eravX 21 v, +— |, (4.51)
ox\ ox 3 oy| 2\ ox oy or| 2\ ox oz
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kako imamo izraz (4.20), prethodni izraz moZemo transformisati u slede¢i oblik

_ v 2 2 2
divT, _Lofov Ny o 110 sz +2 sz +2 sz ~19 giwe, (4.52)
20x\ ox oy oz 2\ ox oy oz 3 OX
Odnosno gdje je v brzina, x koordinata
divT, = lAvx 19 Giw. (4.53)
2 6 OX

Cikli¢cnom permutacijom dobijamo i divergencije vektora T2 i T3 tako da prema izrazu
(4.20) imamo za 3 jedini¢ni tenzor, ¢ je jedini¢ni vektor, v je brzina

v-(siz —%esj _ 6,divT, +&,divT, + &,divT, =

(4.54)
él(iAvX + lidiij +8, 1Avy + lidiV\7 + és[isz + 12divV],
2 6 Ox 2 6 oy 2 6 oz
a poslije grupisanja ¢lanova imamo
V-(ﬁ%—%éﬁj—%AVJr%graddivv. (4.55)

Uvrstavaju navedene izraze u jednaéinu (4.18), imamo da je traZzena divergencija
tenzora napona za p je pritisak, v brzina, nkoeficijent viskoznosti

VN = —gradp + 277(%A\7 +%graddivvj+ fgraddivi, (4.56)
odnosno
V-N= —gradp+77A\7+(%+§jgraddiV\7. (4.57)

Tada opsta jednacina kretanja (4.16) za viskozni fluid dobija oblik, ako se ubrzanje
djeli¢a rastavi na lokalno 1 konvektivno prema obrascu za v je brzina, t vrijeme, p pritisak, p
gustina (4.21)

@+(\7.v)\7 = f—igradp+vA\7+(K+£jgraddiV\7, (4.58)
ot o, 3 p
gdje smo uveli kinematicki koeficijent viskoznosti
y=1 (4.59)
P

Ukoliko je posmatrani viskozni fluid nestisljiv (div v = 0) poslednji ¢lan zanemarujemo,
pa se prethodna jednacina svodi na jednacinu gdje je v vrijeme, t vrijeme, p pritisak, p gustina
N o, 7 1 _
E+(V-V)V = f —=gradp +1AV (4.60)
P
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Navedena jednacina je osnovna jednacina dinamike izotropnih viskoznih fluida sa
konstantnim dinamic¢kim koeficijentima viskoznosti i naziva se Navije — Stoksova (Navier —
Stokes) jednacCina.

4.2.2 Poazjeov zakon

Posmatramo sporo stacionarno strujanje nestisljivog viskoznog fluida kroz neku cijev
kruznog presjeka. Usmjerimo X — osu u pravcu ose navedene cijevi, tada ¢e brzina djeli¢a fluida
biti funkcija samo od y i z.

Vx=V(y,2z), w=Vv;=0. (4.61)

Ako pretpostavimo da su zapreminske sile zanemarljive, u Navije —

Stoksovoj jedna¢ini mogu se zanemariti oba ¢lana s lijeve strane kao i prvi ¢lan s desne gdje su
¢lanovi jednacine v brzina, t vrijeme, p gustina, 1 koeficijent viskoznosti
av
dt

Q

Oz—lgradp T py. (4.62)
p p

i tada se moze definisati jednacina ¢iji su ¢lanovi p pritisak, v brzina, n koeficijent viskoznosti
gradp —nAv = 0. (4.63)

Odgovarajuce skalarne jednacine, s obzirom na pocetne uslove (4.16), imaju oblik

00 o°v %

— N sz+2|=0
OX oy® oz

P _o®_g

oy 0z

Iz navedenih jednacina dobija se da pritisak ne zavisi od y i z, te je funkcija oblika p =
p( x ) pritisak u zavisnosti od koordinate x. Tada je prva jednacina oblika

ov o _1dp
oy a2t npdx

(4.64)

(4.65)

Iz navedene jednacine imamo da lijeva stranazavisi samo od y i z, a desna samo od X,
ova jednakost ¢e samo tada uvijek biti zadovoljena ako se obe ove funkcije svedu na jednu i to
istu konstantu, koju oznacimo sa A, pa je p pritisak, x koordinata, n koeficijent viskoznosti

p A (4.66)
dx

Integracijom navedene jednacine od pocetka cijevi (x = 0) do kraja (x = 1) do

P1—Po=nA-l (4.67)

gdje su poi p1 odgovarajuci pritisci na krajevima cijevi n koeficijent viskoznosti, |
duzina odnosno

A=-2P A e—p (4.68)
nl

pa izjednaCavanjem lijeve strane jednacine (4.8) sa A dobijamo
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2
o'v o _ Ap (4.69)

oy 82 7l
Za izvodenje integracije navedene jednacine uvodimo polarne koordinate (r , ¢) u bilo
kojoj ravni kruznog presjeka, paralelnoj yOz — ravni sa koordinatnim po¢etkom u centru ovog
presjeka. Zbog aksijalne simetrijebrzina djelic¢a v bice tada funkcija samo od rastojanja r od ose
cijevi

v, =V(r),r =4y +z°. (4.70)

Sada imamo da je laplasijan navedene funkcije, koja zavisi samo od polarne koordinate
r u ravni oblika

2
)=y, tav_1d (rﬂj, (4.71)
dt* rdr rdr\ dr
i sada jednacina (4.24) ima oblik gdje je r radijus, v brzina, p pritisak, | duzina
1d( dv)__ap (4.72)
rdr dr nl
| dalje je
d( dvj _AP iy, (4.73)
dr nl
integracijom dobijamo
LU By (4.74)
dr nl 2

i dalje promjena brzine v u zvisnosti od p pritiska, 1 duzina, n koeficijent viskoznosti

dv =22 rgr + dr (4.75)
27l
I ponovo integracija daje
v:—£r2+C1Inr+C2. (4.76)
anl

Kako brzina v treba svuda da je konacna, pa i na osi cijevi (r = 0), mora biti C1 = 0.

Pretpostavljamo da fluid ne klizi duz zidova suda, tj. da je za r = R brzina djeli¢a jednaka nuli

0= Apl R2+C,, 4.77)
4

Cime je odredena konstanta C». Tada prethodna jedna¢ina konaéno dobija oblik gdje
je v rzina fluida u zavisnosti od Ap promjene pritiska, I duzine cijevi, n koeficijent
viskoznosti, R i r su radijus(duzina) cijevi
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_Ap
i 2P (R2-r?) (4.78)

Iz jednacine (4.32) imamo da brzina kretanja djeli¢a fluida duz poluprecnika cijevi
opada po kvadratnom zakonu. Sto znadi da djeli¢i fluida koji su u nekom trenutku bili na
izvjesnom popre¢nom presjeku S u nekom kasnijem trenutku leza¢e na rotacionom
paraboloidu, ¢ija se osa poklapa sa osom cijevi.

Sada ra¢unamo koli¢inu fluida koja u jedinici vremena prode kroz bilo koji poprecni
presjek cijevi. Posmatramo kruzni prsten izmedu r i r+dr, kroz njega ¢e u jedinici vremena proci
toliko fluida koliko ga ima u cilindru konstruisanom nad ovim prstenom i vektorom brzine v,
Q je protok, p gustina fluida

dQ = p-2nrdr-v. (4.79)

Zamjenimo ovde brzinu v pronadenim izrazom iz prethodnog izraza, ima¢emo za |

duzina cijevi, Q protok, Ap promjena pritiska, p gustina, nkoeficijent viskoznosti

dQ = p- 2zrdr - ap (R2 2):ﬂApr(Rz—rz)dr, (4.80)
4nl yal
i navedenu jednacinu integriéemo po rod 0 do R i dobijamo
ﬂpAp s ﬁpAp R*
rdr redr |= -—— 4.81

ako sad uvedemo formulu za kinemati¢ku viskoznost u navedeni izraz imamo gdje je protok
Q u zavisnosti od R radijusa cijevi, v brzina fluida, 1 duzina cijevi, Ap je promjena pritiska na
krajevima cijevi

Q="""p. (4.82)

To je Poazjeov obrazac prema kome je koli¢ina nestisljivog viskoznog fluida koja pri
sporom stacionarnom strujanju prode kroz ma koji presjek cijevi proporcionalna Crtvrtom

stepenu njenog poluprecnika kao i razlici pritisaka na krajevima cijevi.
4.2.3 Protok fluida pri laminarnom strujanju

Mijerenje protoka fluida je veoma vazno u medicini (krv, urin, kiseonik). Na primjer,
protok krvi kroz cilindri¢ne krvne sudove pri malim brzinama je laminaran, dok kod uvecanja
brzine prelazi u turbulentni model protoka, a takode i postojanje razli¢itih naslaga uti¢e na
pojavu trubulentnog protoka. Popre¢ni presjek krvih sudova nije isti po duzini posmatranog
krvnog suda, pa se kod definisanja modela pretpostavlja da ni brzina strujanja nije konstantna
posmatrano po povrsini presjeka. Pretpostavka maksimalne brzine je duz ose krvnog suda, a
priblizavanjem zidu krvnog suda brzina se smanjuje do vrijednosti nula u tacki dodira sa krvnim
sudom. Ako se posmatra energetski bilans, pretpostavlja se konstantna vrijednost brzine duz
krvnog suda, Sto znaci i konstantnu kineticku energija. Ako se posmatra horizontalno kretanje
fluida, u tom slucaju se moze zanemariti uticaj sile gravitacije. Medutim, uticaj trenja tokom
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strujanja fluida se ne moZe zanemariti, pa se uobic¢ajeno kod modela pretpostavlja pad pritiska
po duzini krvnog suda.

Kod modeliranja laminarnog strujanja, uobicajeno se posmatra kretanje fluida u
slojevima, pri ¢emu u svakom sloju postoji razli¢ito dejstvo sile. Adhezija se mora uzeti u obzir
kod krajnjih slojeva fluida koji su u direktnom dodiru sa zidom krvnog suda, Sto usporava
njihovo kretanje. U ostalim slojevim pri udaljavanju od zidova krvnog suda, pojavljuje se sila
kohezije koja se suprotstavlja kretanju, pri cemu uticaj sile kohezije opada sa priblizavanjem
centralnoj osi krvnog suda, ¢ime se slojevi blizi sredini ubrzavaju uz postepeno povecanje
brzine kroz slojeve prema sredini krvnog suda. Sve te pretpostavke ne vaze u slucaju
turbulentnog kretanja fluida, odnosno haoticnog modela kretanja fluida. Model laminarnog
kretanja fluida je uobicajeno parabola po poprecnom presjeku krvnog suda, pri ¢emu se brzina
smanjuje prema pravilu kvadratne funkcije, dok se kod turbulentnog protoka moze modelirati
ravnom linijom.

Osnovna definicija protoka Q data je slede¢om jednacinom:
dv
=—, 4.83
Q dt (483)

gdje je dV jedini¢na zapremina fluida koja u vremenu dt prode kroz cijev (ili u prethodnom
primjeru krvni sud). Uvodenjem i predenog jedini¢nog puta dl 1 poprecnog presjeka, dobija se
sledeca jednacina:

dl
=S—=S.v,
Q o (4.84)
gdje je v brzina protoka fluida (odnosno krvi u prethodnom primjeru). Na osnovu navedene

formule dobija se povezanost protoka krvi i brzine protoka krvi.

Ako nastavimo sa primjerom laminarnog proticanja krvi kroz krvni sud, sa modelom
laminarnog strujanja, moze se uvjesti cilindrican koordinatni sistem koji predstavlja proSireni
polarni koordinatni sistem, kao koordinatni sistem u tri dimenzije gde se definiSe pozicija neke
tacke u odnosu na udaljenost od izabrane referentne ose, zatim i pravac u odnosu na tu osu
relativno u odnosu na izabrani referentni pravac, kao i rastojanje odabrane referente ravni koja
je normalna na tu osu. Cilindri¢ni koordinatni sistem je prirodno dobar za modeliranje protoka
krvi kroz krvni sud upravo zbog cinjenice da se sam krvni sud moze modelirati
trodimenzionalnom cijevi poprecnog presjeka, sa odredenim determinisanim radijusom
presjeka te cijevi, pa se mogu definisati polarne koordinate, r i ¢, prema slede¢im jedna¢inama
u kojima je pravac z ose duz pravca ose cijevi (odnosno krvnog suda u posmatranom primjeru),
sa usmerenjem z ose istim kao smjer kretanja fluida:

X =r-C0SQ,
Z=r-sing, (4.85)
7=1,

Dalje se mogu definisati komponente brzine u pravcu tih koordinata prema slede¢im
jednacinama:

v, =v,=0
v, =Vv(r,e,2).

Kao osnova za dalje modeliranja, mogu se uzeti osnovne dinamicke jednaine za
nestisljivi viskozni fluid u cilindri¢cnom koordinatnom sistemu:

(4.86)
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o, v, Vv, ov, Ve 1op ufddv, 10%, o, lov, 20V, v,
+V + +V f +— + + -— —

ot or o’ rtop* o' ror rfop r (4.87)
Ny Do Yo Do Wy VYo L 0p |0, 1OV, O, 10, 20, Y,
ot "o rop o or C oprop plor® r?op* o' ror r’op r?
o, v, V,ov, oV, 1op w|d>v, 10%, 0%, 1lov,
e T e A e e e e e S
ot or r o 0z poL plort r°dp” ot ror
v, 1V, v, v,
+-—+ -+ =0,

or rop oz r
1 koriste¢i komponente fluida ovaj sistem se svodi na sledece jednacine:

o _ .(&%ﬁl 19%, ),

oz ror or® r? or?

(4.88)

P _g o,
or op 0z

=0.%*

Iz navedenog sistema uocavamo da pritisak p ispoljava direktnu zavisnost od z, a
komponenta brzine ima korelaciju sa ri ¢ a v je brzina fluida. Prva jednacina vazi za slucaj
kada su obe strane u jednacini svedene na istu komponentu, odnosno kadad vazi slede¢i uslov:

0
P _ const. (4.89)
oz

Ako posmatramo kapilaru cilindricnog oblika onda pritiske p u nekim tackama duz z-
ose na rastojanju 1 ozna¢avamo sa p1 i p2, tada vazi

P _P=P_ PP o (4.90)
oz I I

Polje brzine v; = v( r,¢ ) moZe se dobiti rjeSavanjem jednacine za zadate pocetne

uslove v = 0 u slucaju kada je r = R, iz Cega se dobija sledeca jednacina:

d (rdv(r)jzlr@

Kada integralimo navedenu jednacinu dobijamo:
v(r):iﬁ—pr2+AInr+B. (4.92)
4y oz

Ukoliko se pretpostavi da funkcija v(r) vazi kroz cijelu zapreminu fluida, pa i u slucaju
kada je r = 0, mogu se odrediti vrijednosti za A i B koje su konstante u prethodnoj jednacini, pa
sledi da je A =0, jer jedino u tom slucaju v(r) nije beskona¢na funkcija za r = 0. Dalje se dobija
sledec¢a jednacina:

10p,,
B=——-—2R".
e (4.93)

Partikularno rjeSenje za v (r) je
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1op(n .2
o2 PRo 2] wean (4.99)
)= L0 )

Provjera rjeSenja se moze izvrSiti za druge grani¢ne uslove, kao $to je na primjer sledeca
jednacina, sa funkcijom u(r,p), a prema slede¢em izrazu:

i%(RZ —r2)+ u(r,p), (4.95)

Nova nepoznata funkcija u(r,p) koju smo uvjeli takode se zahtjeva da zadovolji po¢etnu
jednacinu, pa shodno tome vazi sledeci izraz za p pritisak, r radijus, v brzina, ¢ ugao:

2 2

16—p—lﬁ+a—(v+u)+i2 0 -

uoz ror or’ r? op

v(r.p)=v(r)+u(r.p)=-

(V+u) (4.96)

Pri tome jos uvijek vazi uslov zadovoljenja jednacine za funckiju v(r), pa se sa dodatnim

grani¢nim uslovima koji su u(r,) = 0 i pri ¢emu je r = R, dobija slede¢i izraz:
2 2

tu, ou, 1ou_y (4.97)
ror or° r°op

Prethodna jednacina predstavlja Laplasovu funkciju u cilindricnom koordinatnom
sistemu, a prema slede¢em izrazu:

Au (1,0) = 0. (4.98)

Funkcija ne posjeduje minimalnu vrijednost a ni maksimalnu vrijednost jer pripada
harmonijskim funkcijama, pa se moze zakljuciti da za slucaj laminarnog kretanja fluida koji je
nestisljiv i za slucaj kruznog popre¢nog presjeka cijevi, vazi sledece partikularno rjesenje,
odnosno funkcija:

v:%(Rz—rz) (4.99)

Maksmalna brzina fluida moze se odrediti prema slede¢oj jednacini uz pretpostavku
da je maksimalna brzina fluida u centru cijevi i u pravcu ose cijevi:

v, =P Pape (4.100)
4u-l
Dalje se moze odrediti protok, prema sledecoj jednacini:
27R 4 4
R op-p, _Rp-p
= || p-v(r)rdrde = Lo 2 4.101
Q Hp() O (4.101)

Srednja brzina proticanja v se izracunava po formuli gdje je R radijus, v brzina fluida,
uviskoznost, p pritisak, 1 duzina, p viskoznost fluida

3 1 2zR RZ _ 1
v :W“pv(r)rdrdgoza¥=§%ax- (4.102)
00

1z prethodne dvije jednacine razlika pritiska moze se napisati u obliku
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ap = 3#1Q _ 8ulv (4.103)

z-R* R*

Iz prethodne jednacine se moze zakljuciti da je smanjenje pritiska direktno
proporcionalno protoku i duzini cijevi, odnosno u direktnoj je korelaciji sa srednjom brzinom
Vv i obrnuto proporcionalan popre¢nom presjeku, odnosno kvadratnom stepenu polupre¢nika R,
Sto predstavlja Hagen — Poiseuille zakon za slu¢aj laminarnog kretanja fluida, koji se Cesto
naziva i Poiseuille jednacina i vazi za duge cijevi konstantnog kruznog poprecnog presjeka
(znacajno veca vrijednost duzine cijevi od pre¢nika cijevi), nestisljive njutnovske fluide i
laminarno strujanje fluida. Postoji neka grani¢na vrijednost brzine v pri kojoj laminarno
strujanje prelazi u turbulentno strujanje kada se javlja znac¢ajniji pad pritiska p od onog Kkoji se
moze izracunati ovom jednaCinom. Poiseuille jednacina daje pad pritiska u zavisnosti od
viskoznosti fluida p, iako se mogu javiti i drugi uzro¢nici pada pritiska u nekim realnim
primjerima.

5. Eksperimentalna istrazivanja

5.1 Model Braunovog kretanja cestica

Brojni eksperimenti pokazuju da u svakoj supstanci postoji stalno unutradnje kretanje.
Ovo unutrasnje kretanje je u stvari kretanje molekula koji ¢ine posmatranu supstancu. Ovo
kretanje molekula je neregulisano, nikada ne prestaje i zavisi samo od temperature. Fenomen
koji je otkrio Braun direktno ukazuje na stohasti¢ku prirodu kretanja molekula, gdje isti pocetni
uslov nece replicirati rezultujuce kretanje (ista putanja u vremenu). Koriste¢i mikroskop,
uoceno je da su veoma male Cestice koje lebde u teCnosti u stanju neprekidnog stohastickog
kretanja, a Sto su manje Cestice to se brze krecu [308]. Ovo kretanje, nazvano Braunovo
kretanje, nikada ne prestaje, ne zavisi ni od kakvog spoljaSnjeg uzroka i predstavlja
manifestaciju kretanja Cestica usled sudara sa okolnim molekulima tec¢nosti i unutrasnje
energije materije: potencijalne energije svih Cestica 1 toplotne energije. pokretnih Cestica
(kinetiCka energija), Sto je u korelaciji sa temperaturom i brojem Cestica (masa). Kada se sudare
sa ¢vrstim tijelom, molekuli te¢nosti, koji se stalno kre¢u, podlezu odredenoj koli¢ini kretanja.
Ako se tijelo nalazi u te¢nosti 1 ima veée dimenzije, broj molekula koji nailaze na njega sa svih
strana je takode veoma veliki, a njihovi udari se kompenzuju u svakom trenutku i tijelo ostaje
prakti¢no nepomicno [309].

Ako je telo malo, takva kompenzacija moze biti nepotpuna: moze slu¢ajno da udari
jednu stranu tijela sa mnogo veé¢im brojem molekula od druge, uzrokujuci pomjeranje tijela
[309]. To je kretanje Braunovih ¢estica pod djelovanjem haoti¢nih udaraca molekula. Braunove
Cestice imaju nekoliko milijardi puta ve¢u masu od pojedinacnih molekula i njihove brzine su
veoma male u poredenju sa brzinama molekula, ali se njihovo kretanje moze posmatrati
mikroskopom. Na ovaj nacin, takode, supstanca ne samo da ima zrnastu strukturu — to jest,
sastoji se od pojedinacnih odvojenih dijelova — vec se sastoji i od Cestica koje se neprestano
krecu.

Model Braunovog kretanja Cestica je analiziran s aspekta njegove primene za kreiranje
predefinisanih obrazaca kretanja ¢estica u difuzivnom kretanju fluida, sa ciljem razvoja modela
koji bi pomogao u dizajnu sistema nanofluida za isporuku lekova [340]. Takode, takav
matematicki model moZe da pomogne kod korelacija ulaznih varijabli aditivne tehnologije (na
primer, FDM 3D Stampe) i1 konacnih karakteristika Stampanog elementa od mekih
biomaterijala.
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Haoti¢ni model Braunovog kretanja je teorijski analiziran 1 simuliran koriStenjem Maple
softvera Haoti¢ni model je mapiran sa uvedenim kontrolnim parametrom, p, Koji zavisi od
koeficijenta viskoznosti 1 mase i veli¢ine Cestica, u analogiji sa Lanzevenovom jednacinom.
Uocen je ferofluid u gravitacionom polju bez prisustva spoljasnjeg magnetnog polja u
dvodimenzionalnom modelu.

5.2 Kretanje Cestica u spoljasnjem polju i kao slucajna promjenljiva

Ako se posmatra voda u kojoj su dispergovane nanocestice, nanocestice se kre¢u nakon
sudara sa manjim molekulima vode. Manji molekuli vode nailaze na nanocesticu iz svih pravaca
i sudaraju se sa njom, pri ¢emu se deSava prenos impulsa na nanocestice. Kretanje nanocestice
se menja u skladu sa predatim impulsom i ona menja pravac koji je imala i nastavlja dalje
kretanje u pravcu predatog impulsa, sve dok se ne desi sledeci sudar sa molekulom vode i prenos
slede¢eg impulsa na cCesticu. Kada bi se takvo kretanje posmatralo sa aspekta klasi¢ne
mehanike, postojao bi Hamiltonijan, odnosno moglo bi se kretanje definisati kao
deterministicko [310]. Medutim, u realnosti, ogroman broj prisutnih molekula vode uslovljava
njihovo medusobno dejstvo, ali 1 spregnuto dodatno dejstvo sa dispergovanim nanocesticama,
pa se ukoliko joS nisu poznati ni pocetni uslovi sistema, ne moze sistem opisivati
Hamiltonijanom, odnosno ne postoji determinisano ponaSanje takvog sistema, niti se moze
predvideti putanja nanocestica u takvom sistemu. Naprotiv, pomjeranje u bilo kom pravcu je
podjednako vjerovatno (ovo se intuitivno moZe vidjeti iz simetrije sistema). Zato se za
proucavanje takvog sistema koristi alat statisticke fizike. Zbog velikog broja molekula vode
koji ¢ine sistem, umjesto da se posmatra mikroskopski efekat na nanocesticu svakog od njih,
moze se uociti njihov ,,ukupni” makroskopski efekat nakon nekog vremena. Nakon viSestrukog
ponavljanja takvog eksperimenta sa istim poc¢etnim uslovima (koliko se moze kontrolisati, npr.
postavljanjem nanocestice sa istim fizi¢kim vrijednostima na isto mjesto), dobija se drugacija
vrijednost za ukupno makroskopsko pomjeranje nanocestice poslije odredenog vremena. Ovo
daje empirijsku raspodjelu vjerovatnoée ukupnog pomjeranja nanocestice, i prema tome,
umjesto da se posmatra koliko ¢e se nanocestica tatno pomijeriti u datom trenutku, moze se
posmatrati vjerovatno¢a pomeranja Cestice za neku determinisanu vrijednost u nekom
odredenom trenutku vremena [340].

Ukoliko se posmatra sistem sa velikim brojem Cestica (Braunovske cestice) koje se
kre¢u u jednoj dimenziji, moze se definisati gustina sa n(x, t), gde je n gustina Cestica, X
koordinata polozaja i t vrijeme. Braunovo kretanje tokom vremena ¢ini gustinu ujednacenom.
Protok Cestica tokom difuzije jq je definisan sa:

; on(x,t)
]d(x, t) =-D ox (51)

Protok Cestica izaziva promjenu gustine u vremenu prema jednacini kontinuiteta:

on(xt)  9j,(xt) b a*n(x, t)

5.2
at dx dx2 (:2)

U jednacini je D [m?/s] konstanta difuzije (zavisi od vrste materijala estica), a data
jednacina je difuziona jednacina. Tok Cestica je suprotan smjeru gradijenta gustine i smjer
strujanja je od oblasti vece gustine ka oblasti manje gustine.

Na Braunove cestice djeluje jednoli¢no polje sila (gravitaciono polje). Navedeno polje
ubrzava Cestice sve dok brzina ne dostigne odredenu grani¢nu brzinu, ug, i gdje je zbir sila koje
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djeluju na Cesticu, polje sila F i sila trenja jednaka nuli, F = myug, gdje je m masa Cestice i y
[1/s] je gradijent brzine. Sada se Cestica krece brzinom ug, koja je odredena silom F i trenjem
kojim te¢nost djeluje na Cestice. Sada, tok Cestica je jr U gravitacionom polju:

j.Got) = n(x Ou, = T’;—’; 5.3)

gdje je m masa Cestice, a my fluks mase [kg/s] i n je gustina, dok je F jacina polja sila. Ukupan
protok Cestica je zapisan:

J=Jatir (5.4)

Sada, jednacina difuzije je:
on(x,t)  9j(x,t) D 0%n(x,t) F on(x,t)

ot ox 0x2 my 0x (5:5)
Za koeficijent difuzije, AjnStajn smatra da je Braunova Cestica
povezana sa njenom mobilnoS¢u p [s/kg] preko jednacine:
D = ukT (5.6)

gde je k Bolcmanova konstanta, a T temperatura. Ova jednacina se izvodi na sljede¢i nacin. Za
proizvoljnu raspodjelu gustine braunovskih Cestica poslije duzeg vremena, protok Cestica ¢e se
izjednaditi i dobija se ravnotezno stanje (ne mijenja se vremenom), n(k, t) = n(k). Ovo je
ravnoteza sedimentacije, koja je nezavisna od vremena to, a onda je gustina Cestica gde je
koordinata poloZaja ko:

F(x—xy)

n(x) = n(xy)e kT (5.7

Sada se izvode prvi i drugi izvod protoka Cestica i ukupan protok je nula i dobija se kao:

D B 1 5g
kT my (5.8)
Shodno tome, Ajnstajnova relacija se dobija kao:
kT
D= e ukT, (5.9)

U prethodnoj jednadini izraz u = I/my predstavlja pokretljivost Cestica, koja se sa druge strane
moze definisati kao odnos sile F i brzine ug, koja predstvalja grani¢nu brzinu. Ukoliko se
posmatraju naelektrisane Braunovske Cestice, tada se u definisanje polja sile uvodi elektricni
potencijal kao suStinska promenljiva u izrazima matematickih modela kretanja Cestica u
sistemu.

Ako je gustina velika, onda se interakcija Braunovskih Cestica zanemaruje i gustina se
definiSe na sljedec¢i na¢in. Vjerovatnoca da se Braunova Cestica nalazi na koordinati polozaja X
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u trenutku vremena t je definisana sa V(x, tlxo, to) i uz pretpostavku da se u trenutku to nalazila
u poloZaju ko. U tom slucaju, gustina je n(x, t), integral proizvoda n(xo,to) i vjerovatnoca prelaska
preko svih moguéih vrijednosti Xo. Stavise, posto postoji mnogo Braunovskih &estica gustine na
nekom x, postoji izvjesna vjerovatnoca da su Braunove Cestice stigle do odredenog x za neko
vrijeme ¢ — to od svih ostalih Cestica te¢nosti kao:

n(x, t) = [ n(xg, to)V (x, t/xq, to)dx, (5.10)
gde je V(x,t/Xo,t0) uslovna vjerovatnoca.

Data jednacina je ukljucena u jednacinu difuzije kao:

2
fn(xO, to)all(%/txo’to)de = Dfn(xO, to) %X/zxo’t())d.?(,b, (511)

gdje je V vjerovatnoc¢a poloZaja x Cestice u trenutku t. Obe jednacine su pomjerene na jednu
stranu i izjednaCene na nulu:

2
f In(xo, to) <6V(x, ;/txo' o) -D 4 V(xéi/zxo, t0)>l dx, =0 (5.12)

Jednacina ¢e biti taéna bez obzira na vrijednost dxo, koja je izvod koordinate poloZaja.
Shodno tome, vjerovatnoca V (X, tlxo, to) ispunjava jednaéinu difuzije kao:

2
aV (x, t/xg, to) _p a7V (x, t/xo, to) (5.13)
ot dx?

Posto je jednacina vazeca bez obzira na izabranu pocetnu koordinatu polozaja Xo i
pocetno vrijeme to, ona se dalje piSe kao:

oV(x,t) D %V (x, t)

at 9x2 (.14)

Pretpostavlja se da je pocetni uslov da se u pocetno vrijeme to sve ¢estice nalaze na istoj
koordinatnoj poziciji xo, a moze se reci sljedece:

V(xg to) = 8(x — x0), (5.15)
gdje je desna strana jednacine Dirakova delta funkcija. Dakle, rjeSenje za uslovnu vjerovatnocu,
V, je:

1 _ (x—xo)z
V(%o to/%,t) = —————— ¢ *Dt=to) (5.16)

JATD(t — ty)
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Dobijeno rjeSenje je Gausova raspodjela sa o¢ekivanom vrijednos$¢u Xo | promjenjivom
4D(t — to), a rezultujuca jednacina je Grinova funkcija [311].

Vremenski interval unutar kojeg se posmatra Braunovo kretanje moze se podijeliti na
vremenske intervale to,...,t,...,In. 4X(%) je pomjeranje Braunove Cestice u periodu vremena koje
se djeSava od trenutka ti — / do trenutka ti. Dalje se moze definisati pozicija Cestice, X(ti), U
trenutku vremena ti, kao i da je X(to = 0) = 0. MozZe se pretpostaviti da jedna Cestica ima u
prosjeku priblizno isti broj Cestica koji je okruzuju, odnosno da je sistem simetrican. Uz dodatni
uslov da nema ukupnog protoka vode u kojoj se nalaze Cestice (srednja ukupna brzina molekula
vode je nula), ocekivana vjerovatno¢a Braunovskog kretanja Cestica je nula jer je podjednako
vjerovatno da moze biti pogodena Cesticom iz bilo kog pravca. Prema tome, moze Se reci:

(4X(t)) =0 (5.17)
Sada, pozicija Cestice je:
N
X(ty) = ;Ama (5.18)
Vjerovatnoca pozicije je nula:
N N
(X(en) = <Z AX(tl-)> = > (ax@) =0 (5.19)
i=0 i=0

Autokovarijacija pomjeranja Braunovog kretanja je:
(ax(t)ax(t)) =0,i#j (5.20)

Na osnovu prethodnih jednac¢ina moze se zakljuciti da postoji kovarijacija nekih
varijabli, odnosno da se mijenjaju zajedno. Ako se posmatra autokovarijacija, ona definise
kovarijacije za jednu istu varijablu u zavisnosti od trenutka vremena. U zavisnosti od vrijednosti
kovarijacije, varijable se mogu mijenjati sli¢no ili po suprotnom obrascu, odnosno za vrijednost
kovarijacije od -1, jedna varijabla ¢e se menjati u jednom pravcu, dok ¢e druga imati suprotnu
promjenu (ukoliko vrijednost jedne varijable raste, vrijednost druge ¢e opadati). Za vrijednost
kovarijacije od 1, ponaSanje medusobno zavisnih posmatranih varijabli ¢e biti u istom smislu,
odnosno porast jedne prati i porast druge. Sledeca jednacina vazi za varijaciju ako ne postoji
autokorelacija izmedu smjena:

N
(o) = ) (@x(e)?) (521)
i=0

Pretpostavlja se da su svi (4X(z i )"2 ) jednaki i njihova vrijednost je AX"2, pa:

AX?
(X?) = N(ax?) = t— (5.22)

Vrijeme At je vrijeme izmedu sudara izmedu molekula vode i braunovskih ¢estica, gdje molekul
vode udari u braunovsku Cesticu, a zatim se ona pomjeri za +4X. Kada prode vrijeme At,
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Brownova Cestica se ponovo sudara s molekulom vode i krece se za +4.X, i tako dalje. Brzina
svih Cestica zamijenjena je srednjom brzinom koja je najvjerovatnija u termalnoj ravnotezi.
Pomak Brownove Cestice Ax = x(¢) — x(0) povezan je sa koeficijentom difuzije, kao:

1
D = E' (5'23)
1 na sljedeci nacin:
(X*) = 2Dt (5.24)

Na osnovu dobijene jednacine i Ajnstajnove relacije [312], moze se zakljuciti da postoji
obrnuta proporcionalnost izmedu trenja i temperature i vrijemena u kome se odvija sudar
molekula, odnosno porast vrijednosti konstante trenja (koja je ujedno u direktnoj korelaciji sa
koeficijentom viskoznosti), kao i povecanje temperature (koja je u direktnoj korelaciji sa
brzinom), obe i pojedinacno 1 u spregnutom dejstvu, direktno uslovljavaju ucestalije sudare
Braunovskih cestica.

Ukoliko se na ovaj nacin definiSu matematicki modeli kretanja cestica u
visokocesti¢nim sistemima kao S$to su Braunovske Cestice, dalje se sistem moze numericki,
odnosno kompjuterski simulirati i na taj nac¢in posmatrati ponasanje sistema kroz virtualni
eksperiment. Postoji veci broj softverskih reSenja kojima se moze takva vrsiti kompjuterska
simulacija, a jedan od besplatnih softvera je i Maple.

Maple softver se koristi za izvodenje kompjuterskog eksperimenta (simulacije) prilikom
izvodenja zamis$ljenog eksperimenta. Kompjuterska simulacija je komplementarna teoriji i
eksperimentu. Model sistema je sloZzen i ne moZe se naci analiticko rjeSenje, pa se koristi
numericka metoda i simulacija. Kompjuterski eksperiment je zasnovan na jednacinama. U
dinamickom modelu postoji veza izmedu primjenjene matematike, informatike i primjenjene
nauke. Faze u okviru kompjuterske simulacije bi bile sledece.

U okviru teorije konstruiSe se matematicki model.

Sama primjenjena matematika obezbjeduje osnovne algoritme, raCunarstvo obezbjeduje
naucni program, a racunarstvo obezbjeduje sistemski softver.

Dobija se kompjutersko predvidanje koje se eksperimentalno provjerava.

Posmatra se, na primjer, kretanje ferofluida u gravitacionom polju, pri ¢emu je koncept
modelovanja zasnovan na prethodno razradenom teorijskom modelu. Proucava se njegovo
haoti¢no i1 deterministicko ponasanje u sistemu.

5.3 Model stick slip — Model trenja zasnovan na trzanju

Model trenja ravnomjernog klizanja koji se koristi za analizu dinamic¢kog naprezanja
(tangencijalni napon) u odnosu na brzinu smicanja (gradijent brzine) proucava se sa razli¢itih
aspekata [313, 314, 315]. U ovoj doktorskoj disertaciji, autor je razvio analiticki model trenja
kod mekih materijala koji se koriste za primjenu u 3D Stampi [354].

5.3.1 Viskoznost i Njutnov zakon viskoznosti

Kod izotropnih viskoznih fluida usljed unutrasnjeg trenja javljaju se i tangentni naponi
I povrSinske sile imaju i tangentne komponente pa tenzor napona ima oblik

70



N=—-p3+N

(5.25)
gdje je X tenzor napona i X’ tenzor viskoznosti, komponente tenzora napona imaju
oblik
Pi =—P0y + Pic- (5.26)
Kod viskoznih fluida komponente tenzora viskoznosti zavise od brzine deformacije
pi,k = fik (é11!é12’---’é33)- (5.27)
Kada nema kretanja sve komponente eix su jednake nuli i nema viskoznosti onda je
fik( 0,0,...,0 )=0. (5.28)
Sada se funkcije razvijaju u Tejlorov red 1 posmatraju se samo beskona¢no
male brzine deformacije koje su u prvoj aproksimaciji
. 5SS, | of,
Pic = fi (611 €000 855) = £1(0,0,0.,0)+ D > 8y | | +...- (5.29)
=1 11 08, 0

I na osnovu gore navedenog uslova je

mzii( ]1. (5.30)

-1

Dopunske komponente tenzora napona viskoznog fluida usljed same viskoznosti pri
beskonacno malim brzinama deformacije su linearne homogene funkcije komponenata tenzora
brzine deformacije.

Dobijeni izraz ima veliku sli¢nost sa elasti¢nim tijelima (Hukov zakon) samo Sto je ovde
umjesto komponenata tenzora deformacije figuriSu komponente tenzora brzine deformacije. Na
osnovu osobina o elasticnim tijelima i Hukovom zakonu moze se zakljuciti da se svojstveni
pravci tenzora brzine deformacije poklapaju sa svojstvenim pravcima dopunskog tenzora
napona. Sada je

p, =2u'¢ + 18
p, =2u'€, + A€ (5.31)
Py = 2u'é, + A€
gdje je
€=6 +6€, +6, (5.32)

pa su zamjenjeni glavni naponi sa p/i a komponente tenzora deformacije ei zamjenjeni sa
komponentama tenzora brzine deformacije €/i. Sada se relacija pise u tenzorskom obliku

N=2uR+ &3 (5.33)
koja je potpuno analogna generalisanom Hukovom zakonu za elasti¢na tijela.

Za uvodenje koeficijenta viskoznosti koji ima neposredni fizicki smisao razlozi se
navedeni tenzor na devijator i izotropni tenzor pa je

pik' = Zﬂ'(éik _%é5ikj+[/1’+2?ﬂjéé}k- (5.34)
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Sada se uvodi koeficijenti

n=u,
' (5.35)
£o g4 2
3
Dopunski tenzor napona ima oblik
N'= 277(9%’ —%éSJ + &3 (5.36)

Uvedeni koeficijenti su dinamicki koeficijenti viskoznosti a ukupni tenzor napona ¢e
biti

N:—p5+277(9%—%é5j+593. (5.37)

Kada je fluid nestisljiv (ne mijenja se gustina), Sto je vrlo vazno u praksi i da je
viskoznost izrazenija kod te¢nosti koje su skoro nestisljive onda je e=0 1 ukupni tenzor napona
je

N =—p3+ 2% (5.38)

Tenzor viskoznosti potpuno odreduje naponsko stanje izotropnog viskoznog fluida
usljed same viskoznosti u svakoj tacki u funkciji brzine deformacije i izrazava generalisani
Njutnov zakon ili Navije Stoksov zakon. Oblik tenzora napona predstavlja bitnu karakteristiku
izotropnog viskoznog fluida pri ¢emu prvi ¢lan predstavlja tenzor napona idealnog fluida a
druga dva poticu od viskoznosti. Kako su tenzorske relacije nezavisne od koordinatnog sistema
moze se napisati odgovarajuca skalarna jednacina u bilo kom koordinatnom sistemu i onda je

r . 1- .
P11 =21 (311 —§e)+fe

, 1
P12 =21 (élz - §é) (5:39)

Kod tenzora viskoznosti prvi ¢lan je jednak nuli i on je devijator a drugi tenzor nema
vandijagonalnih komponenti. Pa onda imamo da prvi ¢lan ne daje nikakvu promjenu zapremine
a drugi nikakvu promjenu oblika. Te na osnovu ovoga slicno kao kod elasti¢nih tijela dopunski
tenzor napona usljed viskoznosti moze se rastaviti na devijator koji odreduje samo promjenu
oblika i na izotropni tenzor koji odreduje samo promjenu zapremine.

Iz navedenog se neposredno uocava da koeficijent viskoznosti 1| uz devijator vezan za
promjenu oblika a koeficijent & uz izotropni tenzor za promjenu zapremine. Prvi koeficijent je
bitan i za mnoge svrhe dovoljan ukoliko se fluid priblizno ponaSa kao nestisljiv. Onda
koeficijent n predstavlja mjeru viskoznosti izazvane deformacijom bez promjene zapremine
(ekvivolumna deformacija) a koeficijent & mjeru viskoznosti usljed zapreminske deformacije
(homoteti¢na deformacija). Oba koeficijenta zavise od temperature i pritiska i daju se u mjernim
jedinicama Pas.

Za samo mehanicko objaSnjenje koeficijenta viskoznosti posmatra se stacionarno
strujanje u slojevima nestisljivog fluida kroz neku cijev sa paralelnim zidovima kao na slici.
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Slika 19. Pravac stacionarnog strujanja za X osu za pravac normalan na ove slojeve i na
pravac strujanja za Y osu [316]

Brzina djeli¢a fluida ima samo X komponentu koja ¢e zavisiti samo od koordinate y
Vx=V(Yy), vy=v;=0. (5.40)

Posmatramo dva susjedna sloja koji se krecu razli¢itim brzinama i trazimo
silu unutrasnjeg trenja izmedu njih koja djeluje na zajednicki element povrsi AS ovih slojeva.
Sada primjenjujemo gore navedene relacije na navedeni slucaj u kojima zbog pretpostavke o
nestisljivosti fluida je e = 0 i dobijamo

Py = 2181, Pyy = 211€,,, Py = 2715

. . . (5.41)
Pi = 2m€yy, Prg = 217€15, P = 217€5
Sada se mijenja komponenta tenzora brzine izrazom
e, ~ | M, M (5.42)
2\ OX, OX
i dobija se
ov ov, ov
=n—=,p,, =—~, Pay = —= (5.43)
Pn =7 ox Py =77 oy P33z =77 pe

kao 1 ¢lanove

ov, oV, v, ov v, v
= Zx Y | p,. = x T2 p =g =L 2, 5.44
Piz n[8y+6x]p13 n(@eraxijS "[aerazj (544)
i kako imaju uslovi onda se komponente svode na
dv
P11= P22=P33=0, P, = Ud—y, p13= p23= 0. (5.45)

Iz navedenog se uocava da od svih dopunskih komponenti tenzora napona usljed
viskoznosti imaju samo p12 0dnosno P21 te na posmatrani element povrsine AS normalan na Y
osu djeluje samo tangentni napon u pravcu strujanja fluida silom

AF = p,AS = nAS%, (5.46)
y
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Ovo je Njutnov zakon po kome je sila unutraSnjeg trenja AF izmedu dva susjedna sloja
koji se krecu razli¢itim brzinama srazmjerna gradijentu brzine dv/dy u pravcu normalnom na
pravac strujanja fluida. i gdje je koeficijent viskoznosti 1 jednak odnosu tangentnog napona p21
I gradijenta brzine.

Viskoznost se moZe definisati i kao otpor fluida deformaciji u tangencijalnom pravcu
ili kao veli¢ina unutrasnjeg trenja slojeva fluida pri dejstvu tangencijalne sile, a koje u idealnom
slucaju zavisi samo od pritiska u fluidu i temperature fluida. Brzina smicanja tankih slojeva u
vodi, kojima se moZe modelirati sistem celog fluida, je u idealnom slucaju direktno
proporcionalna tangencijalnoj sili. Fluidnost, 1/n, pokazuje kojom lako¢om fluid te¢e i ukazuje
na osobinu toka. Jednostavan model fluida, sa tankim slojevima fluida, prikazan je na slici 20,
koji pokazuje jednostavan eksperiment za utvrdivanje viskoznosti fluida.

y
u U
F

v U T
Pl pllll il datolololoteteleteobey  SalalatuBaBuluy
VoL . 7 ve=comst-y v de -
/ h Vx = const. - i -
T A L dx
T TRt S
Z 7 X

( )

F

Slika 20. Eksperiment za Njutnov zakon viskoznosti [316]

Veli¢ina povrsine ploca izmedu kojih je fluid je dovoljno velika da se mogu zanemariti
uticaji krajeva ploca na protok. Donja povrsina je stacionarna, a gornja se kre¢e pod uticajem
sile, F. U slucaju posmatranom na slici 20, ako se definiSe jedini¢na reprezentativna zapremina
fluida koja se ponavlja kroz celu zapreminu fluida, slojevi fluida koji su neposredno uz donju
plocu se nece kretati, dok ¢e se slojevi vode koji su neposredno uz gornju plocu kretati brzinom,
u, kao i sama ploca. Za slucaj male brzine kretanja fluida, kao i uz gradijent pritiska koji je nula,
dp / dx = 0, kretanje fluida se moze modelirati linearnim modelom, pa ¢e fluid imati brzinu od
nule do brzine u, po slojevima normalno na protok fluida. Sila koja deluje na fluid je direktno
proporcionalna brzini fluida i povr$ini ploce, A, a inverzno debljini sloja fluida, h. Shodno tome
se moze definisati Njutnov zakon viskoznosti, gdje je p koeficijent proporcionalnosti ili
koeficijent viskoznosti, gradijent brzine je izraz Av/Az, a povrsina je oznacena sa S, a prema
sledecoj jednacini:

Fop—=18— (5.47)

Za ispunjavanje uslova laminarnog strujanja, ukupna debljina slojeva fluida, kao i
brzina fluida su ograniceni, jer se kod vecéih brzina javlja turbulentan protok fluida sa
fluktuacijama u brzinama strujanja za koje ne vazi Njutnov zakon viskoznosti.

U slucaju laminarnog strujanja, za koje vazi Njutnov zakon viskoznosti, razmjena
mikroskopskih zapremina fluida izmedu susjednih slojeva se deSava samo na lokalnom nivou
reda veli¢ine mikrometra i ne postoji mjesSanje udaljenih slojeva fluida. Kontinualno
deformisanje slojeva se prenosi kroz slojeve fluda od gornje do donje ploce, uz konstantnu
brzinu deformacije slojeva, pa se dobija linearni profil brzine toka, Sto dalje rezultira
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konstantnom tangencijalnom silom u svakom posmatranom sloju fluida. To znaci da se svaki
sloj fluida moze posmatrati kao da je izlozen istom tangecijalnom naprezanju u prostoru izmedu
dvije ploce.
Drugi oblik Njutnovog zakona viskoznosti je
F F u

=AMy (5.48)

cen ]
ﬂAz m?

adije je
F =822 IN] (5.49)

T — tangencijalni napon
F — tangencijalna sila
u — koeficijent viskoznosti koji u sluc¢aju njutnovskih fluida ima konstantnu vrijednost

AV .. - . .. . L
N gradijent brzine ili brzina deformacije (brzina smicanja) u pravcu normalnom na
z

protok fluida
v — kinematicki koeficijent viskoznosti.

U paralelnom pravolinijskom laminarnom toku s proizvoljnom brzinom koja se ne mijenja s
vremenom moZze se primjeniti na reprezentativnu jedini¢nu zapreminu fluida, debljine Ay, za
koju se moze posmatrati linearno uvecanje brzine protoka prema jednacini:

dv,

v, = (5.50)
Ay

Ovo povecanje brzine odgovara brzini u izrazu za Njutnov zakon viskoznosti, dok Ay
odgovara varijabli duZine h, pa u slu¢aju kada vazi Ay—0, na rastojanju y u pravcu debljine
sloja, moze se dobiti izraz za tangencijalno naprezanje prema sledecoj jednacini:
dv,
dy

ey (5.51)
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Slika 21. Nelinearni profil brzine paralelnog pravolinijskog laminarnog toka [316]

U prethodnom izrazu za opSti oblik Njutnovog zakona viskoznosti posmatran je
pravolinijski laminarni protok, gde se ugaona deformacija jedini¢ne zapremine fluida definise
) dv
izrazom — .

dy
U laminarnom toku proizvoljnog profila brzine prikazanog na slici 22, i ako vazi da je vx=vx(y)
I vy=V;=0, moze se definisati jedini¢na povrsina reprezentativnog elementa fluida gde su ivice
Ay=MM1 i Ax. Brzina fluida je u tacki M1 veca od brzine u tacki M za vrijednost (dvyx/dy)Ay,
pri ¢emu se za promenu vremena od At, tacka pomera u polozaj M1'M, koji odgovara vremenu
t+At, a pri cemu se formira slede¢i ugao pri deformaciji jedni¢nog elementa fluida prema
slede¢oj jednacini:

W, yat
dy ° (5.52)
sV

Ao~
¢ At

dv ~
vxly) At d—;‘l_’\yAt = ApAy

Valy+Ay) = valy) + L Ay

M

Ayl — — — — A

Vx(y) Vx(y) At

Slika 22. Brzina ugaone deformacije pri paralelnom pravolinijskom laminarnom toku [316]
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U slucaju da je smanjenje pocetnog pravog ugla izmedu ivica Ax i Ay pozitivha ugaona
deformacija, brzina ugaone deformacije tacke M, u trenutku vremena t, moze se izraziti na
sljede¢i nacin:

dv,

AyAt
y (5.53)
dv . Ay dv, {1}
—=[im = -
dt Ao At dy | s
Ay—0

Na osnovu navedene jednakosti Njutnov zakon viskoznosti definisan u opStem obliku
moZe se napisati:

L 5.54
yX ’let ( " )

Iz prethodnog izraza uocava se da je tangencijalni napon tyx direktno proporcionalan izrazu
dv/dt, koji predstavlja brzinu ugaone deformacije, pa se dalje moze uociti analogija sa Hukovim
zakonom kod ¢vrstih elasticnih tijela gdje vazi proporcionalnost izmedu tangencijalnog napona
i ugaone deformacije [316, 317, 318, 319, 320].

5.3.2 Model dinamickog trenja zasnovan na Hukovom zakonu

Tijelo u ¢vrstom agregatnom stanju ima osobinu da po prestanku djelovanja sile koja
pravi deformaciju se vraca u prvobitno stanje ali da nije predena odredena granica koja zavisi
od samog tijela nad kojim se vrsi deformacija. Ovakva tijela se nazivaju elasti¢na a osobina se
naziva elasti¢nost a sama linija ili granica do koje se zadovoljava uslov je granica elasti¢nosti.
Kada se prekoraci navedena granica tijelo viSe nema osobinu elasti¢nosti i ne moze da se vrati
u prvobitni polozaj i takva tijela koja su trajno deformisana nazivamo plasti¢na tijela.

Najjednostavnija elasti¢na tijela su ona gdje deformacija zavisi od naponskog stanja 1
navedena tijela su idealno elasti¢na. Praksa pokazuje da za idealna elasti¢na tijela u granicama
clasti¢nosti je deformacija srazmjerna napona, a to je Hukov zakon. Tijelo koje se po prestanku
djelovanja sile ne vraca trenutno u prvobitno stanje nego zadrzava izvjesnu zaostalu
deformaciju to tijelo nije idealno elasticno. Na primjer, staklo viSe odgovara idealnom
elasticnom tijelu nego kauCuk jer staklo manje ispoljava zaostalu deformaciju. Karakter
elasticnih sila sa mikrofizickog posmatranja je dvojaka. Prvi uzrok elasticnosti su sile
uzajamnog djelovanja izmedu molekula koje imaju navedene osobine: centralne,
elektrostati¢ke i kvantnomehanicke sile izmjene. Drugi uzrok je kretanje molekula koji izaziva
termicki pritisak predavanjem impulsa pri medusobnim sudarima nevedenih Cestica.

Posmatra se veza izmedu deformacije 1 napona kod elasti¢nih sila 1 tijelo je idealno
elasticno 1 izotropno to jest da njegove deformacije zavise od naponskog stanja i da su mu
fizicke osobine iste u svim pravcima i dobija se jedan model elasti¢nih tijela. Realna elasti¢na
tijela su najceS¢e anizotropna ali u nekim sluc¢ajevima je ova aproksimacija dovoljna.
Komponente tenzora napona su funkcije samo od komponenti tenzora deformacije

P = T (ell’elZ""’e33) (5.55)

kako se pretpostavlja o idealnom elasticnom tijelu onda se zadovoljava uslov da u odsustvu
napona nema ni deformacije pa je

f.(0,0,..,0)=0 (5.56)
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Sada se funkcija razvija u Tejlorov red i posmatraju se beskona¢no male deformacije
gdje se u prvoj aproksimaciji mogu zanemariti visi ¢lanovi

3.3 of.
Pic = (8,810 82) = £ (0.0, 0+ZZe,-.[ae—'kJ = (5.57)
i Jo

j=1 1=1

I na osnovu prethodnog uslova sada je

3 3 (o
P = ZZ(;_IK) €i (5.58)

Iz izraza se uocava da su komponente tenzora napona idealno elasti¢nog tijela kod
beskona¢no malih deformacija homogene funkcije komponenata tenzora deformacije.

Sada se posmatra element elasti¢nog tijela u obliku pravouglog paralelopipeda ¢ije su
stranice normalne na glavne pravce tenzora napona a to su pravci u kojima vektor napona ima
pravac normale. Pa ovaj element zbog odsustva napona smicanja i pod djelovanjem naponskih
sila zadrZava oblik pravouglog paralelopipeda i deformacija se sastoji iz samih dilatacija u
pravcima glavnih pravaca napona.

\I___._.._ - ————— - - ——
=o
=<

<]
x P

Slika 23. Glavni pravci tenzora napona [316]

Onda se svojstveni pravci tenzora deformacije poklapaju sa svojstvenim pravcima
tenzora napona 1 kad se odgovarajuce svojstvene vrijednosti tenzora oznace sa e1, €2, €3,
odnosno p1, p2, P3, zadnja jednakost ima oblik

Pr =816 + 85,8, + 8,565
Py =86 + 88, + 856, (5.59)
P3 = 85,6 + 85,6, + 85363

Pretpostavlja se zbog izotropnosti tijela da je uticaj glavnog napona p1 na odgovarajucu

relativnu dilataciju e; u pravcu x — koordinatne ose isti kao i uticaj napona pz i ps na dilatacije
u pravcu y i z — koordinatne ose. Pa je

a,=a, =a;=a (5.60)
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Osim toga isto tako djelovanje glavnog napona p1 na relativne popre¢ne dilatacije e i
es u pravcu y i z — koordinatne ose treba da je isti uticaj napona pz i ps na dilatacije u pravcima
odgovaraju¢ih normalnih koordinatnih osa. Onda je

By, =83 =8y =8y =8y =85 =D (5.61)
Sada je broj nezavisnih koeficijenata aik Smanjen na dva i prethodne relacije su sada

p, =ae, +b(e, +e,)=(a—b)e, +b(e, +e, +e;)

p, =ae, +b(e, +e;)=(a—be, +b(e, +e, +e,) (5.62)
p, = ae, +b(e, +e,)=(a—b)e, +b(e, +e, +e;)
Izraz
e=e +e,+e, (5.63)

predstavlja relativnu zapreminsku dilataciju navedenog paralelopipeda koja je invarijantna pri
prelazu u drugi koordinatni sistem. Sada su nove oznake

2u=a-b (5.64)
A=b
koje se definiSu kao Lame-ove konstante elasti¢nosti i prethodne relacije se mogu napisati
P, =2u@ + 1€
p, =2ue, + e (5.65)
Py =28y + A8

Kako matrice tenzora napona i deformacije kod ovog sistema svojstvenih pravaca ima
dijagonalnu formu

ppo 0 0
N=l0 p, O (5.66)
0 0 p,
ee 0 O
0 0 e
1 navedenim relacijama odgovara veza izmedu tenzora napona i tenzora deformacije
N = 2uA + Ael (5.68)

gdje je N tenzor napona, A tenzor deformacije i I jedini¢ni tenzor.

Navedena relacija potpuno definiSe naponsko stanje izotropnog idealnog elasticnog
tijela u svakoj tacki u funkciji deformacije i pokazuju generalisani Hukov zakon.

Mehani¢ko naprezanje u vecini elasticno deformisanih tijela je linearna funkcija
relativne deformacije

o=k-o (5.69)
Ovo je poznato kao Hukov zakon.

Kod elasti¢ne deformacije istezanja Hukov zakon ima oblik
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o==E— (5.70)

gdje je E Jangov modul elasti¢nosti i njegova vrijednost zavisi od elasticnih osobina materijala.
Hukov zakon se moZe napisati i u obliku
ES
F= I—-AI = const - Al (5.71)
gdje se uocava da je apsolutna deformacija linearno proporcionalna sili koja ju je izazvala.

Ako imamo deformaciju smicanja slojeva tijela ugao smicanja y odreduje apsolutnu
deformaciju a tgy=a/b relativnu deformaciju. Kada je y vrlo malo (elasti¢na deformacija) onda
je

gy=y (5.72)

Naprezanje (odreduje raspodjelu unutrasnjih elasti¢nih sila suprostavljenih
deformacionoj sili) koje se javlja pri smicanju je tangencijalno naprezanje (sila djeluje
tangencijalno na povrsinu)

F
T= S (5.73)
gdje je F tangencijalna sila na povrSinu S. Hukov zakon ima oblik
r=G-y (5.74)

gdje je G modul smicanja. I ovaj modul zavisi kao i Jangov modul elasti¢nosti E od vrste
materijala odnosno od njegove unutrasnje strukture. Vrijednost modula smicanja je manja od
vrijednosti Jangovog modula i za ve¢inu materijala je

G =0.4E (5.75)
Njutnov zakon viskoznosti u opStem obliku je
T= nd—v (5.76)
dt

gdje vazi da tangencijalni napon t ispoljava direktnu proporcionalnost sa izrazom dv/dt koji

predstavlja ugaonu deformaciju, $to je analogno Hukovom zakonu kod ¢vrstih tijela, kao sto je
prethodno navedeno [316, 319, 321].

Kada se fluid ponaSa po Njutnovom zakonu viskoznosti to je njutnov fluid i to su:
vazduh, voda, ulje, benzin, alkohol, benzen, kerozin, glicerin. Fluidi koji se ne ponaSaju po
Njutnovom zakonu su nenjutnovski fluidi i kod njih viskoznost zavisi od stanja fluida i
gradijenta brzine. Isto tako stanje sistema ili kakvo ¢e biti kretanje Cestice, deterministicko ili
stohasti¢no, u fluidu zavisi od vrijednosti koeficijenta viskoznosti n (dinamicka viskoznost)
fluida. To je slucaj sa Braunovim kretanjem.

5.3.3 Stanje sistema u zavisnosti od viskoznosti

Jedan od cestih primera koji se navodi kao primjer stanja sistema u zavisnosti od
viskoznosti je sistem koji se sastoji od Cestica peludi dispregovanih kroz vodu, pri ¢emu se
desavaju sudari Cestica peludi sa molekulima vode. Pri svakom sudaru ¢estice sa pojedinim
molekulom vode dolazi do prenosa impulsa energije, pa u skladu sa tim dolazi do promjene
pravca kretanja Cestice, do slede¢eg sudara. Ukoliko bi se takvo kretanje posmatralo sa aspekta
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zakona klasi¢ne mehanike, kretanje bi moglo da se deterministicki opiSe Hamiltonijanom, ali u
realnom slucaju kretanja Cestica peludi u vodi, zbog ogromnog broja interakcija, nije moguce
opisati ga Hamiltonijanom. Dodatno, ni pocetni uslovi nisu poznati. Shodno tome, nemoguce
je predvideti ta¢nu poziciju Cestice u nekom trenutku vremena, niti je mogucée predvideti sve
pravce 1 trajektorije kretanja Cestica. Za opisivanje takvog sistema, primjenjuje se statisticka
fizika, pri ¢emu se posmatra ceo sistem a ne mikroskopski delovi sistema, odnosno posmatra
se ukupno pomeranje Cestice sa zadatim pocetnim uslovima. Na takav na¢in se moze proucavati
empirijska raspodjela vjerojatnoce nalazenja Cestice u nekoj poziciji za neko odredeno vrijeme.

MozZe se posmatrati fluid u kome se nalazi veliki broj ¢estica (Braunovske ¢estice) koje
se kre¢u u jednoj dimenziji. Gustina je data sa n(X,t) gdje je n gustina Cestica, x koordinata
poloZaja i t vrijeme. Braunovo kretanje u toku vremena gustinu ¢ini uniformnom. Protok Gestica
kod difuzije jq se definiSe sa

an(x,t)
OX

Usled protoka cestica djeSava se promjena gustine u vremenu prema sledecoj jednacini
kontinuitetaC

i (x,t)==D (5.77)

8n(x,t) __ 5jd (X,t) -D 82n(x,t) (5.78)
ot X ox?

U jednacini je D konstanta difuzije i navedena jednacina je jednacina difuzije. Protok
Cestica je suprotan od smjera gradijenta gustine i smjer protoka je iz oblasti vece gustine u oblast
manje gustine.

Na Brownove Cestice djeluje uniformno polje sile (gravitaciono polje). Navedeno polje
ubrzava Cestice sve dok brzina ne dostigne neku grani¢nu brzinu ug pri ¢emu je ukupno dejstvo
sile na Cesticu predstavljeno poljem sile, F, dok se sila trenja se zanemaruje, odnosno jednaka
je nuli, pa vazi da je F = myug, gdje je m masa Cestice i y konstanta trenja. Sada se Cestica krece
brzinom ug koja je odredena silom F i trenjem kojom te¢nost djeluje na Cestice. Sada je protok
Cestica jr U gravitaciono polju

nF

je(x,t)=n(xth, = my

(5.79)
gdje je m masa Cestice a my konstanta trenja i n gustina dok je F jacina polja sile. Ukupan protok
Cestica se pise
J=la+Je (5.80)
Sada je jednacina difuzije

an(x,t)  dj(xt) ~én(xt) F an(xt)
= — = D —
ot OX x> my oX (581)

Za koeficijent difuzije Ajnstajn nalazi da se mobilnost, pu, Braunovske cestice, moze
izraziti prema jednacini:

D = ukT (5.82)

gdje je k, Boltzmannova konstanta, a T temperatura. Ova jednacina se izvodi na slede¢i nacin.
Za proizvoljnu raspodjelu gustine Braunovskih ¢estica nakon duzeg vremena protok Cestica ¢e
se izjednaciti i dobija se ravnotezno stanje (koje je konstantno u vrijemenu), pa se prema tome
vremenska varijabla u izrazu n(x,t) moze smatrati konstantom i taj izraz prelazi u zavisnost
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samo od poloZaja, n(x). Time se dobija ravnotezno stanje procesa sedimentacije Cestica koja je
nezavisna od vremena to i onda je gustina Cestica gdje je sad koordinata polozaja xo

F(x=%)
n(x)=n(x)e © (5.83)
i sada se vrsi prvi i drugi izvod protoka Cestica i ukupni protok je nula i dobija se
D 1
—=— (5.84)
KT my
i na kraju se dobija Einsteinova relacija
D=k _ ikt (5.85)
my

U prethodnoj jednadini, varijabla p je predstavljena izrazom 1/my, Sto je mobilnost
Cestica koja se moze izracunati i kao odnos sile i grani¢ne brzine, odnosno izraz F/ug. Ukoliko
se posmatra slucaj naelektrisane Cestice, posmatra se polje sile koje potice od elektricnog
potencijala.

Ako je gustina velika onda se zanemaruje medudjelovanje Braunovskih Cestica i gustina
se definiSe na sledec¢i nacin. DefiniSe se vjerovatnocéa pozicije Cestice na koordinati polozaja x
u vremenu t, uz vazenje uslova da se Cestica u trenutku vremena to nalazila na poziciji Xo,
odnosno V(x, tIxo, to). U tom slucaju, gustina n(x,t), se dobija integraljenjem proizvoda izraza
n(Xo,to) i vjerovatnoc¢e prelaza preko svih mogucih vrijednosti xo, pa se dobija izrar prema
slede¢oj jednacini:

n(x,t) = J. (%ot M (X, 11X, 1, )dX, (5.86)
Uvrstava se data jednacina u jednacinu difuzije
V (x,tIx A/ (, tIx
J'n(xo,to)wdxo = DI n(xo,to)wwo (5.87)
X

Gdje je V vjerovatnoca poloZzaja x Cestice u vremenu t.

Obe jednacine se prebacuje na jednu stranu i izjedna¢imo sa nulom, pa se dobija
sledeci izraz:

I{H(tho)(av (M) GZV(X,tIXO,tO)HdXO 0 (5.88)

ot ox?

Jednacina ¢e biti tacna bez obzira na vrijednost dxo koja je derivacija koordinate
poloZaja, onda i vjerovatnoca V (X,tIXo,t0) ispunjava jednacinu difuzije, prema slede¢em izrazu:

OV (x,tIx,,ty) 5 OV (X, tIxy, t, )
ot ox’

Posto jednacCina vrijedi bez obzira na odabrane pocetne koordinatu polozaja Xo i
pocetnog vremena to piSe se dalje

oV (x,t) 5 oV (x,t)
o X

(5.89)

(5.90)
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Uzima se da je pocetni uslov da su u pofetnom vremenu to sve Cestice na istom
koordinatnom polozaju Xo

V( Xo,to) =8( x —Xo) (5.91)
Pa je rjeSenje V vjerovatnoce
1 _ (X(—Xo))
V (X, tIX, 1) = —————e P 5.92
(o tolx,t) = —— = (5.92)

Dobijeno rjeSenje je gausova raspodjela s o¢ekivanom vrijednosti xo i varijansom 4D (t
—1o) 1 dobijena jednacina je Greenova funkcija.

Sada se dijeli vremenski interval unutar kog se posmatra Braunovo kretanje, na periode
to,...,ti,...,In. Pomjeranje Braunove cestice u vremenskom intervalu od tj - 1 do ti, predstavlja
varijabla AX(ti), pri cemu je X(ti) pozicija Cestice u trenutku tj i vaZi X(to = 0)=0. Dodatno se
moze definisati uslov prema sledecoj jednacini, jer vazi uslov da se u okruzenju jedne Cestice
nalazi priblizno isti broj ostalih Cestica u svakom trenutku usled pretpostavljene simetrije
sistema, pa ne postoji ukupni protok Cestica ako se posmatra kompletan sistem, pa je i
ocekivanje pomjeranja Cestice nula uz pretpostavljeni uslov da je vjerovatnoca udara jednaka
nuli, odnosno vazi slede¢i izraz:

(AX(t))=0 (5.93)
Sada je polozaj Cestice
N
X(ty)=> AX(t) (5.94)
i=0
I vjerovatnoca poloZzaja je jednaka nuli
N N
(X (o, )>:<ZAX (ti)>:Z<AX () =0 (5.95)
i=0 i=0
Autokovarijansa pomaka Brownovog kretanja je
(AX ()X (t; ) = 0.i # ] (5.96)

Znaci, posmatra se kovarijansa izmedu dvije promjenljive. Autokovarijansa je mjera
kovarijanse izmedu vrijednosti stohasti¢ne promjenljive u dva razliCita trenutka vremena, kao
Sto je objasnjeno u prethodnim poglavljima. Ukoliko ne postoji autokorelacije, za varijansu vazi
uslov prema sledecoj jednacini:

(x?)=2(ax(t)) (5.97)

N
i=0

Moze se uvjesti uslov pretpostavke jednakosti svih ¢lanova u zbiru, <AX (ti )2> :

odnosno da je njihova vrijednost <AX 2> pa u tom slucaju vazi izraz:
2
<x2>: N<AX2> A% (5.98)
At

Vrijeme At predstavlja period vremena izmedu dva sudara Cestice sa molekulom
okruzenja (u posmatranom primjeru je to molekul vode), pri cemu se posle sudara, Braunova
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Cestica pomjera za neko rastojanje £AX, Sto se periodicno ponavlja. Ukoliko se uvede varijabla
prosecne brzine, uz pretpostavku da se sistem nalazi u termickoj ravnotezi i u stanju sistema
koji je odreden najve¢om vjerovatno¢om djeSavanja, moze se koeficijent difuzije predstaviti
slede¢im izrazom:

__1
2At

Na osnovu prethodnog, dobija se jednacina vjerovatnoc¢e polozaja prema slede¢em
izrazu:

(5.99)

(x?)=2Dt. (5.100)

Na osnovu dobijene jednacine i AjnStajnove relacije se moze zakljuciti da postoji
obrnuta proporcionalnost izmedu vremena sudara i konstante trenja i temperature, odnosno za
vecu vrijednost konstante trenja (koja je direktno povezana sa koeficijentom viskoznosti)
povecava se broj sudara Cestica u sistemu, a takode poviSena temperatura (koja je direktno
povezana sa brzinom kretanja) uzorkuje veci broj sudara Cestica.

Moze se Ajnastajnova relacija dobiti iz Langevin jednacine.

Langevin je 1908. pretpostavio da sile koje djeluju na suspendovanu ¢esticu mase m
moze svesti na dvije. To je sila trenja srazmjerna brzini i svi spoljni uticaji fluida koji okruzuju
cesticu. Jednacina koju je dao Langevin je

d*x dx
T = f T 4F (5.100)
dt dt
gdje — fdx/dt je komponenta sile trenja a F sila svih drugih uticaja u fluidu. MnoZi se gornja
jednacina sa x

d’x dx
m—-x=-f —x+ Fx 5.102
dt’ dt (.102)
Prvi i1 drugi izvod se piSe na sledec¢i nacin
2
dx,_1d(<)
a2 dt (5.103)
d>_ 1d[d(x?)] d(x?)
_X —_—— —
dt? 2dt| dt dt

Uvrstava se gornje dvije jednacine u (5.102)

mi{d(xz)}_md(xz):_iﬂﬁh Fx (5.104)

2 dt| dt dt 2 dt

Ova jednacina je za svaku cCesticu koja je suspendovana u fluidu i trazi se srednja
vrijednost svih izraza gornje jednacine za sve Cestice

2 2 f\dl(x?

Pretpostavlja se da srednja vrijednost zadnjeg ¢lana je jednaka nuli jer sila se mijenja na
nepravilan nacin. Teorema o jednakoj raspodjeli je
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mx’ = kT (5.106)
Gdje je k Bolcmanova konstanta i T temperatura. Dalje je

E@ _ E(KZ) (5.107)
dt ot

Sada jednacina (5.104) je

o2 o2
md[d(x’) L1 d(x )sz (5.108)
2 dt] dt 2 dt
Uvodi nova promjenljiva
o2
d(x ):u (5.109)
dt
Jednacina (5.108) je
mdu 1T (5.110)
2.dt 2

Sto je diferencijalna jednadina prvog reda Gije je opste rjesenje
ft

u= kT%+Ce_m (5.111)
C je integraciona konstanta. Masa m je vrlo mala i koli¢nik f/m je onda vrlo velik i
eksponencijalni ¢lan tezi ka nuli i onda je rjeSenje

-2
g% 12 (5.112)
dt f

Gornji izraz se integrali od t=0 do t=t i dobija se
2 o 2
X2 — %, =kT Tl (5.113)

Kada je t=0 i Xo=0 i umijesto srednjeg x> zbog njegove male vrijednosti je Ax? srednja
vrijednost sada je

AX? = kT%z‘ (5.114)

Stoksov zakon daje za viskoznu silu koja djeluje na Cesticu poluprecnika r i kreée se
brzinom v u fluidu viskoznosti ) izraz

F =6znrv (5.115)
I onda je
F
f= " 67nr (5.116)

Dobijena jednac¢ina se kombinuje sa (5.114) i dobija se
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_ KTz

AX? =
3rnr

(5.117)

Na osnovu Ajnstajnove relacije, kao Sto je prethodno ve¢ receno, postoji direktna
proporcionalnost izmedu vremena sudara i konstante trenja i temperature, odnosno sa porastom
temperature 1 konstante trenja raste 1 broj sudara Cestica.

Modeli Brownovog kretanja, kako stohastickog tako i deterministickog, ve¢ je dugo
vremena od interesa za istrazivace [322]. Prva definicija Brownovog kretanja bila je povezana
sa stohastickim procesom [323], u odnosu na Sirok dijametar razli¢itih realnih stohastickih
procesa, a predstavljena je Wienerovim procesom, koji opisuje stohasticki proces u
kontinuiranom vremenu sa stvarnim vrijednostima [324]. Brownovo kretanje se moze
promatrati kao stohasticko ili deterministicko u teoriji haosa, utemeljeno na deterministickim
jednacinama koje opisuju stohasticke pojave [324], ali se kontrolisani parametri koji bi mogli
pruziti punu repliku eksperimenta teSko mogu odrediti ili definisati. Nedavni eksperimenti
racunski simulacija pokazali su moguénost modeliranja haoticnog sistema kao stohastickog,
kontrolisanjem parametara Simulacije i pocetnih uslova [324]. Takav pristup je omogucio
istrazivanje o tome kako upravljati haoti¢nim sistemima (i odrediti kontrolne parametre) kroz
proucavanje putanja ¢estica koje imaju slucajno kretanje, odnosno koristenjem deterministickih
jednacina za reprodukciju slucajnog ponasanja [324].

Generisanje deterministickog Brownovog kretanja moguce je kroz dodatne stepene
slobode u Langevinovoj jednacini fenomenoloskog sistema mijeSanja Cestica i sudara u
teCnostima [325]. Druga studija [326] reprodukovala je Brownovo kretanje koriStenjem
potpunog deterministickog skupa diferencijalnih jednacina i primijenila ga na stvarni problem
implementacije elektronskog sklopa. Njihov deterministicki model pokazao je da neke
promjenljive unutar modela mogu omoguciti modeliranje dinamike kruga kao stohastickog
Brownovog ponaSanja [326]. Postoje brojni realni sistemi koji pokazuju Brownovo ponaSanje,
a modelovanje takvih sistema pomocu deterministi¢kih sistema (bez sluc¢ajnih komponenti)
vazno je podrucje u novim istrazivanjima, ukljuCujuéi sisteme za isporuku lijekova [325].
Analiza 126 razlicitih kombinacija vladajuc¢ih parametara dana je u [326], a oko 10% tih
slu¢ajeva ukljucivalo je deterministicko Brownovo kretanje. Dobili su stohasticko ili
deterministicko Brownovo kretanje na osnovu pocetnih uslova podesavanja (davane su pocetne
vrijednosti parametara za implementaciju kruga) [326].

Ferofluidi su suspenzije malih Cestica od 10 nm, od kojih svaka sadrzi jednu trajnu
feromagnetnu domenu [327]; pa je je svaka Cestica permanentni magnet, koji se u nedostatku
vanjskog magnetnog polja rotira nasumicno pod djelovanjem Brownovih sila, koje su jake zbog
male veli¢ine Cestice [328]. U ferofluidima dipoli postoje bez polja 1 nasumic¢no rotiraju
Brownovim kretanjem [329]. Ferofluidi su zanimljivi magnetni fluidi koji se mogu kontrolisati
spoljasnjim magnetnim poljem [330]. Postoji nekoliko primjena ferofluida u industrijskim i
tehnoloskim oblastima kao §to su magnetna memorija, inkdzet pisaci, magnetne brtve itd. [331].
Poznati su po svojim biomedicinskim primjenama kao Sto su kontrastna sredstva magnetne
rezonancije [332], hipertermija [333], ciljana isporuka lijekova u stanice tumora i raka,
antibakterijsko djelovanje itd. [334, 335].

Numericke racunske simulacije pojavile su se u prosloj deceniji kao mocni alati za
analizu i predvidanje fizickog ponaSanja materijala na makro/mikro i nano nivoima, uz opsezna
istrazivanja primijenjenih modela i1 softverskih rjesenja. Toplotna provodljivost tecnosti
najutjecajniji je parametar za ponasanje tecnosti, a razli¢iti pristupi njezinoj procjeni ili
predvidanju za nove nanofluide proucavani su pomoc¢u matemati¢kih modela [336-338] ili
eksperimentalno potvrdenih modela [339]. Na primjer, modeli vezani uz reoloSke osobine
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hibridnih ne-Newtonovih nanofluida su vazni, budu¢i da je dokazano da je sa povecanjem
zapreminskog udjela nanocestica u¢inak poveéanja temperature utjecajniji, Sto dovodi do ne-
Newtonovog ponasanja nanofluida i takode ima veliki uticaj na viskoznost [339].

U ovom radu se proucava mogucnost koriStenja i utjecaja na Brownovo kretanje za
stvaranje uzorkovanih putanja Cestica u difuznom kretanju ferofluida, s ciljem pomo¢i u boljim
nanofluidnim sistemima za isporuku lijekova. Haoti¢an model Brownovog kretanja teorijski je
analiziran 1 simuliran koriStenjem softvera Maple. Haoti¢ni model je mapiran s uvedenim
kontrolnim parametrom, p, koji zavisi o koeficijentu viskoznosti te masi i veli¢ini Cestica,
analogno Langevinovoj jednaéini. Posmatran je ferofluid u gravitacionom polju bez prisustva
vanjskog magnetnog polja u dvodimenzionalnom modelu.

Racunska simulacija pokazala je da nanoCestice mogu pokazivati deterministicke
djelove u haoticnom modelu za odredene materijalne osobine Cestica (i okolne tecnosti, kao i
njihova medusobno povezane osobine) Sto moze rezultirati kontrolisanim ponasanjem
nanofluida. Oblici putanje znacajno su promijenjeni za male promjene u parametru p: vrijednost
1 rezultirala je potpuno linearnom putanjom, dok je vrijednost 0,9 proizvela potpuno sluc¢ajnu
putanju. Najniza vrijednost p (0,5) uvela je obrasce linearnosti unutar haoti¢nog kretanja, uz
uocene promjene u obliku 1 gustini putanja. Budu¢i da je parametar p povezan s viskoznoscu
teCnosti te radijusom 1 masom Cestice, moze se pretpostaviti da se takvo prelazno ponasanje s
promjenama parametra p moze pripisati slozenom fenomenu koji naglasava zavisnosti izmedu
viskoznosti 1 zapreminskih udjela Cestica u nanotecnosti. Za vrijednosti p izmedu oznacenih
vrijednosti, simulacijom su generisane potpuno nasumicne putanje. U skladu s tim, moze se
prilagoditi putanja Cestice u te¢nosti, bez obzira na strategiju propulzije egzogene snage (npr.
vanjskog magnetnog polja), prilagodavanjem vrijednosti parametra p, koji je povezan s
viskozno$c¢u i zapreminskim udjelima nanocCestice u te¢nosti [340].

Kretanje Cestice u dvodimenzionalnom modelu opisuje se Langevinovom jednac¢inom

d*¢ d¢
F= —ﬁa-l-fg (5.118)
Gdje je
6mnr Fe
ﬁ: m ,fg=a,f=x,y (5119)

n viskoznost fluida, r je dijametar Cestice 1 masa Cestice. Na Cesticu djeluje Stoksova viskozna
sila 1 fluktuiraju¢a nasumicna sila F sa Gausovom distribucijom.

Kretanje Cestice u haoticnom dvodimenzionalnom modelu je
gt +1) = [E®] + FEO - [EOD; £=x, Y, (5.120)
gdje je [€] cijeli dio & dok je
1
20+ qu,0<u <=
Flu) = 2 (5.121)
2(1+q)(u—1)+1,§SuS 1

F(u) je definisan u intervalu [0,1], g > 0.

Haoti¢an model je oblika

E(t+1) =¢@) +psin(2né®)) (5.122)
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a u jednacini je &=x,y, t je vremenska koordinata i p je kontrolni parametar koji zavisi od
viskoznosti fluida. Model rjeSavamo pomoc¢u matematickog softvera Maple ¢iji radni list je:

>restart:

>p:=1.0:

>x(0):=0.9:

>for t from 0 to 400 do

>X(t+1):=x(t)+p*sin(2*evalf(Pi)*y(t)) end do:

>y(0):=1.4:

>for t from 0 to 400 do

>Sy(t+1):=y(t)+p*sin(2*evalf(Pi)*y(t)) end do:
>with(plots):listplot([seq([x(tau),y(tau)],tau=0..400)],thickness=3,axes=none);

Nakon niza odradenih kompjuterskih eksperimenata, mijenjajuci kontrolni parametra p,
uocena je pravilnost kod kretanja Cestice u fluidu stohasti¢no i haoti¢no. Cestica se krece
deterministicki za navedene vrijednost parametra p

p=N+3 N=0,:12
2 2 2

5
,2,5--- (5.123)

Uocava se velika zavisnost od viskoznosti (unutrasnjeg trenja) kod fluida. Kako kod
kretanja samog fluida tako i1 kod kretanja Cestice koja se krece u fluidu. Zato su i
eksperimentalni uzorci koji se dobijaju pomocu 3D Stampe isto tako zavisni 0 samoj viskoznosti
materijala koji se koristi pri Stampanju. Da bi dobili kvalitetne uzorke potrebno je poznavati
osnovne fizicke veli¢ine koji karakteriSu 3D Stampanje i pomocu kojih se moze izraCunati

tangencijalni napon.

Fluidi ¢ija je karakteristika linearna promjena tangencijalnog napona S promjenom
brzine smicanja (gradijenta brzine) su njutnovski fluidi. Viskoznost je konstantna za razne
vrijednosti brzine te jedino zavisi o pritisku i temperaturi i vazi Njutnov zakon viskoznosti. Dok
fluidi koji pokazuju nelinearnu zavisnost izmedu ovih komponenti su nenjutnovske. Viskoznost
je promjenljiva veli¢ina i ne vazi Njutnov zakon. Kod nenjutnovski fluida viskoznost zavisi o
brzini smicanja v pored temperature i pritiska.

Kod eksperimentalnih podataka posmatra se parametri Stampe brzina Stampanja,
temperatura i pritisak pomoc¢u kojih se dobija napon smicanja.

Formula za napon smicanja je
t=1+nP (5.124)

gdje je prvi ¢lan adheziono naprezanje (napon smicanja koji se javlja na pocetku)
7o 1 drugi ¢lan je dodatni napon izazvan pritiskom ili abrazivno trenje, gdje je n koeficijet trenja
a P pritisak

T =nP. (5.125)
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5.4 Eksperimentalna validacija na uzorcima dobijenim primenom
tehnologija 3D Stampe

Izradena su dva seta uzoraka od mekih materijala, pri ¢emu su materijali izabrani na
osnovu obimnog pregleda i sistematizacije literaturnih izvora vezano za meke materijale koji
se primenjuju u 3D Stampi i u oftalmoloskim primjenama [388]:

- prvi set uzoraka vecih dimenzija kod kojih su primenjene dve vrste 3D Stampe: SLA i
FDM tehnologija

- drugi set uzoraka malih dimenzija, geometrijskog oblika intraokularnih sociva, kod
kojih su varirani paramteri FDM 3D Stampe i koji su testirani na pritisna optere¢enja

5.4.1 Eksperimentalni uzorci dobijeni primenom SLA i FDM tehnologija 3D Stampe

Creality elasti¢na smola koja je vrlo slicna PDMS 1 njegovim elasti¢nim osobinama
koriStena je za SLA 3D Stampanje uzoraka ravne cijevcice. Parametri 3D Stampanja dati su u
Tabeli 4.

Tabela 4. Parametri Stampe za uzorke ravnih cijev¢ica kod SLA 3D Stampanja

Maksimalna zapreminska brzina 15 mm3/s
Minimalno precisc¢avanje 15 mm?3
Pocetna brzina 3 mm/s
Brzina Stampe 28 mm/s
Brzina stampe na pocetku zaustavljanja 100 mm/s
Stampe

Brzina Stampe pri zaustavljanju 90 mm/s
Broj pokreta hladenja 4

Brzina prvog pokreta hladenja 2.2 mm/s
Brzina posljednjeg pokreta hladenja 3.4 mm/s
Zapremina visenamjenskog alata 10 mm?3
Plrotok pri pritiskivanju visenamjenskog 10 mm3/s
alata

Koristen je i termoplasticni poliuretanski (TPU) filament (dijametra 1,75 mm; Voxellab
Natural TPU) za FDM 3D Stampanje uzoraka zakrivljenih cijevi. Parametri 3D Stampanja dati
su u Tabeli 5.

Tabela 5. Parametri Stampe za uzorke zakrivljenih cijevi pri FDM 3D Stampanju

Brzina prvog sloja

Prvi sloj 50 mm/s

Ispuna prvog sloja 105 mm/s
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Brzina drugih slojeva

Spoljni zid 200 mm/s
Unutrasnji zid 350 mm/s
Rijetka ispuna 450 mm/s
Unutrasnja ¢vrsta ispuna 350 mm/s
Gornja povrsina 200 mm/s
Brzina putovanja 500 mm/s
Ubrzanje

Normalno Stampanje 10000 mm?/s
Prvi sloj 500 mm?/s
Spoljni zid 5000 mm?/s
Gornja povrsina 2000 mm?/s
Rijetka ispuna 100 %
Temperatura Stampanja

Mlaznica 230 °C
Hladna ploca 30 °C
Tehnicka ploca 30°C
Glatka polieterimidska (PEI) ploca 35°C

Teksturirana polieterimidska (PEI) ploc¢a 35°C

Volumetrijsko ogranicenje brzine

Maksimalna zapreminska brzina 3.6 mm?s

5.4.2 Eksperimentalni uzorci oblika so¢iva dobijeni primjenom FDM tehnologije 3D
Stampe

Za drugi set eksperimentalnih uzoraka primjenom FDM 3D S§tampe izradeni su uzorci
od visoko elasti¢ne silikonske gume koja predstavlja elasti¢ni materijal za izradu intraokularnih
so¢iva: TPU fleksibilni materijal (dijametra 1.75 mm; Devil Design TPU).

Brzina 3D Stampe je varirana, kao najuticajniji parametar na mehanicke karakteristike
finalnog materijala, da bi se postigle optimalne karakteristike izradenog soéiva s aspekta
mehanickih karakteristika:

— uzorak 1, 30 mm/s, brzina 3D Stampe
— uzorak 2, 40 mm/s, brzina 3D Stampe
— uzorak 3, 50 mm/s, brzina 3D Stampe
— uzorak 4, 60 mm/s, brzina 3D Stampe
— uzorak 5, 70 mm/s, brzina 3D Stampe

Ostali parametri FDM 3D S§tampe, na uredaju Bambu Lab, su:
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— Temperatura dizne, 235 °C
— Temperatura ploce, 60 °C
— Pre¢nik dizne 0.4 mm

Svi uzorci su dalje ispitivani na univerzalnom uredaju za ispitivanje mehanickih karakteristika
(Brookfield Mechanical Analyzer CT3). Uzorci su testirani na pritisak, sa variranjem tri
razli¢ite brzine pritiskivanja (0.01 mm/s, 0.05 mm/s, 0.1 mm/s), a pomjeranje — hod pritisnog
ravnog indentera je za sve testove bio isti (0.5 mm), odreden kao optimalni hod za sve uzorke,
a prema debljini uzoraka (maksimalno odstojanje uzorka od podloge je 2 mm).

Rezultati ovog dijela istraZivanja su dati u narednom poglavlju Rezultati istrazivanja.

5.5 Numericko rjeSavanje tangencijalnog napona

Matematicki model tangencijalnog napona u odnosu na smicno naprezanje, brzinu
smicanja, pritisak i brzinu je razvijen na osnovu FENE modela za nenjutnovske viskoelasti¢ne
gelove. Softver Maple koriSten je za modelovanje, simulaciju 1 numericko rjesenje za razliCite
vrijednosti parametara i proucavanje ponaSanja gela. Maple je racunski algebarski sistem,
softver opSte namjene za simboliku, numeriku, grafiku i simulacije [341], [343], koji spada u
grupu softvera za rac¢unarsku algebru, od kojih su drugi poznati softveri Mathematica, Derive,
REDUCE, Matlab, MACSYMA, Mathcad, MuPad, Axiom. Broj korisnika Maple software je
trenutno vec¢i od dva miliona [342]. Maple biblioteka sadrzi preko tri hiljade funkcija: racunanje
izvoda, rjeSavanje algebarskih i diferencijalnih jednacina, operacije sa matricama, faktorizacija
polinoma, obrada podataka, kreiranje FORTRAN —ovog ili C — koda, Furjeova transformacija,
a omogucava i kombinacije teksta, ratunanja i grafike ukljucujuéi prilagodeno programiranje.

Izraz za tangencijalni napon dat je slede¢im izrazom [354]:

0 VoAM
iJ'exp _ KT, [hae g Myt dt,
T % Vo7, AM

1+ lTexp{— m(evﬂﬂta —1j}dta
T % Vo7 AM

Rjesava se numericki:

Konstanta k*T/lambda*M

k=1.38*10"(-23) J/mol Bolcmanova konstanta

T=293 K Temperatura

lambda=1nm=0.000000001 m Talasna duzina

M=0.0001N/m Hukova konstanta

Uzima se odredena vrijednost brzine vo u m/s i rjeSavamo integral numericki u
zavisnosti od vremena ta u sekundama. Integral rjeSavamo pomoc¢u matematickog softvera
Maple.

> #radni list

(5.126)

T=n,

> restart:

> #racunanje tangencijalnog napona
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> Digits:=70:#preciznost

> \V:=24752480:7:=0.00000004:M:=0.0001:#V=lambdaM/KT,Z=kT/lambdaM
KONSTANTE

> Vo:=0.0003:1:=10:# brzina i vrijeme

> alpha:=int((exp(-exp(v0*x*V)/(vO*t/Z2)+1/(v0*t/Z)))*v0*M*x,x=0..infinity):#gornji
izraz za tangencijalni napon

> alphal:=(1/t)*alpha:#sada mnozimo gornji izraz sa 1/t
> |1:=evalf(alphal):#numericki rjesavamo integral

> beta:=int((exp(-exp(VO*x*V)/(v0*t/Z)+1/(v0*t/Z))),x=0..infinity):#donji izraz za
tangencijalni napon

> betal:=(1/t)*beta:#mnozimo sa 1/t gornji izraz
> |2:=evalf(betal):#numericki rjesavamo integral
> NO0:=1.21*10"15:#KONSTANTA

> tau:=NO*(11/(1+12));#tangencijalni napon
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6. Rezultati istrazivanja

6.1 Dinamicki model

Analizirali smo teorijski model kao Sto je prethodno predstavljen i koristili softver
Maple za izvodenje racunarskog eksperimenta. Uocen je ferofluid u gravitacionom polju bez
prisustva spoljasnjeg magnetnog polja u Xy ravni i dat je pocetno stanje na X i y 0sama za
ferofluid. Izvodi se 400 sudara sa molekulima te¢nosti. Za vrijednosti kontrolnog parametra p
koje zavise od koeficijenta viskoziteta i mase i veliine Cestica (po analogiji sa £ koeficijentom
u jednacini (26), kao Sto je prikazano u sljede¢im jednacinama), dobili smo putanju na osnovu
koje se kretanje moZe se okarakterisati. Karakter samog kretanja zavisi od vrijednosti
kontrolnog parametra. Numericki model moZze da sprovede veliki broj razli¢itih kompjuterskih
simulacija za kratko vrijeme. Poceli smo sa jednostavnim niskodimenzionalnim
deterministickim sistemima koji mogu pokazati difuzno ponasanje. Haoti¢no ponasanje je
moguce povezati sa difuzijom u jednostavnim niskodimenzionalnim modelima, podrZavajuci
ideju da je haos bio u samom poreklu difuzije [344].

Deterministicka difuzija je fenomen takode prisutan u haoticnim mapama na liniji.
Mnogi istrazivaci se bave ovim fenomenom [345]. Godine 1908. Langevin je koristio
stohasticku diferencijalnu jednainu da opise spore promjene makroskopskih varijabli. Na
Cesticu djeluju Stoksova viskozna sila i fluktuiraju¢a nasumicna sila sa Gausovom raspodjelom.
Ajnstajn posmatra Braunovo kretanje kao difuziju. Lanzevenove jednadine su definisane kao
stohasticke jednacine [346]. Fudzisaka i Grosman su radili na dinamickoj teoriji Braunovskog
kretanja [345]. Primjer jednodimenzionalnog dinamickog sistema sa izolovanim vremenom
moze se dati jednacinom (347):

x(t+1) =[x + Fx(®) = [x(®D, (6.1)

gde je x (t) polozaj Cestice X u funkciji vremena t koje se vrsi difuzijom u realnoj osi. Zagrade [
] oznacavaju cijeli broj argumenata. F(u) je mapa definisana u intervalu [0, 1]. Na osnovu
LanZevenove jednafine moZemo posmatrati Braunovo kretanje cCestice mase m u
dvodimenzionalnom modelu na sljedeci nacin:

2
th - _ﬁ(:l_i-l_ff’ 6.2)
gdje:
__6mnr _ Fg _
B = - ;ff—;,f—x,y, (6.3)

gde je n viskozitet te¢nosti, I je polupre¢nik Cestice i m je masa Cestice. U jednacini (6.2), na
Cesticu djeluju Stoksova viskozna sila i fluktuiraju¢a nasumicna sila sa Gausovom raspodjelom
[348].

6.2 Deterministicki model Braunovog kretanja

Uzimajuci u obzir jednacine date u prethodnom dijelu, haoti¢ni model se moze mapirati kao $to
je dato u jednacini (5.212). Jednacina (5.212) je izvedena iz jednacine (5.210) i opisuje
Braunovo kretanje Cestica u dvodimenzionalnom haoti¢nom modelu, gde je promjenljiva t
zamijenjenasaé =x, y
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g+ D =[EM]+FEO - [EM®D: E=x,y, (6.4)
gdje je /&] cijeli broj & dok

20+ Qu0<u<-
F(u) = 2 , (6.5)
2(1+q)(u—1)+1,5SuS 1

gde je F(u) mapa definisana na intervalu [0, 1] koja ispunjava sljedec¢a svojstva:
(). Mapa u(t + 1) = F (u(t)) (mod 1) je haoti¢na.

(if).  F(u) mora biti vec¢i od 1 i manji od 0 za neke vrijednosti u, tako da postoji vjerovatnoca
da se pobjegne iz svake jedini¢ne Celije (jedini¢na celija realne ose je svaki interval C¢ = [¢, ¢
+ 1], sa ¢ €2); ¢ je broj iz grupe cijelih brojeva Z.

@iii).  Fr(u) =1— FI(1 — u), gdje Fl i Fr definiSu mapu uu €[0, ¥%2] i u €[%, 1], respektivno.
Ovaj uslov antisimetrije u odnosu na u = 1/2 je uveden da bi se izbjegao neto pomak.

Ako se teorijski model predstavljen u nasoj studiji mapira haoticnim modelom, moze se navesti
kao u jednacini (6.4). Sa uvodenjem prethodne F(u) sinusoidne funkcije, jednacina (5.212) se
shodno tome moze navesti kao jednacina (6.4).

E(t+1) =&@) +psin(2né (D), (6.6)

gdje je £ = x, y vremenski zavisna koordinata t i p je kontrolni parametar koji zavisi od
koeficijenta viskoznosti tecnosti.

Kada se izvede serija kompjuterskih eksperimenata gdje se parametar p mijenja, primjecuje se
da Braunova Cestica moZe biti u stohastickom ili haoticnom kretanju. Legitimnost se moze
izvesti iz sljedeceg. Kretanje Cestice ima deterministicke obrasce za sljedece vrijednosti
parametra p:

p=N+2, N=0,§,1,§,2,§... (6.7)

Kompjuterski eksperimenti su pokazali da ferofluid moze da ispoljava razli¢ite modove
deterministicke dinamike u okviru dvodimenzionalnog modela, u zavisnosti od pocetne
vrijednosti parametra p, kao $to je prikazano na slikama 24-29. Na slici 24 prikazana je linearna
putanja ferofluida. Slike 25 i 26 su klasi¢ni primjeri haoti¢nog kretanja Cestice. Slike 28-29
prikazuju prelazak iz deterministiCkog u haoticno stanje sistema. Ovo je demonstrirano
kompjuterskim eksperimentom gdje su za isti pocetni uslov (ulazna vrijednost parametra p)
dobijeni isti obrasci svaki put kada se kompjuterska simulacija ponavlja.

Stanje sistema je opisano vektorom ¢&(z) dimenzije d, jednacina (6.6). Putanja je diskretizovana
u vremenu gde je korak diskretizacije 7 i vektor dimenzije d je uveden u jednaéinu (6.8) sa
pripadajucim nizom (duzine m) datim u jednacini (6.9).

E"(t)=(£(t), &t +7),..., Et+mT - 7)) (6.8)
W"(&,t)=(i(e,t)i(e,t+7)...i(e,t+mr—7)) (6.9)

gdje i(e,t + jz) oznacava celiju od &(t + jr), duzine e.
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Slika 24. Linearna putanja Cestice u dvodimenzionalnom haotiénom modelu za vrijednost
parametra p = 1,0.

Dobijena je vrijednost od 0,3060 za entropiju Kolmogorova—-Sinaja (jednaka zbiru pozitivnih
eksponenta Ljapunova), izracunate prema sljede¢im jednacinama:

hys = lim h(e,7) (6.10)
h(s,7)= % lim %Hm(g,r) (6.11)
H,(e.7)=- Z(:)P(Wm(g))'“ Pw"(e)) (6.12)

U gornje tri jednacine je € duzina brida, t je vrijeme a InP(W(¢)) je vjerovatnoéa, W je vektor.
Varijabla hks ima vrijednost izmedu nule i beskonac¢nosti, ¢ime se dokazuje da je sistem
haoti¢an.

J/
2/,

W/
Voral ,‘
{;‘;}:{,

(Vs
%

R A\’if
W

i

%
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Slika 25. Putanja Cestice u dvodimenzionalnom haoti¢cnom modelu za vrijednost parametra, p
=0,9.
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Slika 26. Putanja
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Slika 27. Putanja

=0,7.
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Slika 28. Putanja Cestice u dvodimenzionalnom haoti¢cnom modelu za vrijednost parametra, p
=0,6.

Slika 29. Putanja Cestice u dvodimenzionalnom haoti¢cnom modelu za vrijednost parametra, p
=0,5.

6.3 Tangencijalni napon

PredloZen je numericki model tangencijalnog napona u zavisnosti od brzine smicanja i
brzine Stampanja vezano uz reoloSke osobine elasticnog polimera tokom 3D Stampanja.
Koristen je model FENE za izvodenje izraza tangencijalnog naprezanja t, u odnosu na brzinu
Stampanja V i napisan je pocetni oblik Hukovog zakona f(AL):
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AL =V, t, (6.13)

gdje je f sila zavisna od AL duzine deformacije, M je Hukova konstanta, V je brzina i t je
vrijeme, a gdje indeksi oznacavaju pocetne uslove (0) i maksimume (m). Jednacina (6.13) moze
se prosiriti [39] pomocu slede¢ih jednacina:

Navedene su jednacine gdje je g funkcija u zavisnosti od vremena vezivanja, u i T su
jednacine koje opisuju promjenu brzine vezivanja u zavisnosti od temperature, gdje je t vrijeme,
T temperatura, W i u je razlika u slobodnim energijama izmedu nevezanog i vezanog mjesta

vezivanja i E energija, k Bolcmanova konstanta, A talasna duZina, z je promjenjiva koordinata
a T vrijeme relaksacije:

ty ()
a(t,)= exp(——je kT dz}

Tt o
w
U—e kT (6.14)
i
7, =7,e"T

Sada je integral koji je dobijen kao funkcija u zavisnosti od vremena vezivanja, gdje je
t vrijeme, z promjenljiva, AL, maksimalna promjena duzine, x,y su promjenljive varijable
koordinate u integralu Q, k Bolcmanova konstanta, T temperatura i M Hukova konstanta:

t

i ~
alt,) exp—Utmje ( ]
t 0
Al A M-AL, (6.15)
k-T

X y Z
o)~ fouf L2 )

Integral u zavisnosti od vremena t sada ima oblik gdje je Vo pocetna brzina i tmkrajnji
interval vremena
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oo ueAL (e 6.16
alt.) exp{ v Q(t LH (6.16)

0 m

Dalje su navedene dvije funkcije sa dvije promljenljive u opStem obliku koje se koriste
da bi definisali dvije funkcije f(ta) 1 g(ta), a prema [349, 350]:

E,(x,y)= jexp[— xyQ(2,y)H2

0

Galx,y) = [ exl- Q2. Y

52
v 1—2

(6.17)

MoZe se pisati, gdje su jednaéine odredeni integrali sa promjenjivom vrijeme t i M je
Hukova konstanta, u je razlika u slobodnim energijama izmedu nevezanog i vezanog mjesta
vezivanja, AL, maksimalna promjena duzine

u ~
g(ta )dta = tm EZ (VT ) ALmJ

0

O T

(6.18)

O

g(ta)f (ta )dta = MVOtriGZ[Vi7 AI:mJ

0

Dalje na osnovu sledece jednacine (6.19), gdje je T vrijeme relaksacije, no broj vezivanja
ottt ),

_n Fto

- nO 0

1+ [ oft, )t
T,

to

(6.19)

Ty

A jednacina (6.19) je dobijena kombinacijom navedene dolje napisane dvije jednac¢ine

L4t,) 620

Dobija se izraz za tangencijalni napon to, ta je vrijeme, f(ta),g(ta) su funkcije koje
definisu sile vezivanja, n je broj vezivanja a 1 je vrijeme relaksacije. U jednacini (6.21) su
promjenljive koje oznaCavaju Vg brzina, AL, maksimalna promjena duZine, t vrijeme
relaksacije, u je razlika u slobodnim energijama izmedu nevezanog i vezanog mjesta vezivanja

~ 2
Fov, Yo ) Vo (6.22)
14+] Ao |g[ Yo v
VO VO
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gdje G i E funkcija dvije promjenljive x,y ima oblik

G(x,y)= | ~ s exp[-xyQ(2, y)ldz
!1— z (6.22)
E(x,y)=[exp[-xyQ(2, y)ldz

0

Gdje je varijabla Q sljedeca jednacina u zavisnosti od dvije promjenljive x,y

X yz
Qx,y)= _([exp{l_ 22 }dz (6.23)

i ostale jednacine imaju oblik gdje je no broje vezivanja, k Bolcmanova konstanta, M Hukova
konstanta, A talasna duzina, Vv je brzina, AL, maksimalna promjena duZine, t vrijeme relaksacije

=

F=L

Ve (6.24)

U funkcije G i E se uvodi dvije nove promjenljive umjesto X i y

G \‘j—z j =i1_222 exp{—\ui—Z\foQ(i,\fo)}di

G \‘j_z A :L—zzz exp|-u,Q(2.V, )iz o2
E \“/—Z j ::[exp{—l{—z AOQ(i,\fo)}di

e, :iexp[_uoq(z,v;)]dz

Sada se uvrsti u tangencijalni napon gore navedene promjenljive gdje je no broje
vezivanja, k Bolcmanova konstanta, M Hukova konstanta, A talasna duzina, v je brzina, ALy
maksimalna promjena duzine, t vrijeme relaksacije
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Al
kT (6.26)

Hlge
Vo v, ?
KT
T v, 7,AM
KT Al
A M KT
14| AM E(
VO
KT
7,AM

o< >‘OC
<o
~

I pojednostavi se izraz za tangencijalni napon

Al_M
KT Uy
V,r AM G[ /) Oj
7 KT
PR ONITY
0 m
KT (U
Ry E(\io ’VOJ (6.27)
KT

2
Al | gl Yo v
VoTy Vo

i:Vortl\/l |

n .

0 14| Bl || Yo v
V,T, V,

Dalje se piSe u jednacini je Al promjena duZzine, t vrijeme i v brzina
Al =t v,

Sada je tangencijalni napon gdje je no broje vezivanja, k Bolcmanova konstanta, M
Hukova konstanta, A talasna duzina, v je brzina, AL, maksimalna promjena duzine, t vrijeme

(6.28)

relaksacije
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(6.29)

Funkcije E i G su funkcije sa dvije promjenljive pomoc¢u kojih moze da se napisu
sledece dvije jednakosti koje definiSu sile f(ta) i g(ta) @ M je Hukova konstanta, ta vrijeme, Vo
brzina, Lm maksimalna duZina

g(t, )dt, :tmE(l{—o,AI:m)

[ ——

0 (6.30)
tn .
Jolt,)f (t,)dt, =Mv,t,*G Yo AL
0 VO
Tangencijalni napon je gdje je no broje vezivanja, t vrijeme relaksacije
17
=gt )f(t,)dt,
Tzftg()() (6.31)
trn
o 1+~ [g(t, )dt,
Tt o
Promjena duZine je
Al =tV
moomo (6.32)
Al —

Novi izraz za tangencijalni napon je gdje je fi g funkcije u zavisnosti od vremena t

Lo, (),
Tt %

1+ 1 [olt, ),

%)

(6.33)
nO

Funkcije se dalje definiSu gdje je no broje vezivanja, k Bolcmanova konstanta, M
Hukova konstanta, A talasna duzina, v je brzina, AL, maksimalna promjena duzine, t vrijeme
relaksacije i promjenljiva t je vrijeme

KTu, ( %M,
t,)=expl-——2|e T -1
g(t,) p[ VNM{ ﬂ (6.34)

f(t,)= My,
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Konac¢no, model tangencijalnog napona u zavisnosti od brzine smicanja, T, brzini, vo i
vremenu opustanja, t, moZe se definisati na slede¢i nacin:

) VoAM
1J‘exp{—kTu°[e kTt _1J:ll\/|votadta
7, Vo7 AM

0
o @ VoAM
1+£Iexp _ KT [ty dt,
Ty Vo7 AM

gdje se konstante, no broj vezivanja, k Bolcmanova konstanta, T temperatura, up razlika u
slobodnim energijamaizmedu nevezanog i vezanog mjesta vezivanja, A talasna duzina, M
Hukova konstanta, mogu definisati na osnovu literature [22, 34, 351, 352].

(6.35)

Koeficijent trenja, 1, moze se odrediti iz poznatog odnosa, gdje je pritisak, p, moze
predstavljati pritisak koji Stampani uzorak vr$i na Stamparsku plocu ili, u slucaju svakog
Stampanog sloja unutar uzorka, pritisak na dnu svakog naknadno nanesenog sloja tokom
procesa Stampanja.

T=pCp (6.36)

Na osnovu drugih autora, koeficijent trenja se mijenja s temperaturom i
klizanjem brzina polimernih lanaca, dok kod niskih vrijednosti moze uticati na kontakt bez
prijanjanja [22]. Zavisnost trenja o vremenu kontakta izmedu silikona i stakla takode je jasno
uoCeno [22]. Trenje se poveCava s povecanjem intenziteta trzaja [353], Sto se moze
okarakterisati boljem prijanjanju kontakta izmedu silikona 1 stakla.

Iz prethodne jednacine, tangencijalni napon moze se numericki izracunati, ukljucujuci
eksperimentalno dobijene vrijednosti za odredene promjenljive, poput pritiska pri Stampanju,
brzine Stampanja i temperatura. Dalje numericko modelovanje provedeno je samo za jednu
vrijednost brzine Stampanja iz eksperimentalno dobijenih vrijednosti. Koristen je model
tangencijalnog naprezanja, koja je dana jednac¢inom (5.23). Izracunati zavisnost tangencijalnog
naprezanja o pritisku Stampanja i brzini Stampanja, prema ukljucuju¢im eksperimentalno
dobivenim vrijednostima brzine vo, iz 3D Stampanja. Integral je numericki rjeSen pomocu
softvera Maple. U samom modelu, ukupan broj povrSinskih mjesta na koje se promatrani
polimer koji se moze Stampati linearno zavisi o pritisku Stampanja, to jest, no= f(p), gdje je no
broj dodirnih ta¢aka polimera sa Stampanom plocom, §to je u skladu s prethodno danom
jednacinom. Povec¢anjem pritiska na Stampanu plocu povecava se broj dodirnih tacaka, kao Sto
je prikazano u Tabeli 6.

Tabela 6. Vrijednost broja mjesta na kojima polimer dodiruje Stampanu podlogu zavisnu od
pritiska.

p [kPa] no-10%
-3.5 0
0 1.21
180 62665
210 73109
240 83553
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6.4 Numericko reSavanje tangencijalnog napona primenom Maple softvera

Izraz za tangencijalni napon se moze napisati kao u jednacini 6.37, sa varijablama u
jednacini: no broje vezivanja, k Bolcmanova konstanta, M Hukova konstanta, A talasna duzina,
Vv je brzina, AL, maksimalna promjena duZine, 1t vrijeme relaksacije, t tangencijalni napon, u
je razlika slobodnih energija izmedu nevezanog i vezanog mjesta vezivanja, t je vrijeme i T

temperatura
) VoAM
i_fexp _ KT [y My,t,dt,
T % Vo7, AM
0

r=n T - s (6.37)
1+—Iexp LS T P | dt,
T % Vo7 AM
Kao novi oblik tangencijalnog napona moze se izraziti prema
KTuy, 2 KTu,
ie Vo7 AM VT AM =T (638)
Tt

Dalje se tangencijalni napon u zavisnosti od no broj vezivanja, gdje je vo brzina, t vrijeme
i M Hukova konstanta, moze izraziti kao

v, [Tt dt,
r=Mn—°o (6.39)
1+ [Tdt,
0

Ne moze se dati integrali rjeSiti analiti¢ki 1 rjeSava se numericki. Nakon dobijenih
numerickih vrednosti u navedenom izrazu moze se dobiti vrijednost tangencijalnog napona u
zavisnosti od brzine smicanja ili gradijenta brzine.

Tabela 7. Zavisnost tangencijalnog napona od smicanja za vrijednost vremena t = 0,0000001 s

V[um s}] [Nm?]
300 1,84
400 2,45
500 3,06
600 3,67
700 4,27
800 4,88
900 5,495
1000 6,10
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Slika 30. Zavisnost tangencijalnog napona od brzine
Tabela 8. Vrijednosti za tangencijalni napon u zavisnosti od vremena za brzinu od 0,0003m s

t [ps] T [Nm?]
0,1 1,84
0,2 3,67
0.3 5,50
0,4 7,31
0,5 9,13

0,6 10,93
0,7 12,73
0,8 14,52
0,9 16,31

6.5 Eksperimentalna validacija numerickih rezultata

6.5.1 Eksperimentalni uzorci dobijeni primenom SLA i FDM tehnologija 3D Stampe

Eksperimentalni uzorci elasti¢nog polimera Stampani su u obliku ravnih cijevi (slika 31), a TPU
je Stampan u obliku zakrivljen cijevi (slika 32), sa ciljem ispitivanja uticaja 3D Stampe na finalni
oblik i dimenzionu ta¢nost kod ve¢ih dimenzija. Ovi su uzorci jednoli¢ni i kompaktni. Medutim
kvalitet ovih oblika zavisi od uslova Stampanja kao Sto su tangencijalno naprezanje (1) i brzina
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Stampanja (V) [354]. Pa su ovi uzorci elasti¢nog polimera pokazali velika dimenziona
odstupanja, Sto je u skladu i sa radovima drugih autora.

Slika 31. Uzorak ravne cijevi od elasticnog polimera, izraden SLA 3D §tampanjem. (a) Oblik
tijekom proces ispisa u 3D Stampacu. (b) Konacni oblik.

Slika 32. Uzorak zakrivljene cijevi od poliuretana (TPU), proizveden FDM Stampanjem

6.5.2 Eksperimentalni uzorci oblika so¢iva dobijeni primjenom FDM tehnologije 3D
Stampe

Za drugi set eksperimentalnih uzoraka primjenom FDM 3D Stampe izradeni su uzorci oblika
koji odgovara obliku intraokularnih sociva. Na slikama 33-37 prikazani su izgledi strukture,
sa optickog mikroskopa, Stampanih uzoraka u zavisnosti od brzine Stampe.
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Slika 37. Mikrstrfjktu?a (optli'éki mikroskop), uzorak 5, brzina 3D stampe, 70 mm/s

Na slikama 38 — 43, prikazani su dijagrami testova na pritiskivanje za sve uzorke, sa variranjem
brzine pritiskivanja.

Brzina $tampe 30 mm/s
1,6
1,4
1,2

0,8 —0.01mm/s

Sila [N]

0,6 = (0,05 mm/s
0,4 ——0.1 mmy/s

0,2

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5
Pomeranje [mm]

Slika 38. Ispitivanje uzorka 1 pritiskivanjem, brzinama pritiskivanja: 0.01 mm/s, 0.05 mm/s,
0.1 mm/s

108



Brzina stampe 40 mm/s
14

1,2

0,8
——0.01mm/s

Sila [N]

0,6
——0.05mm/s

04 —0.1 mm/s

0,2

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5

Pomeranje [mm)]

Slika 39. Ispitivanje uzorka 2 pritiskivanjem, brzinama pritiskivanja: 0.01 mm/s, 0.05 mm/s,
0.1 mm/s

Brzina stampe 50 mm/s
1,4

1,2

0,8
—0.01 mm/s

Sila [N]

0,6
—— (.05 mmy/s

0,4 ——0.1mm/s

0,2

0 0,1 0,2 03 0,4 0,5

Pomeranje [mm]

Slika 40. Ispitivanje uzorka 3 pritiskivanjem, brzinama pritiskivanja: 0.01 mm/s, 0.05 mm/s,
0.1 mm/s
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Brzina stampe 60 mm/s

1,6
1,4
1,2

0,8 ——0.01 mm/s

Sila [N]

0,6 —(0.05 mm/s
0,4 =—0.1 mm/s

0,2

0 0,1 0,2 03 0,4 0,5
Pomeranje [mm]

Slika 41. Ispitivanje uzorka 4 pritiskivanjem, brzinama pritiskivanja: 0.01 mm/s, 0.05 mm/s,
0.1 mm/s

Brzina Stampe 70 mm/s
16
14
12

038 ——0.01mm/s

Sila [N]

0,6 ——0.05mm/s
0,4 ——0.1mm/s

0,2

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5

Pomeranje [mm]

Slika 42. Ispitivanje uzorka 5 pritiskivanjem, brzinama pritiskivanja: 0.01 mm/s, 0.05 mm/s,
0.1 mm/s
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—PS 30 mnmv/s - 0.01 mm/s
~—PS 30 mm/s- 0.05 mm/s
—PS 30 mm/s- 0.1 mm/s
—PS 40 mm/s- 0.01 mm/s
—PS 40 mmy/s- 0.05 mm/s
PS 40 mm/s- 0.1 mm/s
—PS 50 mm/s- 0.01 mm/s
—PS 50 mm/s- 0.05 mm/s
—PS 50 mm/s- 0.1 mm/s
—PS 60 mm/s- 0.01 mm/s
—PS 60 mm/s- 0.05 mm/s
—PS 60 mm/s- 0.1 mm/s
—PS 70 mm/s- 0.01 mm/s
PS 70 mm/s- 0.05 mm/s
—PS 70 mm/s- 0.1 mm/s

0 0,05 0.1 0,15 02 0,25 03 0,35 04 0,45 05
Pomeranje [mm]

Slika 43. Objedinjeni rezultati uzoraka 1, 2, 3, 4, 5 ispitivanih na pritiskivanje, brzinama
pritiskivanja 0.01 mm/s, 0.05 mm/s, 0.1 mm/s
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7. Analiza rezultata istrazivanja

7.1 Model kretanja cestica

Uoceno je ponaSanje Cestice (ferofluida) koja se kre¢e u fluidu pod uticajem
gravitacionog polja bez prisustva spoljasnjeg magnetnog polja [340]. Isto tako, dopremanje
lijekova u tijelo moglo bi biti moguce bez prisustva bilo kakvog elektri¢nog ili magnetnog polja,
ve¢ samo pod uticajem gravitacionog polja. Shodno tome, proucava se Braunovo kretanje, koje
pod uticajem gravitacionog polja moZe biti stohasti¢ko, deterministi¢ko ili haoti¢no. Uoc¢eni su
razli¢iti modeli pomenutog kretanja koji pokazuju stohasticko i haoti¢no kretanje [355-357].
Na osnovu modela u nasoj studiji, moze se primjetiti da se Cestica kre¢e nasumicno za odredene
vrijednosti kontrolnog parametra p i pokazuje linearnost u kretanju za druge vrijednosti
parametra. Kontrolni parametar uti¢e na kretanje Cestice. Linearno kretanje Cestica je uoceno
za odredene vrijednosti parametra p (kao $to je prikazano u jednacini (31) i slici 3). Za ostale
vrijednosti parametra p Cestice se kre¢u nasumi¢no bez ikakvog pravila (slike 25 i 26). Na
slikama 25-29 se moze primjetiti da cak i haoti¢no kretanje moze da pokaze obrasce
deterministickog kretanja za odredena materijalna svojstva Cestica (i okolnog fluida, kao i
njihova medusobno povezana svojstva) §to ¢e rezultirati zeljenim ponasanjem nanofluida.

Kontrolni parametar p je povezan sa konstantom trenja i koeficijentom viskoznosti.
Konstanta trenja u kretanju te¢nosti ima direktnu vezu sa Rejnoldsovim brojem koji dalje
odreduje da li ¢e do¢i do laminarnog ili turbulentnog strujanja te¢nosti. Parametar p se moze
dalje povezati sa Pekleovim brojem u mikrofluidnoj postavci, Sto ukazuje na advektivnu
distribuciju ili difuzni protok te¢nosti. Promjene parametra p povezane Su sa promjenama
koeficijenta viskoznosti i mase i veli¢ine ¢estica. Reolosko ponasanje nanofluida je slozeno jer
povecanje zapreminskih frakcija nanocestica u tecnosti moze dovesti do nenjutnovskog
nanofluida, sa izrazenijim temperaturnim efektima na promjene viskoziteta [358].

Ako uporedimo slike 24-29, moze se vidjeti da su oblici putanje znac¢ajno promijenjeni
za male promjene parametra p: vrijednost od 1 rezultirala je potpuno linearnom putanjom, dok
je vrijednost od 0,9 proizvela potpuno slucajnu putanju. Dalje smanjenje p na najniZu
vrijednost, 0,5, ponovo je uvelo obrasce linearnosti unutar haoticnog kretanja. PoSto je
parametar p povezan sa viskozitetom i radijusom i masom cestica, moglo bi se pretpostaviti da
se takvo prelazno ponaSanje sa promjenama p moze pripisati slozenom fenomenu koji
naglaSava zavisnosti izmedu viskoziteta 1 zapreminskih udjela Cestica u nanofluidima, u skladu
sa [358]. Reolosko ponasanje nanofluida se dramati¢no razlikuje za njutnovske i nenjutnovske
nanofluide, a dinamicki prelazi izmedu ova dva moda, pod uticajem promjena u viskoznosti,
jo$ uvijek nisu u potpunosti razjasnjeni. Slika 24 (sa najve¢com p vrijednoscu) i slika 29 (sa
najnizom p vrijednos¢u) pokazuju izvesne sli¢nosti u obrascu putanje, poSto obe imaju potpuno
linearne dijelove putanja, u skladu sa vrijednostima u jednacini (31). Za vrijednosti p izmedu
ovih brojeva (jednacina (31)), simulacijom su generisane potpuno slucajne putanje. Medutim,
za oba ova rezima (slucajne i linearne putanje), smanjenje p vrijednosti dovodi do blize putanje
(gustija ukupna putanja), u skladu sa ¢injenicom da viskoznost opada sa smanjenjem parametra

p.

Shodno tome, mogli bismo da prilagodimo putanju putanje Cestice u te¢nosti, bez obzira
na strategiju egzogenog pokretanja snage (npr. spoljasnje magnetno polje), prilagodavanjem
vrijednosti parametra p koji se odnosi na viskozitet i zapreminske frakcije nanocCestica u
tecnosti. To znaci da bi moglo biti moguce realizovati ciljanu isporuku lijeka projektovanjem
sistema nanocestica u tecnom medijumu na odredenim temperaturama, u skladu sa nedavnim
istraZzivackim ¢lancima [359]. IstraZivanja su pokazala da postoji zavisnost izmedu
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pokretljivosti Cestica i gustine susjeda, Sto je bila osnova za dizajniranje samoorganizovanih
nanofluida za isporuku lijeka prilagodavanjem aktivnog Braunovskog kretanja Cestice [360].
Gustina putanja u naSoj simulaciji zna¢ajno se mijenjala sa promjenama parametra p (Slike 24—
29), u skladu sa istrazivanjem [360] koje je pokazalo razli¢itu veli¢inu, gustinu i oblik agregata
nanoklastera usled promjena u Braunovom kretanju.

Fino prilagodavanje Braunovskog kretanja moZze proizvesti razliite Zeljene efekte,
ukljucujuéi prilagodavanje vremena i koli¢ine oslobadanja lijeka [361]. S druge strane, sistemi
za isporuku lijekova zasnovani na mikro/nanomotorima su dizajnirani da prevazidu uticaj
Braunovskog kretanja kroz kontrolu kretanja nanocestica nekom egzogenom silom (poput
spoljasnjeg magnetnog polja) [359]. Ako se imobilizacija nanoCestica povecava, efikasnost
grijanja se smanjuje [361]. Kako je ovo povezano sa ograni¢enjem prostora unutar kojeg se
mogu pojaviti putanje Cestica (kao u slucaju putanje prikazane na slici 8) jo$ nije proucavano,
iako postoje neke studije vezane za kretanje nanocestica u cilindri¢noj cijevi i pratece efekte
granica, zakrivljenosti, veli¢ine i gustine Cestice, ukljucujuci uticaj Braunove dinamike [362] i
transportnih fenomena u ograni¢enim tokovima nanocestica [363]. Efikasnost sistema za
isporuku lijekova moze povecati podesavanje amfifilnosti polimera [364]. Direktan uticaj na
rezime sudara Cestica ima amfifilnost, $to ukazuje na to da haoticni modeli Braunovskog
kretanja mogu pokazati obrasce u putanjama Cestica u odredenim uslovima.

Neelova relaksacija magnetnih nanocestica je proucavana, ali studija o korelaciji
Braunovog kretanja sa drugim mehanizmom magnetne relaksacije je od nedavno i pokazuje
uticaj Braunove relaksacije na veli¢inu nanokaveza [365]. Postoje sloZene interakcije u spajanju
Braunovskih i Neelovih relaksacionih procesa [366], Sto proizvodi visoko nelinearan odgovor
magnetizacije zavisnog od polja, ukljucujuéi izraZen uticaj veli¢ine klastera nanocestica [367].

Postoji korelacija izmedu krive magnetizacije sistema feromagnetnih Cestica i
LanZevenove krive [368]. Ako posmatramo feromagnetne Cestice sa jednim domenom, njihovo
magnetno ponaSanje na poviSenim temperaturama moze se povezati sa atomistickim
Langevenovim paramagnetizmom [369]. S druge strane, promjene temperature dovode do
promjene viskoziteta; prema tome razumno je ocekivati da bismo mogli da primjenimo nas
model na koloidnu suspenziju magnetnih ¢estica sa jednim domenom — ferofluida, kao $to je
opisano u prethodnim poglavljima. Dokazano je da je veli¢ina vektora uniformne magnetizacije
za feromagnetnu Cesticu sa jednim domenom konstantna sa smjerom fluktuacije zasnovanom
na nasumi¢nom kretanju Cestica usled toplotnih promjena (termalna agitacija) [370]. Shodno
tome, deterministicki stohasti¢ki procesi mogu biti reprezentativni za takav proces, $to znaci da
je Lanzevenova jednacina relevantna [370]. U slucaju naseg modela, pretpostavljamo da
parametar p ima korelaciju sa koeficijentom viskoznosti, radijusom ¢estice i njenom masom,
Sto dalje utice na stepen deterministickog ponasanja haoti¢nog sistema, kao Sto je prikazano na
slikama 24-29. Medutim, potrebno je dalje istrazivanje u vezi sa dodatnim parametrima koji
opisuju magnetno ponasanje ferofluida.

Na osnovu navedenih rezultata, moze se zakljuciti da bi se isporuka lijekova mogla
izvrsiti bez prisustva spoljaSnjeg magnetnog ili elektri¢nog polja. Obrasci deterministi¢kih
putanja mogu biti dizajnirani pomocu unaprijed definisanih vrijednosti parametra p u
kompjuterskoj simulaciji, $to dalje moze dovesti do dizajna sistema nanocestica za ciljanu
isporuku lijeka bez strategije egzogenog pokretanja snage. Medutim, slozeni odnosi izmedu
razlicitih uticajnih faktora zahtjevaju dalje proucavanje, ukljucujuc¢i dalji razvoj teorijskog
modela kretanja nanocestica u spoljasnjem polju i1 fluidnom okruzenju. Znacaj ovakvog
dinamickog modela za razvoj sistema za isporuku lijeka povezan je sa moguc¢noscéu kontrole
kretanja nanoCestica koje sadrze lijek, kroz projektovanje svojstava inherentnih materijala
Cestica 1 okolnih medija. Moguc¢nost koriStenja i uticaja na Braunovo kretanje da bi se proizvele
putanje Sablonskih ¢estica u difuznom kretanju ferofluida sa ciljem da se pomogne u efikasnijim
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sistemima za isporuku lijekova feromagnetnih nanofluida podrzala bi znacajan napredak u
medicinskim tretmanima.

7.2 Model tangencijalnog napona i eksperimentalna validacija numerickih
rezultata

Koristen je eksperimentalno dobijena brojna vrijednost brzine Stampanja i pritiska iz
eksperimenta 3D Stampe, u modelu tangencijalnog napona za prikazivanje graficko: zavisnost
tangencijalnog naprezanje od pritiska tokom Stampanja (slika 44), zavisnost tangencijalnog
napona o brzini Stampanja (slika 45) i funkcionalna zavisnost koeficijenta trenja o
tangencijalnom naponu (slika 46). Tangencijalno naprezanje u odnosu na pritisak gotovo je
konstantno pri konstantnoj brzini (slika 44). Velic¢ina tangencijalnog naprezanja neznatno raste
$ 0,208 na 0,216 (N m) s poveéanjem §tampanja brzina od 0,9 do 1,2 mm s*. Ovo poveéanje
tangencijalnog naprezanja sa brzinom je skoro zanemarljivo, Sto ukazuje na prisustvo vrlo
slabih medudjelovanja izmedu slojeva polimera. Tangencijalni napon raste sa brzinom smicanja
0d 0,21 do 0,22 Nm pri brzini od 0,9 do 1,6 mm s* (slika 45), $to prema podacima iz literature
odgovara zoni niske brzine smicanja [371]. Tangencijalni napon raste sa brzinom, dok se
veli¢ina povecanja gotovo ne mijenja sa pritiskom 180 — 240 kPa. Ista tendencija i veli¢ina
tangencijalnog naprezanja prema brzina proizlazi iz vrlo slabog medudjelovanja izmedu
polimernih lanaca. Eksperimentalne vrijednosti dobivene iz eksperimenata 3D Stampanja i
primjenom razvijenog modela tangencijalnog naprezanja se slazu. NajviSe je pokazala brzina
Stampe na znacajan uticaj na kvalitet Stampanih uzoraka, pri ¢emu viskoznost materijala u
sustini odreduje ponasanje materijala tokom 3D Stampanja. Koeficijent trenja tokom Stampe
raste s tangencijalnim naprezanjem (od vrlo niskih vrijednosti do 0,16) (slika 46). Ovo
potvrduje da tangencijalni napon neznatno raste sa brzinom smicanja. Nizak koeficijent trenja
koji je dobijen je u skladu sa podacima iz literature [372], ali je u skladu sa SLA tehnikom 3D
Stampanja gde nanoSenje slojeva pokazuje zanemarljivo trenje izmedu sledecih slojeva tokom
procesa Stampanja.

UE-’B'E

018 019 0z 0.21 0.2 023 D24

P

Slika 44. Dijagram zavisnosti tangencijalnog napona o pritisku Stampanja u korespondenciji s
brzinom Stampanja v=0,9, 1,0, 1,2 mm s
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Slika 45. Dijagram zavisnosti tangencijalnog napona o brzini smicanja za pritisak Stampanja
180 kPa, 210 kPa, 240 kPa
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Slika 46. Zavisnost koeficijenta trenja o brzini smicanja

Drugi autori su posmatrali uticaj prijanjanja i hrapavosti na trenje, koristenjem granice
model I elementa i1 pokazalo se da je povecanje trenja zbog povecanja adhezije, ali 1 jeste
zavisno o hrapavosti i medudjelovanja i kontaktnoj odbojnoj sili na tim kontaktima [373].
Hersel-Baklijev reoloski model je koriSten za modeliranje ponaSanja materijala koji se stanjuje
smicanjem [29], [374]. U slu¢aju FDM 3D Stampe, analiticki model se smatra plocom
rastopljenog polimera [375] i alternativni model promatrao je formiranje dinamicki
promijenjenog sloja topljenja i smicanja ponaSanja stanjivanjem pri veéim brzinama smicanja
[48]. Deformacija slojeva tokom procesa Stampe je vrlo sloZzena i neki nedavni radovi su
pokazali da je usko povezan s prinosom koji zavisi 0 vremenu naponu i viskoznosti [376]. Drugi
istrazivaci su pisali da smicanje stanjivanjem moze poceti u PDMS-u zavisno o viskoznosti i
pri odredenim konstantnim vrijednostima tangencijalnog naprezanja [377], [378]. Male brzine
Stampanje je u korelaciji sa stabilnim stanjem koje ne zavisi od vremena, ali pri ve¢im brzinama
protoka dolazi do slabe vremenske zavisnosti, Sto rezultira smanjenom brzinom smicanja, Sto
se objaSnjava kombinovanim uticajem elasti¢nosti i jakog stanjivanja [379]. Pri malim
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brzinama smicanja postoji veliki uticaj viskoznosti na dodirne povrSine, a time i na ponasanje
trenja, za meke ne-Njutnove materijale [49]. Za mekane PDMS u kontaktu s tvrdim
materijalima, trenje je uslovljeno stanjivanjem smicanja tankog kontaktnog sloja i moze se
ponasati kao otopljena s dugim vremenom opustanja, ali molekularni lanci unutar tog sloja
takode imaju vrlo velik uticaj [380]. Vrijednosti tangencijalnog napona i oblika krive u Slika 6.
u skladu je s eksperimentalnim radom drugih autora vezanih za PDMS [372], koji pokazuju dva
razli¢ita ponaSanja PDMS-a: elastomerno trenje i klizanje otopine, zavisno o uslovima kontakta
1 promjene dinamicke viskoznosti materijala. Viskoznost materijala na bazi siloksana zavisi o
brzini smicanja [381], a pri niskim brzinama smicanja materijal pokazuje elastomerno trenje
[372], sto je u skladu s dobijenim ra¢unskim rezultatima (slike 33-55).

Ovaj rad proucava moguce odnose izmedu eksperimentalnih parametara Stampe i
predlozeni teorijski model tangencijalnog napona. Uoceno je da kvaliteta 3D Stampe najvise
zavisi o brzini Stampe, dok je uticaj pritiska za istu brzinu je zanemariv. Isto tako je uoceno da,
u slucaju FDM 3D $tampe (TPU), pri ve¢im brojnim vrijednostima brzine (znatno veée od 1
mm/s) i vrijednosti pritiska ispod 1 kPa, Stampani materijal je bio vrlo loSeg kvaliteta kod
uzoraka velikih dimenzija.

Kod drugog seta tankih uzoraka, oblika intraokularnih so¢iva, koji su eksperimentalno
izradeni 3D Stampom, varirana je brzina Stampe u uzem opsegu da bi se bolje pokazao uticaj
brzine Stampe 1 dobijeni rezultati su u skladu sa inicijalnim rezultatima kod uzoraka vec¢ih
dimenzija. Dimenziona tac¢nost se poboljSava sa smanjenjem brzine Stampe 1 najbolji kvalitet
uzoraka je dobijen za niZu brzinu Stampe (40 mml/s, slika 34), ali je dalje smanjenje brzine
Stampe smanjivalo kvalitet s aspekta dimenzione ta¢nosti. Kod brzine od 30 mm/s mogu se
primetiti iskrivljenja ivica (kao Sto je bio slucaj i kod prethodnih uzoraka vec¢ih dimenzija gde
se jasno uocavaju nepravilnosti na ivicama). Brzine Stampe vece od 40 mm/s su sve vise
smanjivale kvalitet uzoraka i jasno se uocavaju vrlo nepravilne ivice tih uzoraka u strukturi
materijala (slike 36, 37).

Mehanicka ispitivanja pritiskivanjem uzoraka takode potvrduju znacajan uticaj brzine
Stampe na nivo maksimalne sile pri pritiskivanju. Za brzine Stampe od 30 mm/s, 40 mm/s i 50
mm/s, maksimalna sila pritiskivanja je priblizno ista kod svih testova (1.25 N), dok sa porastom
brzine Stampe na 60 mm/s sila raste na 1.38 N i dalje za 70 mm/s se uve¢ava na 1.5 N (slike 38
— 43). Postoji i mali uticaj brzine pritiskivanja pri testovima, $to dodatno ukazuje na uticaj
brzine kod deformisanja ovog mekog materijala. Jedino su kod uzorka Stampanog brzinom 40
mm/s krive sli¢ne za sve brzine pritiskivanja, dok se kod ostalih razlikuju, pri ¢emu dolazi do
porasta sile sa porastom brzine pritiskivanja. Kod uzorka Stampanog brzinom 30 mm/s, najvece
sile je dala brzina pritiskivanja od 0.05 mm/s, dok je kod svih uzoraka Stampanih brzinama
ve¢im od 40 mm/s, najveca sila bila za brzinu pritiskivanja od 0.1 mm/s. To ukazuje da je
postoji uticaj testa na rezultuju¢e mehanicke karakteristike soCiva, iako je taj uticaj mali, ali se
i u tom slucaju vidi uticaj brzine kretanja materijala, kao i kod procesa 3D Stampe.

Dobijeni eskperimentalni rezultati pokazuju da su zakljucci doneti na osnovu
numerickog modela validni i da je znacajan uticaj brzine, dok se uticaj pritiska moZe zanemariti.

Model predlozen u ovom radu koristi FENE model u kombinaciji sa Schallamachovim
modelom [35, 382, 383, 384, 385, 386, 387], a tangencijalni napon je dobijen numericki. Napon
je funkcionalno zavisan o brzini Stampanja. U eksperimentu su tacno date odredene vrijednosti
brzine Stampanja, koji korespondiraju sa modelom, na temelju kojeg se moze izraCunati
odgovarajuci napon.

To znaci da bi se model potencijalno mogao koristiti za predlaganje odredenih
vrijednosti brzine Stampanja Sto ¢e dati rezultat kvalitetnog Stampanja. Medutim, jednostavni
model predlozen u ovom radu moze samo ukazati na opseg optimalnih vrijednosti za parametre
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Stampe, a potrebno je dodatno proucavanje precizne numericke korelacije, posebno imajuci u
vidu da je sama posmatrana pojava nelinearna. Numeric¢ko i analiticko modelovanje stanja
naprezanja i reoloSkih osobina mekih materijala tokom 3D Stampanja moZe omoguditi
referentni opis procesa bioStampanja, Sto je vazno za dalji razvoj biomedicinskih konstrukcija
1 mekih struktura s odgovaraju¢im mehanickim stabilnostima. Dalji razvoj ovog analitickog
modela za uklju¢ivanje razli¢itih brzina smicanja u rezimu nenjutnovskih gelova trebali bi bolje
podrzavati konstruktivni opis mekih materijala 3D Stampanja [354].
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8. Zakljuéci

Predmet ove doktorske disertacije je analiza karakteristika mekih materijala za izradu
intraokularnih soc¢iva oka koji se mogu koristiti u aditivnoj tehnologiji bioStampe. Razvoj
analitickog modela omoguc¢ava dalje proucavanje fizicke pojave stanjivanja usljed smicanja
(shear thinning) kod bioStampanja, kroz sistematsko ispitivanje uticajnih karakteristika mekih
materijala, kao Sto su hemijski sastav, koncentracija, viskoznost, reoloSka svojstava, uz analizu
uticajnih parametara procesa Stampe (temperatura, brzina ekstrudovanja, debljina slojeva).

Istrazivacki rad je imao za cilj da utvrdi korelacije izmedu procesnih parametara aditivne
tehnologije (ulaznih mernih veli¢ina) i finalnih karakteristika Stampanog materijala i strukture
(izlazne merne veli¢ine), kao i najuticajnije parametre procesa za dobijanje Zeljene strukture
materijala, posebno s aspekta Zeljenih mehanickih karakteristika finalne strukture. Sistematska
identifikacija procesnih parametara i njihovog uticaja na finalne karakteristike materijala
omogucla je istrazivanje optimizacije procesa i relevantnih parametara s aspekta resursa i
finalnog kvaliteta proizvedenog elementa, primenom numerickih metoda optimizacije
baziranih na analitickom modelu fizicke pojave stanjivanja usljed smicanja. Razvoj mekih
materijala primenom bioStampe je bio usmeren na primenu u oftalmologiji, za izradu
intraokularnih sociva oka.

Meki materijali na bazi polimera su specifi¢ni zbog svojih karakteristika (gustina, viskoznost,
koncentracija) i njihove znacajne zavisnosti od nekoliko parametara bioStampe kao $to je
vrijeme, temperatura, brzina, pritisak, tangencijalni napon. IstraZzivanje reoloskog ponasanja
meke Cvrste materije ili ¢vrste supstance pod uslovima u kojima one reaguju plasticnim
protokom, pre nego da se elasticno deformiSu kao odgovor na primenjenu silu je veoma
aktuelno s aspekta razvoja bioStampe kastomizovanih medicinskih implantata. Postoji potreba
razvoja analitickih modela fizickih pojava kod pojedinih nenjutnovskih materijala jer su
neophodne za odredivanje parametera bioStampe mekih materijala. A takode, postoji potreba
razvoja procesa biostampe razli¢itih mekih materijala s aspekta ponovljivosti rezultata i
determinisane dimenzione tacnosti Stampanog elementa.

Generalni cilj istrazivanja je bio razvoj analiticCkog modela, odnosno analiticka rjeSenja
nenjutnovskih materijala za dobijanje stanjivanja usljed smicanja (shear thinning) i primjena na
bioStampu mekih materijala u oftalmogiji. Kontakt mekih materijala i gelova sa tvrdim
povrsinama je takode deo istrazivanja. Pretpostavljeno je da ¢e se dobijanjem analitickih,
eksperimentalnih i numerickih rezultata bioStampe uspostaviti osnova za brzi dizajn novih
napredniji biomaterijali, kao i uslovi i nacin Stampe materijala za izradu kastomizovanih
intraokularnih sociva oka. Takode, istrazivanje je imalo za cilj postizanje bolje dimenzione
taCnosti kod bioStampe mekih materijala generalno, Sto je dodatna vrednost ove doktorske
disertacije.

Rezultati doktorske disertacije:

— Definisani su uticajni i optimalni parametri kod aditivne tehnologije bioStampe za
smanjenje 1 eliminisanje greSaka Stampe vezano za dimenzionu tac¢nost i stabilnost
mekih materijala.

— Utvrdena je zavisnost trenja izmedu slojeva kod bioStampanja od molekulske mase,
temperature, normalnog opterecenja, brzine klizanja, prirode povrsine.

— Definisani su analiticki fizicki modeli za objasnjavanje karakteristika mekih materijala
na osnovu odredenih parametara bioStampe.

— Definisan je analiticki model stanjivanja usljed smicanja koji je usko povezan sa
materijalnim moguénostima bioStampanja, tacnosti 1 preciznosti dimenzija struktura.

— Odreden je uticaj parametara aditivne tehnologije na nivo dimenzione ta¢nosti.
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— Odredene su eksperimentalne mehanicke karakteristike finalnih uzoraka biomaterijala,
kao validacija razvijenog analitickog, matematickog modela.

— Definisane su moguénosti primene bioStampe za primjenu razli¢itih biomaterijala za
izradu intraokularnih sociva oka.

— Analiziran je moguci deterministi¢ki model kretanja koji moze predstavljati osnovu za
odredivanje parametera sa aspekta mikro i nano karakteristika materijala koji su u
primeni kod procesa bioStampe, a koji se dalje moze primjeniti kao osnova razvoja
materijala za isporuku lijekova.

Realizovano je obimno istrazivanje postojece naucne literature u oblasti primjene silikona u
oftalmologiji, odnosno pregled dosadasnjih istrazivanja, od fizicko — hemijskih karakteristika
silikona, mehanickih karakteristika do nacina primjene silikona u oftalmologiji. Analizirani su
najvazniji aspekti intraokularnih sociva i primjene razli€itih formi silikona u dosadasnjoj
medicinskoj praksi leCenja u oftalmologiji, kao i do sada istrazivanih, razvijenih i primenjivanih
materijala za implantate na bazi silikona kod medicinskog tretmana intraokularnih sociva.
Prouc¢avana su nova napredna rjeSenja primjenom nanomaterijala, kao Sto su silikonska
kontaktna sociva impregnirana nanocesticama, ili uticaj razli¢itih povrSinskih modifikacija na
poboljSanje kvaliteta kod silikonskog intraokularnog sociva, ali i nove primjene silikona u
oftalmologiji.

Deterministicki model Braunovog kretanja je teorijski analiziran i simuliran koriStenjem Maple
softvera. Mapiran je deterministicki model i uveden je kontrolni parametar p, koji zavisi od
koeficijenta viskoznosti 1 mase 1 veli¢ine Cestica, po analogiji sa LanZevenovom jednacinom.
Uocen je ferofluid u gravitacionom polju bez prisustva spoljasnjeg magnetnog polja u
dvodimenzionalnom matematickom modelu. IzvrSeno je 400 sudara sa molekulima tecnosti.

Kompjuterska simulacija je pokazala da nanocestice mogu da ispolje deterministicke obrasce u
haoticnom modelu za odredene materijalne osobine Cestica (i okolnog fluida, kao 1 njihova
medusobno povezana svojstva) $to bi moglo da dovede do kontrolisanog ponaSanja nanofluida.
Oblici putanje su znacajno promijenjeni za male promjene u parametru p: vrijednost od 1
rezultirala je potpuno linearnom putanjom, dok je vrijednost od 0,9 proizvela potpuno sluc¢ajnu
putanju. Najniza vrijednost p (0,5) je uvela obrasce linearnosti u okviru haoti¢nog kretanja, uz
uocCene promjene u obliku i gustini putanja. PoSto je parametar p povezan sa viskozitetom
teCnosti 1 radijusom 1 masom cestica, moglo bi se pretpostaviti da se takvo prelazno ponasanje
sa promenama parametra p moze pripisati kompleksnom fenomenu koji isti¢e zavisnost izmedu
viskoziteta 1 zapreminskih udjela Cestica u nanofluidima. Za vrijednosti p izmedu naznacenih
brojeva (jednacina (6.7)), simulacijom su generisane potpuno slu¢ajne putanje. Shodno tome,
mogli bismo da prilagodimo putanju putanje Cestice u te¢nosti, bez obzira na egzogenu
strategiju pokretanja snage (npr. spoljaSnje magnetno polje), prilagodavanjem vrijednosti
parametra p, koji je povezan sa viskozitetom i zapreminskim udjelom nanocestica u tecnosti.

Fino prilagodavanje Braunovog pokreta moze proizvesti razli¢ite zeljene efekte, ukljucujuci
prilagodavanje vremena i koli¢ine oslobadanja lijeka. Obrasci deterministickih putanja mogu
se dizajnirati unaprijed definisanim vrijednostima parametra p u kompjuterskoj simulaciji, sto
dalje moze dovesti do dizajna sistema nanocestica za ciljanu isporuku lijeka bez strategije
egzogenog pogona snage (npr. spoljasnje magnetno polje). Medutim, sloZzeni odnosi izmedu
razli¢itih uticajnih faktora zahtijevaju dalje proucavanje, ukljucujuci dalji razvoj teorijskog
modela koji ¢e razmatrati magnetna svojstva nanocestica u ferofluidu.

Silikonski elastomeri ispitivani su za niz primjena u biomedicinskom polju. Izrada mekih
predmeta za razliite namjene, poput biomedicinskih implantata ili mekih robota, postale su

interesantne zbog svojih vrlo dobrih osobina. Aditivna proizvodnja vrlo je pogodna tehnologija
za slozene oblike i strukture, ali joS uvijek postoje izazovi s 3D Stampom mekih viskoelasti¢nih
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materijala, kao $to je pokazano u ovom radu. Modeliranje i simulacija mekih materijala 3D
Stampom je vrlo znacajna za bolji dizajn materijala. Razvijen je analiticki model smicajnog
stanjivanja za meke materijale pri niskim brzinama smicanja, utemeljen na modelu FENE
(konacno rastezljivi nelinearni elasticni model dugolanc¢anog polimera). Izvedene su numericke
relacije za tangencijalno naprezanje u korelaciji sa brzinom Stampanja i pritiska tokom 3D
Stampanja. Na temelju analiti¢kih rjeSenja je izucavano trenje.

Dvije tehnike aditivne proizvodnje (SLA i FDM 3D Stampe) koriStene su za proizvodnju dvije
vrste uzoraka od mekih polimera: elasti¢ni uzorci polimera koji su sli¢ni polidimetilsiloksanu
(PDMS) elasticno ponaSanje prema SLA i termoplasti¢ni poliuretan (TPU) prema FDM.
Eksperimentalni podaci iz 3D Stampe polimera koriSteni su u razvijenom analitickom modelu
kako bi se pokazao odnos izmedu tangencijalnog naprezanja, smi¢nog naprezanja i brzine
smicanja, ukljucujuéi koeficijent trenja koji zavisi od brzini smicanja. Brzina Stampanja
pokazala je odredeni uticaj na tangencijalno naprezanje, dok tangencijalni napon se nije
mijenjao s promjenom pritiska. Tangencijalni napon raste sa smicanjem povecanja brzine, bez
znacajnog uticaja promjene pritiska. Malo linearno povecanje uoceno je kod koeficijenta trenja
s velikim povecanjem tangencijalnog napona. Jednostavan teorijski model predlozen u ovom
radu je u skladu s eksperimentalnim podacima i literaturom. Pri malim brzinama smicanja
postoji veliki uticaj viskoznosti na ponasanje trenja, za meke nenjutnovske materijale. Trenje
je uslovljeno stanjivanjem tankog kontaktnog sloja smicanjem. Za male brzine smicanja
elasticni polimer pokazao je elastomerno trenje. Numeric¢ko i analiticko modeliranje stanja
napona i reoloskih osobina mekih materijala tokom 3D Stampanja treba omoguciti referentni
dizajn procesa bioStampanja. Jednostavan model uraden u ovom radu moze sluziti za inicijalno
odredjivanje raspona optimalnih vrijednosti parametara Stampe. Potreban je dalji razvoj za
ukljucivanje razli¢itih vrijednosti brzine smicanja, kao i direktan uticaj temperature na
ponaSanje mekog materijala tokom procesa 3D Stampanja.

Kompleksnost problema korelacije parametara bioStampe sa karakteristikama primjenjenog
mekog materijala u procesu bioStampe primarno je povezana sa nelinearnosti relevantnih
funkcija, odnosno nelinerane zavisnosti sile trenja od brzine, kao i nelinarnih funkcija strujanja
fluida u razli¢itim rezimima. Kvalitet bioStampe je uslovljen i parametrima procesa bioStampe
I karakteristikama samog materijala koji se Stampa. U istrazivanju u okviru ove doktorske
disertacije analizirani su 1 odredeni znaCajni parametri koji uticu na sam proces i kvalitet
Stampe, kao Sto je brzina Stampe koja za neke odredene vrijednosti brzine uslovljava
nemogucnost bioStampe ili se pojavljuje odredeno haoti¢no stanje koje zahtjeva dalja
istrazivanja, posebno s aspekta mogucnosti uvodenja deterministickih obrazaca u pojedinim
intervalima. Temperatura kod bioStampe je takode veoma vazan parametar posebno s aspekta
primjenjenog materijala. Vrijednosti pritiska izmedu slojeva nanetog materijala pri bioStampi
direktno uti¢u na broj dodirnih tacaka ako se materijal posmatra na mikro nivou.

Buduc¢a rjeSenja u razvoju materijala na bazi silikona trebalo bi da obezbijede bolje tretmane,
prilagodenu isporuku lijekova i pobolj$anu udobnost pacijenata, uklju¢uju¢i moguce nove
lijekove za trenutno neizljeciva oftalmoloSka stanja. Sveobuhvatan pregled literature u ovoj
doktorskoj disertaciji, jasno je pokazao znacajan napredak u oftalmologiji sa aspekta upotrebe
materijala na bazi silikona. Medutim, neophodna su dalja istrazivanja, a posebno ukljucujudi,
trenutno nedostajuca, klini¢ka ispitivanja kao najvazniju fazu u razvoju materijala. Primjena
aditivne tehnologije bioStampe omogucéava brzu izradu prototipova i prilagodavanje materijala
prema primjeni i pacijentu, ali se joS uvek suocava sa brojnim izazovima s aspekta postizanja
trazenog kvaliteta Stampe. Racunarski modeli kojima se mogu simulirati proces bioStampe i
ponasanje materijala u raznim uslovima opterecenja predstavljaju vrijedan nacin skracenja
vremena za razvoj materijala. Razvijeni analiti¢ki i matemati¢ki modeli ponasanja materijala
predstavljaju osnovu za dalji razvoj kompleksnijih numerickih 1 softverskih rjesenja koja treba
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da ukljuce vise uticajnih parametara 1 omoguce kompleksne simulacije procesa bioStampe,
strukture odStampanih elemenata i posledicno ponasanje materijala u razliitim uslovima
primjene. Ta oblast istrazivanja je visoko interdisciplinarna i dalji razvoj modela bi trebalo da
ukljuci razlicite aspekte vezane za fizicke fenomene ponasanja materijala na makro, mikro i
nano nivoima i povezano modelovanje na vise skala, fizicko-hemijske uticaje kod slaganja
slojeva materijala pri istiskivanju materijala u procesu bioStampe, uticaje morfoloskih i
topoloskih promjena u zadatoj strukturi na finalne karakteristike materijala i Stampanog
elementa, ali i veoma znacajnu oblast kvaliteta eksperimentalnih podataka i primjenu veé
postojec¢ih eksperimentalnih podataka iz razlicitih izvora za razvoj i evaluaciju numerickih
modela.
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