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Ivadas

Gamybos technologija, igalinanti 3D polimeriniy mikrodariniy formavima, naudojant astriai
sufokusuotg ultraspartaus lazerio spindulj, pirma karta buvo pademonstruota 1997 metais, Ma-
ruo et al. publikacijoje ir nuo to laiko §i technologija buvo sparéiai tobulinama [1]. Sviesos
inicijuojama polimerizacijos reakcija jau placiai naudojama pramoneés kasdienybéje, taip pat
daug zadanciuose laboratoriniuose tyrimuose. Daugiafotone polimerizacija paremta 3D lazeri-
né litografija (3DLL) gali buti apibudinama kaip universalus jrankis trimac¢iams mikrodariniams
is fotojautrios dervos gaminti, nenaudojant kaukiy. Lankstumas apdirbamy medziagy pasirin-
kime, galimybé pagaminti trimacius, sudétingos vidinés geometrijos ir jvairaus mastelio mikro
darinius atveria duris | daugybe naujy taikymo sri¢iy, pavyzdziui, medicina, optika, fotonika,
mikromechanika, sviesolaidziy fizika. [2]

Minétieji 3DLL isskirtiniai privalumai yra itin svarbus technologijos pritaikymui naujai
besivystanciai sri¢iai - audiniy inzinerijai. Pagrindiné Sios srities idéja - laboratorijoje sukurtas
dirbtinis audinys, kuomet 3D karkasas uzséjamas konkretaus paciento lastelémis, o véliau toks
darinys implantuojamas j pazeista paciento organo vieta [3]. Medziaga, i$ kurios pagaminamas
karkasas, ir jo vidineé 3D mikroarchitektura yra vieni svarbiausiy parametry sékmingai audiniy
inzinerijos plétrai.

Nepaisant to, kad 3DLL gali buti naudojama kaip universalus jrankis jvairiems mikroda-
riniams gaminti [4], egzistuoja elastomeriniy medziagy trukumas, kurias buty galima polime-
rizuoti, o polimerizuotus darinius pritaikyti audiniy inzinerijoje. Viena i$ polimerizacijai nau-
dojamy elastomeriniy dervy yra polidimetil-siloksanas (PDMS). Standartinés biosutaikomos
PDMS medziagos 3D mikroformavimas femtosekundine spinduliuote parodytas S. Rekstyteés
et. al. tyrimuose [5]. Elastomeriné UV §viesai jautrinta PDMS versija (UV-PDMS) pasizy-
mi mazesniu traukimusi ir paprastesniu formavimu dél pridétiniy jautruma Sviesai didinanciy
elementy. Kadangi standartine PDMS medziaga yra biosutaikoma, todél tikétina, kad ne-
paisant mums nezinomy medziagos priedy, UV-PDMS irgi yra biosutaikoma, taciau tai néra
tirta. IStyrus mikrodariniy is Sios medziagos biosutaikomuma, medziaga galéty buti potencialiai
panaudojama audiniy bioinzinerijos tikslams.

Sio darbo tikslas buvo istirti UV-PDMS polimerizavimo 515nm bangos ilgio femtosekundine
spinduliuote ypatumus ir tinkamuma audiniy inzinerijos taikymams.

Siam tikslui jgyvendinti buvo issikelti uzdaviniai:

1. Istirti UV-PDMS formavimo ypatumus, skirtingomis ekspozicijos salygomis (fokusavimo,
dozés, skenavimo), polimerizuojant trimacius darinius.

2. Suformuoti trimacius karkasus ir istirti jy biosutaikomuma in vitro.



1 Literaturos apzvalga

1.1 Lazerinis formavimas
1.1.1 Netiesiné sugertis

Esant pakankamai dideliam spinduliuotés intensyvumui (TW /cm? eilés), konkre¢iam ban-
gos ilgiui skaidri medziaga vienu metu gali sugerti kelis fotonus, kuriy suminé energija lygi
draustinés juostos tarpo energijai. Toks procesas vadinamas netiesine sugertimi, o pats reiski-
nys gali buti apibudinamas kaip optinio pralaidumo kitimas pagal lazerio spinduliuotés inten-
syvuma. [6]

Daugiafotone sugertj galima isskirti j dvifotone sugertj ir aukstesniyjy eiliy sugertj. Kaip jau
pats dvifotonés sugerties pavadinimas leidzia suprasti, Sio proceso metu is pagrindinés sistemos
busenos j suzadintaja vienalaikiskai sugeriami du fotonai. Tokiu atveju sistemos kvantmecha-
niné busena pasikeicia. Gali buti sugeriami tiek du vienodo daznio, tiek du skirtingo daznio
fotonai, abu Siuos tipus vienija tai, jog suzadinimas vyksta per virtualius lygmenis, pasizymin-
¢ius labai trumpa gyvavimo trukme. [6]

Jei vyksta dvifotoné sugertis, optinio intensyvumo nuostolius pluostui sklindant medziagoje

galima aprasyti lygtimi:

dl/dz = —al — BI?, (1)

¢ia I - intensyvumas, « - tiesinés sugerties koeficientas, B - dvifotonés sugerties koeficientas,
kuris yra makroskopinis parametras, nusakantis medziagos savybes ir siejamas su dvifotoneés

sugerties skerspjuviu:

0= "2F, )

¢ia ho - fotono energija, No - medziagos atomy ir molekuliy tankis. [6]

Dvifotone sugertj galima susieti su menamaja kubinio netiesinio optinio jautrio dalimi:

RY3

- (3)
eonch «Im(x">)). (3)

B

¢ia ¥ - kubinis optinis jautris.

Jei spinduliuoteés intensyvumas pakankamai didelis, gali pasireiksti ir aukstesniy eiliy netie-
siné sugertis, kurios metu sugeriami trys ar daugiau fotony vienu metu. Pavyzdziui, trifotoneés
sugerties atveju, formuléje, aprasancioje spinduliuotés intensyvumo kitima (1), vietoj dvifotonés
sugerties koeficiento bus trifotonés sugerties koeficientas, kuris gali buti siejamas su penktosios
eilés dielektrinio jautrio menamaja dalimi. Taciau dvifotonés sugerties atvejis yra tikétiniausias,
kadangi daugiafotoniy procesy tikimybé mazéja, kai proceso kartotinumas didéja [6]

Daugiafotoné sugertis turi tam tikry taikymu: daugiafotoné spektroskopija (galima zadinti



lygmenis, kuriy vienfotonis zadinimas yra nejmanomas, nes Suoliai draustiniai) [7], dvifotoné
mikroskopija [8], Zadinimas stipriai sklaidanciose terpése, spalviniy centry indukavimas [9] ir ki-
ta. Taciau ja lydi keletas neigiamy padariniu (pavyzdZziui, energijos nuostoliai, jei eksponuojant

medziaga sugertis yra nepageidaujama). [6]

1.1.2 3D lazeriné litografija

3DLL paremta selektyvios fotopolimerizacijos principu. Tai technologija, leidzianti paga-
minti milimetry eilés dydzio darinius su sub-mikrometry eilés erdvine skyra [10]. Kai ultra-
spar¢iyjy impulsy lazerio spindulys (dazniausiai auksto kokybés faktoriaus, M? ~ 1) astriai
sufokusuojamas (naudojant 0,3 - 1,4 skaitinés aperturos objektyva) i fotojautrios medziagos
(prepolimero) turj, dél netiesinés sugerties medziagos turyje gali buti inicijuojamas fotochemi-
nis procesas - polimerizacija, kurios metu monomerai susijungia suformuodami polimerus (1
pav. (a)) [11]. Polimerai yra makromolekulés, sudarytos i$ tarpusavyje susijungusiy tos pacios
cheminés sudéties mazesniy molekuliy (monomery). Kad 3DLL procesas jvyktu, visy pirma
reikia, kad lazerinés spinduliuotés intensyvumas virsSyty slenkstine daugiafotonés sugerties ri-
ba, o tuomet reikia, kad pakankamo intensyvumo apsvitos fotony tankis virSyty kiekvienai
medziagai budingg slenkstine verte ir buty sutinklinamas pakankamas kiekis monomery. Toks
fotomodifikuotas medziagos turis vadinamas vokseliu - tai trimatéje erdvéje pikselio analogija
- jei dvimatéje erdvéje pakanka dvieju x ir y koordinaciy (kurios suformuoja pikselj), tai 3D
erdvéje reikalinga trecioji z koordinaté ir taip suformuojamas vokselis. Dél impulso Gausi-
nés formos galima laikyti, kad vokselis yra artimo elipsoidui formos, istesto iSilgine kryptimi.
Nustatant Gausinio spindulio intensyvumo verte artima minétajam polimerizacijos slenksciui,
vokselis gali buti gaunamas mazesnis nei difrakciskai ribotas [1]. Sufokusuotam spinduliui tri-
matiskai pataskiui apsvieciant medziaga, gali buti suformuojami 3D objektai (1 pav. (b)).
Atlikus pataskine turine medziagos modifikacija, kitas proceso zingsnis yra ryskinimas, kurio
metu yra iSplaunama aplinkui polimerizuota darinj esantis prepolimeras (1 pav. (c)). Tam,
kad medziagoje jvykty fazés transformacija, pakankamai daug medziagos monomery turi buti
sutinklinami, kad susiformuoty strukturinis vientisumas, kuris ryskinimo metu issilaikyty ne-
suires [1]. 3DLL technologija pritaikyta jvairiy medziagy apdirbimui: akrilatams, epoksidams,
hibridinéms organinéms-neorganinéms ir hidrogelinéms medziagoms. [12] 3DLL technologija
unikali tuo, kad suteikia galimybe gaminti aukstos skyros trimacius darinius, naudojant kom-
piuterinio projektavimo failus.

Formavimo metu skyra kontroliuojama $viesos ekspozicijos salygomis (bangos ilgiu, galia,
ekspozicijos doze ir trukme), fotoiniciatoriais, jvairiais dazikliais, pigmentais ar kitais UV spin-
duliuotes sugéréjais, kadangi dazniausiai procesy metu naudojami UV Saltiniai UV lazeriy ar
UV LED formomis [13]. Vienas i svarbiy polimerizacijos reakcijai jtaka daranciy faktoriy gali
buti isskiriamas fotoiniciatorius. Radikaliné, katijoniné ir anijoniné polimerizacijos gali buti
suzadintos Sviesa, panaudojant tinkamas fotoinicijavimo sistemas. Tokios sistemos yra jautrios

UV S§viesai, tac¢iau naudojant fotoiniciatorius sugeriamos sviesos spektra galima praplésti iki
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150-200 nm
[

é ~450-600 nm

1 pav. 3DLL proceso principas. (a) Astriai sufokusuoto didelio intensyvumo lazerio impulso
sukeliama negrijztama foto-modifikacija prepolimero turyje. Vokselio forma yra artima elipso-
idui, kurio isilginiai ir skersiniai matmenys yra dz ir dxy atitinkamai. Naudojant objektyva,
kurio skaitineé apertura yra apie 1.4, iSilginiy ir skersiniy matmeny santykis yra apytiksliai
3. (b) Nuoseklus bandinio (arba sufokusuoto spindulio) transliavimas 3D erdvéje, suformuo-
jant 3D darinius. (c) Neeksponuotas prepolimeras iSplaunamas cheminio ryskinimo metu. (d)
ISryskintas kietas mikro-darinys. [1]

regimosios spinduliuotés [11].

3DLL metu naudojamas sufokusuotas lazerio pluostas. Erdvinis varpo formos Gausinis
profilis tenkina elektrinio lauko stiprio £ (V/m), energijos E, (J), energijos tankio F (J/cm?),
intensyvumo I (W/cm?) ir dozés D = I *t,, (Gia 1., yra ekspozicijos laikas) pasiskirstymus.

Bendras Gauso pasiskirstymas fokuso vietoje aprasomas taip:

A(r) = AOexp(—Zrz/wz), (4)

¢ia @ — spindulio sgsmaukos plotis, Ag — E, E,,, I, F ar D amplitudé, r - spindulys. Gausiniam
pluostui energijos tankis aprasomas: Fy = 2Ey/(w@]). Net ir labai aStriai, imersiniu objek-
tyvu (dazniausiai skaitiné apertura NA > 1,25) sufokusuoto spindulio fokuso intensyvumas
visada labai artimas Gausiniam. Kai medziagos modifikavima sukelia netiesiné optiné sugertis,

intensyvumas tampa svarbiu parametru, kadangi N-fotoniy procesy jtaka priklauso nuo I'V. [12]

1.1.3 3D lazerinés litografijos jranga

3DLL reikalinga labai tiksli pozicionavimo sistema bandinio perkélimui (ar spindulio nukrei-
pimui). Tokiose sistemose kaip $viesos Saltiniai dazniausiai naudojami femtosekundiniy lazeriy
osciliatoriai arba lazeriniy stiprintuvy sistemos, nes pasiekiami pakankami netiesinei sugerciai
intensyvumai. Daugiausiai sutinkami parametrai: pasikartojimo daznis nuo 1 kHz iki 80 MHz,

vidutiné optiné galia nuo 200 mW iki 20 W, impulso trukmé nuo 20 fs iki 10 ps, bangos ilgis nuo



515 nm iki 1030 nm. ISpléstas femtosekundinio lazerio pluostas nukreipiamas per fokusuojantj
objektyva i fotoderva. Papildomi spindulio kontrolés ir formavimo komponentai, tokie kaip
erdviniai Sviesos moduliatoriai, skaitmeniniy veidrodziy rinkiniai, galvoskeneriai ir kiti, gali
buti jmontuojami spindulio kelyje. Bandinys pastatomas ant XYZ pozicionavimo platformos.
Trimatiskai perkélinéjant bandinj, atitinkamai po fotopolimerg juda lazerio fokuso padétis, taip
igalinant sudétingy objekty 3D rasyma, kuris po ekspozicijos isryskinamas tirpiklyje pasalinant
aplinkui objekta esancia nepolimerizuota derva. Kaip alternatyva (arba kombinuotas budas
su pozicionavimo platforma) gali buti naudojami galvanometriniai skeneriai, siekiant nukreipti
spindulj i norima vieta. Tiesioginio lazerinio raSymo sistemoje gali buti integruota kamera,
leidzianti stebéti ir valdyti formavimo procesg realiu laiku. Dazniausiai tokiy sistemy kontrolé

buina automatizuota specialiomis programinémis jrangomis. [12]

1.1.4 Erdviné skyra

Erdviné skyra apibudinama kaip maziausias atstumas tarp dviejy skirtingy tasky. Pavir-
siaus siukstumas ir pavirsiaus aukséio modifikacijos (profilis) daugiausiai priklauso nuo vokseliu
persidengimo ir mazéja mazéjant skenavimo Zingsniams. [12] Vokselio matmenys gali kisti pri-
klausomai nuo fokusavimo salygu - skaitinés aperturos (NA). Kuo didesné naudojamo objektyvo

skaitiné apertura, tuo mazesnj vokselj galime gauti (2 pav. (a)).

NA, > N4,

vokseliy persiklojimas

0

g

(a) (b)

2 pav. Vokselio matmeny priklausomybé nuo objektyvo skaitinés apertiros NA (a), vokseliy
persiklojimo laipsnis 8 (b).

Vokseliy persiklojimo (8) laipsnis (2 pav. (b)) gali buti iSreiskiamas kaip poslinkis skersine

ir isilgine kryptimis:

d—dz [—dx

*

0=—, [ %)




kur d ir [ yra atitinkamai skersiniai ir iSilginiai vokselio matmenys, o dz ir dx yra skersiniai ir
isilginiai skenavimo Zingsniai. [12]
Sufokusuotos démes dydis @y (skersmuo) apsprendziamas fokusuojancio lesio skaitinés aper-

turos (NA) ir bangos ilgio A:

wy = 1,221 /NA (6)

Skersinis pluosto déemeés dydis nusakomas kaip dvigubas Reléjaus ilgis 2zg = 27m)§ /A [12]

Auksta erdviné skyra formavimo metu atnesa ir trukuma - mazg gamybos spartg, o tai turi
jitakos tiesioginio lazerinio rasymo efektyvumui. Norint jvertinti konkretaus objekto formavimui
reikalingg laikg ¢, galima naudoti paprasta skaiciavima:

F
P=2 (7)
Ry

¢ia x, y ir z yra objekto plotis, ilgis ir aukstis, R - skyra, priklausanti nuo naudojamo objektyvo

NA ir pritaikyto lazerio galios P, v - bandinio skenavimo greitis ir F yra iSpildymo faktorius
(viso objekto polimerizuoto ir nepolimerizuoto turio santykis). IS Sios formulés matoma, kad
objekto turio ir/ar uzpildymo faktoriaus padidéjimas ryskiai prailgina gamybos laika. Parin-
kus tinkamus optinius elementus ir naudojant santykinai auksta bandinio skenavimo greitj,

jimanoma suformuoti didesnio turio ir uzpildymo santykio objekta per trumpesnj laika. [12]

1.2 Polimerai ir polimerizacija
1.2.1 Polimery klasifikacija

Polimeras - tam tikra makromolekuliy klasé, kuria sudaro tvarkingai iSdéstyty vienodo (arba
labai nedidelio kiekio, dazniausiai tik dviejy) tipo cheminiy vienety rinkinys, kurie sujungti
pabaiga su pabaiga ar Siek tiek sudétingesniais budais [14].

Egzistuoja daug galimy polimery klasifikavimo budy. Vienas jy - pagal strukturas: linijiniai
(angl. linear), Sakotiniai (angl. branched) ar tinkliniai (angl. network) polimerai (3 pav.).
Kitas galimas klasifikavimo budas paremtas polimery savybémis: termoplastikai, elastomerai ir
termoreaktingieji polimerai. Sios dvi klasifikacijos tarpusavyje labai artimos, kadangi struktira
ir savybés artimai susietos. Zemiau pateikiami trumpi polimery tipy aprasymai pagal savybinj
skirstyma.

Termoplastikai yra dauguma naudojamy polimery. Jie sudaryti is linijiniy arba Sakotiniy
molekuliy, kaitinami suminkstéja ar iSsilydo, dél to Sildant gali buti liejami ir perliejami.

Termoreaktingieji polimerai yra tinkliniai polimerai, kuriy stiprus sujungimas lemia tanky
trimatj tinkla. Paprastai Sios medziagos yra kietos, jos negali lydytis kaitinant ir susiskaido,
jei temperatura yra pakankamai auksta. [14]

Elastomerai (dar vadinami gumomis) yra tinkliniai silpnai sujungti polimerai, kurie yra

griztamai tamprus. Nejtemptoje medziagoje vyrauja gan standziai atsitiktinai suvytos moleku-



lés (angl. coiled molecules), kurios iSsitempia, kai polimeras deformuojamas. Dél Sios priezasties
grandinés tampa maziau atsitiktinés, medziaga turi mazesne entropija ir pagal tai gali buti nu-
statoma sutraukianti jéga. Tinklinimas lemia tai, kad molekulés neteka viena paskui kita, kai
medziaga iStempiama.

Dar viena polimery klasifikavimo buda pateiké Carothers (1929) - skirstyti juos j kondensa-
cijos (angl. condensation) ir sudéties (ang. addition), pagal kompozicinj skirtuma tarp polimery
ir monomery, is kuriy medziaga buvo susintetinta. Kondensacijos polimerai yra tie, kurie buvo
suformuoti i$ polifunkciniy monomery jvairiy organinés chemijos kondensacijos reakcijy metu
pasalinant tam tikra kiekj mazy molekuliy, tokiu kaip vanduo. Tokiu polimery pavyzdys yra
poliamidai (angl. polyamides), suformuojami i§ diaminy (angl. diamines) ir dirugséiu (angl.
diacids) pasalinant vandenj. Plac¢iai naudojamuy poliamidy pavyzdziai yra nailonas, poliesteris.
Kai kurie naturaliai atsirandantys polimerai, tokie kaip celiuliozé, krakmolas, vilna ir Silkas
klasifikuojami kaip kondensacijos polimerai, nes galima postuluoti $iy medziagy sintetinimg is
tam tikry hipotetiniy reaktanty eliminuojant vandenj. [15]

Sudéties polimerai - formuojami i monomery nepasalinant mazy molekuliy. Skirtingai nei
kondensacijos polimery, pasikartojantis sudéties polimery vienetas yra tokios pacios kompozici-
jos kaip ir monomeras. Dauguma sio tipo polimery suformuojami polimerizuojant monomerus,
turincius anglies-anglies dviguba rysj. Tokie monomerai (vadinami viniliniais (angl. vinyl)) gali
reaguoti vieni su kitais, o polimerai suformuojami konvertuojant dvigubgsias jungtis j prisotin-

tas jungtis. [15]

(a) (b) (c)

3 pav. Schematinis polimery struktury tipu vaizdas: (a) linijiniai polimerai, (b) Sakotiniai
polimerai ir (c) tinkliniai polimerai, kur juodas rutuliukas vaizduoja skersinio rysio (angl. cross-
link) taska - vieta, kur dvi grandinés chemiskai susijungusios [14].

1.2.2 Polimerizacijos mechanizmai

Polimerizacijos metu monomery vienetai reaguoja sukurdami polimery molekules. Papras-
¢iausiuose polimery pavyzdziuose pasikartojantis cheminis vienetas turi ta paciag atomy grupe

kaip ir monomeras, bet skirtingu rysiy [14]. Vieni paprasciausiy, klasikiniai polimerizacijos



procesai yra dviejy pagrindiniy tipy - zingsnio (angl. step) ir grandinés (angl. chain) polime-
rizacijos [15].

Grandinés ir zingsnio polimerizacijos skiriasi keliomis savybémis, bet svarbiausias skirtumas
yra rusiy, kurios gali reaguoti viena su kita, identiSkumas. Kitas skirtumas - kokiu budu
polimero molekulinis dydis priklauso nuo konversijos laipsnio.

Zingsnio polimerizacija vyksta laipsniSkomis reakcijomis tarp reaktanty funkciniy grupiy.
Polimero molekulés dydis auga santykinai létu tempu, pradedant iS monomero j dimera, trimera,
tetramera, pentamerg ir taip toliau, kol galiausiai suformuojama didelio dydzio polimeriné
molekulé. Issiskirianti nuo grandinés polimerizacijos, zingsnio polimerizacijos charakteristika

yra ta, kad reakcija jvyksta tarp bet kokiy skirtingy dydziy rusiy esanciy reakcijos sistemoje:

Monomeras + monomeras — dimeras,
Dimeras + monomeras — trimeras,
Dimeras + dimeras — tetrameras,

Trimeras + monomeras — tetrameras

ir taip toliau. [15]

Situacija kiek kitokia grandinés polimerizacijos atveju, kai naudojamas iniciatorius suku-
riantis iniciatoriaus rusj su reaktyviuoju centru (4 pav.). Reaktyvus centras gali buti laisvasis
radikalas, katijonas ar anijonas. Polimerizacija jvyksta, kai reaktyvusis centras dauginasi nuo-
sekliais monomery molekuliy papildymais. ISsiskirianti grandinés polimerizacijos charakteris-
tika yra ta, kad polimero augimas vyksta monomerui reaguojant tik su reaktyviuoju centru.
Monomeras nesgveikauja su monomeru ir kitokio dydzio molekulémis, tokiomis kaip dime-
ras, trimeras, tetrameras ir taip toliau. Kiekviena monomero molekulé, kuri prisideda prie

reaktyviojo centro, atkuria ji. Polimero grandinés augimas baigiasi, kai reaktyvusis centras
sunaikinamas nutraukimo reakcijomis.
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4 pav. Grandinés polimerizacijos pavyzdys - viniliniai monomerai. Cia R* Zymi iniciatoriy

[15).



1.2.3 Fotoinicijavimo mechanizmai

Polimeras su fotoiniciatoriumi. Siekiant padidinti daugiafotonés polimerizacijos proceso
efektyvuma, | polimerus jmaisomi cheminiai dariniai, kurie pasizymi zema disociacijos energija
ir aukstu daugiafotonés sugerties skerspjuviu - fotoiniciatoriai. Didelis fotony tankis, lokalizuo-
tas mazame fotopolimero turyje, sukelia daugiafotone fotoiniciatoriaus molekuliy sugertj. Dél
vienalaikés dviejy ar daugiau fotony sugerties, fotoiniciatorius suzadinamas is elektroninés sing-
letinés pagrindinés busenos (Sp) i laidumo juosta (S;). IS ¢ia relaksuoja j Zemiausia S| buseng ir
suskyla, suformuodamas auksto reaktingumo radikalus. Femtosekundine lazerine spinduliuote
inicijuotos daugiafotonés sugerties metu sugeneruoty radikaly tankis priklauso nuo efektyviojo
daugiafotonés radikaly generacijos skerspjuvio, fotony srauto ir pirminio iniciatoriaus daleliy
tankio. Polimerizacijos slenksc¢io modelis numato, kad polimerizacijos procesas atsiranda ta-
da, kai radikaly tankis virsija tam tikra minimalia koncentracija (slenksting verte), kuri yra
pakankama, kad virsyty radikaly slopinima dél deguonies, ir uztikrinty pakankama tinklinimo
laipsnj. [1]

Grynas polimeras (be priemaisy). Dauguma komerciskai nudojamy fotoiniciatoriy pasizymi
toksiSkumu [3]. Tai vienas i$ pagrindiniy trukumuy, stabdanciy labai platy galima 3D lazerinés
litografijos pritaikyma biomedicinoje. [1] Atlikta nemazai tyrimy, kuriais parodyta, kad esant
atitinkamoms apsvitos salygoms, gryni monomerai gali buti strukturinami ir be fotoiniciato-
riaus pagalbos [16-18]. Gryny monomery atveju (pavyzdziui, PDMS) tiesiné sugertis prasideda
ties 225 nm bangos ilgiu, taigi 800 nm bangos ilgio spinduliuotés sugertis galima tik kaip 4 foto-
ny sugerties procesas, o tai labai mazos tikimybes jvykis. Dél to labai nedaug laisvyjy elektrony
(apie 10) [1] sugeneruojama apsviestame turyje - per mazai, kad buty inicijuojama polimeri-
zacijos reakcija. Kita vertus, naudojant 515 nm bangos ilgio subpikosekundine spinduliuote,
galima trijy fotony sugertis. Tokiu atveju, laisvyjy elektrony tankis padidéja iki mazdaug 100
per impulsa ir polimerizacijos reakcija jvyksta. [1]

Polimerizacija naudojant slopiklius. 3D lazerinés litografijos raiska gali buti kontroliuojama
kei¢iant lazerio parametrus (bangos ilgj, impulsy pasikartojimo daznj, impulso trukme, ekspo-
zicijos doze ir t.t.). Siame darbe raiska buvo kei¢iama varijuojant ekspozicijos doze. Tadiau
siekiant geresnés nei 100 nm formavimo raiskos vien spinduliuotés parametry kontrolés nepakan-
ka ir Siam tikslui j prepolimerg jmaisomi slopikliy radikalai. Apsviestame turyje sugeneruoty
radikaly tankis yra proporcingas kvadratinei sakniai i$ fotony jtekio. Tokiame suformuotame
elipsoido formos vokselyje didesnis sugeneruoty radikaly tankis yra vokselio centre ir nuosek-
liai mazéja artéjant prie elipsoido krasty. Prepolimere jmaisyti slopikliai neleidzia susidaryti
ilgoms polimery grandinéms jas nutraukdami, todél sutankinimo laipsnis vokselio krastuose
tampa zemas ir ryskinimo metu tik centriné tankiai supolimerizuota dalis iSsilaiko. Tokiu budu

pasieckiama aukstesné raiska. [19]
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1.2.4 Medziagos tinkamumo fotopolimerizacijai kriterijai

Kad fotopolimeras buty tinkamas 3DLL technologijai, jis turi tenkinti tokius reikalavimus:

1. Fotoderva turi buti sudaryta iS monomery, oligomery ar jy misinio, kurie susijungty
diagiafotonés polimerizacijos proceso metu ir sudaryty galutinio polimero pagrinda, formuojantj
darinj.

2. Naudojamos dervos daugiafotonés polimerizacijos slenkstis konkretaus lazerio spindu-
liuotei turéty buti mazesnis nei jos abliacijos slenkstis.

3. Turéty egzistuoti bent vienas tirpalas, kuris iSplauty monomerus, bet nepazeisty sufor-
muotojo polimero, kad buty galima isryskinti suformuotg objekta ir pasalinti nepolimerizuota
medziagg.

3DLL procesui naudojama derva gali buti skystos, gelinés ar kietos agregatinés busenos,
taip pat gali buti sudaryta is keliy komponenty (dazniausiai tai monomery/oligomery misinys
ir fotoiniciatorius), kurie sugers lazerio sviesa. Naudojamos medziagos skirstomos | teigiamas
ir neigiamas fotodervas. Kai neigiamos fotodervos eksponuojamos lazerio spinduliuote, jvyksta
tiesiogis dariniy rasymas bandinyje. Polimery grandinés susijungia, apsviestoje srityje sufor-
muotas polimeras tampa netirpus tam tikram ryskikliui. [20] Skirtingas rezultatas gaunamas
naudojant teigiamas fotodervas, kai daugiafotoné sugertis sukelia polimeriniy grandiniy nutrau-
kima ir apsviestos sritys tampa tirpios ryskiklyje. Neigiamy fotodervy pavyzdys yra akrilatinés
dervos, epoksidai (vienos is geriausiai zinomy komerciniy epoksidiniy fotodervy yra SU-8),
hidrogeliai, hibridinés medziagos (pavyzdziui, ormocer, SZ2080). Teigiamos fotodervos dél pa-
prastumo replikuojant pasirenkamos vietoj neigiamy fotodervy, tokiy medziagy pavyzdziai -
AZ Electronic Materials ir S1800. [21]

1.2.5 Medziagy pavyzdziai

Akrilatinés dervos. Akrilatinés dervos yra nebrangios ir placiai prieinamos, tirpios nepavo-
jinguose tirpaluose, tokiuose kaip alkoholiai ir propanoliai. Tokios medziagos skaidrios regimajai
ir artimajai raudonajai Sviesai. [21]

SU-8. Neigiama fotoderva SU-8 unikali tuo, kad polimeriniy rysiy sukurimui jdarbinami
jonai - visose kitose placiai naudojamose medziagose - radikalai. Apsvietus tam tikra Sviesa,
ekspozicijos vietoje susiformuoja rugstis, kuri sutinklinama ir tampa netirpi. Deél to bandi-
niams reikalingas terminis apdorojimas. Si medziaga pladiai naudojama dél terminio stabilumo,
skaidrumo regimojoje srityje, auksto atsparumo tirpikliams. [21,22]

Organiniai-neorganiniai hibridai. Hibridinés organinés-neorganinés medziagos turi keleta
labai patraukliy savybiy, tokiy kaip cheminis ir mechaninis stabilumas. Universalios cheminés
savybes leidzia sujungti skirtingas medziagas, tokias kaip metaly alkoksidai, polimerai ir net
grafenas. Dazniausiai naudojamos hibridinés medziagos silicio pagrindu, tokios medziagos yra
skaidrios regimajam spektre. [21] Vienas i$ tokiu medziagu pavyzdziy silicio-cirkonio hibridiné
derva SZ2080 [23].
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Hidrogeliai. Dazniausiai i$ hidrogeliy suformuoti dariniai naudojami lasteliy auginimui
audiniy inzinerijos taikymams, kadangi tokie karkasai gali atkartoti tarplasteline mikro-aplinka.
Siomis dienomis dazniausiai naudojami sintetiniai hidrogeliai, vienas i3 jy PEG. [21,24]

Fotoiniciatoriai ir kiti priedai. Fotopolimerizacijos reakcija apjungia fotoinicijavimo siste-
ma, polimerizuoting terpe ir Sviesos saltinj, dél to tarp Siy dedamuyjy turéty egzistuoti stipri
saveika. Fotoiniciatorius (PI) atlieka lemiama role Siame procese, kadangi PI sugeria Sviesa,
paveréia energija j reaktyvia rusj (suzadinta busena, laisvieji radikalai, katijonai, rugstys ir
bazés) ir pradeda reakcija. Fotopolimerizuojama formuluoté susideda i§ monomery/oligomery
matricos, PI ir jvairiy priedy, pavyzdziui tékmeés, slydimo, drékinimo, dispersijos agenty, uzpil-
dy, plastifikatoriy, matiskumo ar svytéjimo agenty, pigmenty ir Sviesos stabilizatoriy siekiant

suteikti medziagai norimy savybiu. [2]

1.3 3D mikrodariniai audiniy inZinerijos taikymams

Naudojant pazangiausias technologijas bei laiméjimus tokiose mokslo srityse kaip medziago-
tyra, biologija ir medicina, susiformavo nauja tarpdisciplininé sritis — audiniy inzinerija, kurios
esmé — atkurti originalaus organo audinio funkcijas, pazeista dalj pakei¢iant nauju audiniu ar
sukurti biologinj pakaitala, kuris palaikyty ar pagerinty audiniy funkcijas [25]. Naujasis audinys
sukuriamas naudojant jvairias technologijas, viena is jy — 3DLL [26].

Anksciau dauguma karkasy buvo formuojami tokiais metodais kaip dujy putodara, saldy-
mas — dziovinimas, iSplovimas, fazés atskyrimas/ inversija, pluosto siejimas. (angl. gas foating,
freeze-drying, particulate leaching, phase separation/inverson, fiber bonding). Juose naudo-
jamas polimery kaitinimas, tirpinimas tirpikliuose, arba auksto slégio dujos. Visi sie metodai
pasizymi atitinkamais trukumais — sunkiai valdomas poringumas, pory nesusijungimas, nekont-
roliuojama architektura, kuri neskatina tinkamo lgsteliy augimo ir audinio formavimosi. 3D
lazerinio mikroformavimo metu naudojant kompiuterines dizaino programas karkasy formos
kurimui, tokie mikroarchitekturos parametrai kaip pory dydis, forma, kiekis, vidinis karka-
so pracinamumas, gali buti lengvai kontroliuojami. Kadangi toks gamybos budas paremtas
kompiuterio darbu, tai suteikia galimybe standartizuoti karkasus ir panaikina vidinés karkasy
architekturos kitimg, pagerinant atkartojamumsg ir eksperimenty patikimuma. Dar vienas pra-
nasumas tai, jog dariniai gali buti sukurti pagal konkretaus paciento audinius, taip dar geriau
iSpildant panasumo j originalius audinius reikalavima [26].

Audiniy inzinerija susideda i$ trijy pagrindiniy komponenty: karkasy, biomolekuliy ir las-
teliy. Lastelés organizme dazniausiai palaikomos trimate tarplasteline forma, kuri skirtinga
jvairiems audiniams ir daro jtaka lasteliy elgesiui [27]. Karkasai suformuoja dirbtine struk-
turg, kuri atkartoja trimate audinio forma. Karkasuose pasétos lastelés sékmingai auga ir
diferencijuojasi, suformuodamos nauja audinj, kai visi trys minétieji komponentai tinkamai
sukombinuoti [26, 28].

Siekiant jgyvendinti audiniy atkurimg, karkasai turi atitikti daugybe reikalavimy. Visy
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pirma, jie turi buti biosutaikomi, kad palaikyty gyvybinius ir funkcinius lasteliy procesus. Taip
pat karkasai turi pasizymeéti atitinkamu pory dydziu, reikalingu, kad lastelé iSgyventy. Kar-
kasai turety buti laidus mazo molekulinio svorio molekuléms, dujoms ir maisto medziagoms,
nekaupiantys atlieky. Optimalus pory dydis turéty sudaryti galimybe lastelés su lastele sgvei-
kai, migracijai. Darinio pavirsiaus plotas turi buti tinkamas fiziologiniam plitimui [29]. Taip
pat karkasai turi pasizymeti aukstu sujungiamumu, tinkamomis mechaninémis savybémis. Rei-
keéty atsizvelgti ir | karkasy degradacija, kadangi tam tikrais atvejais svarbu, kad po kurio laiko
organizme esantys karkasai suirty [26].

Buvo atlikta daugybé tyrimy, kurie parodé, kad trimaciy karkasy strukturos gali buti su-
formuojamos naudojant fotopolimerizacija, kadangi toks gamybos budas leidzia kontroliuoti
darinio geometrija ir rinktis iS gan plataus apdirbamy medziagy spektro [30]. Kadangi kar-
kasai turi kuo tiksliau atkartoti skirtingy audiniy lasteliy aplinka, lankstus dariniai reikalingi
tokioms lasteléms, kurios naturaliai egzistuoja lanksc¢iuose ir minkstuose audiniuose, pavyzdziui,

raumenyse, riebaluose ar kraujagyslése.

1.3.1 Biosutaikomy karkasy mikro- ir makroarchitektura

Aukstos raiskos poréty 3D dariniy vienas i$ reikalavimy yra sudétinga vidiné geometrija.
Lasteliy ir makromolekuliy organizavimasis audinyje daznai daro jtaka mechaniniui ir biolo-
giniui funkcionalumui. Pavyzdziui, skersinis raumeny skaiduly sluoksniy issidéstymas leidzia
keisti kraujagysliy vamzdinés strukturos vidine erdve; pinti kolageno pluosto dirbiniai suteikia
odai mechaninio stiprumo; lygiagretus miocity iSdéstymas miokarde leidzia tinkama Sirdies su-
sitraukima; daugiakampis fenotipas ir sudétingas hepatocity iSsidéstymas yra butinas tinkamai
kepeny funkcijai. Be tinkamo lasteliy iSsidéstymo, dirbtinio audinio sistema negaléty reikiamai
funkcionuoti kaip audinio pakaitalas. [31]

[vairus tyrimai pademonstravo karkasy mikroarchitekturos jtaka pazeisto audinio atkurimo
ir regeneracijos laipsniui, lasteliy organizavimuisi. Pavyzdziui, Bostono universiteto Biomedici-
nos inzinerijos departamento mokslininkai savo publikacijoje [31] aprasé lasteliy organizavimo-
si trimac¢iuose PDMS karkasuose eksperimentus. Suformuotas mikro-karkasas i$ polidimetil-
siloksano (PDMS) buvo integruotas i kolageno matricos aplinka ir uzsétas fibroblastais. Tokia
sistema veiké kaip fizinis orientyras augancioms lasteléms, paskatines nustatyta islygiuota 3D
lasteliy organizavima, kuris pastebimas daugelyje Zzmogaus kuno audiniy (pavyzdziui, sausgys-
lese) (5 pav.).

Mokslininkai Chu et al [32] pademonstravo biosutaikomo UV kietinamo polimero-keramikos
kompozito panaudojimg karkasy kauliniams audiniams gamybai. Panaudojus stereolitografijos
technologija paruosty karkasy vidiné mikroarchitektura palaiké kaulinio audinio regeneracijg ir
tokiu budu suformuotas implantas buvo implantuotas in vivo (6 pav.).

Dar viena mokslininky grupé [33] stereolitografijos principu suformavo trimacius PEG-
DA medziagos sudétingos vidinés architekturos karkasus, skirtus tiksliam biologiskai aktyviy

veiksniy paskirstymui (7 pav.). Buvo jrodyta in vitro, kad tokiu biokarkasu funkcinés savybés
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(a) (b)

5 pav. Schematinis karkaso brézinys: (a) PDMS karkaso dizainas. (b) Hipotetinis lasteliy
organizavimasis karkase. [31]

6 pav. Kaulinio audinio regeneracijos karkaso viduje skenuojancio elektrony mikroskopo (SEM)
atvaizdai: (a) po 5 savai¢iy; (b) po 9 savai¢iy. HA - implantas, NB - naujas kaulas, SB - aplinkui
implanta esantis kaulas. [32]

skatina kauly c¢iulpy kamieniniy lasteliy osteogenine diferenciacija, kaip parodé sukurty audiniy

konstrukcijy mineralizacija.

7 pav. Skirtingy geometrijy poréty karkasy SEM atvaizdai. [33]

Khademhosseini et al [34] pademonstravo aukstos raiskos skirtingu geometriju karkasu

kraujagysliy audiniui formavimg (8 pav.). Mechaninés tokiy karkasy savybés buvo kei¢iamos
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kei¢iant naudojamos polimerinés medziagos chemine sudétj. Naudojama 3DLL technologija
igalino sudétingy tarpusavyje susijusiy pory geometrijos karkasy formavima, kurie léeme didelio
zmogaus bambos veny endotelio lasteliy tankio tinklo susiformavimag. Karkasy su lgstelémis
tyrimai parodeé, kad uzsétos lastelés laikui bégant islaiké savo endotelinj fenotipa ir buvo gerai

pasiskirsciusios visame karkase.

8 pav. Skirtingy geometrijy poréty karkasy atvaizdai. Rastu rietuves (A-C) ir SeSiakampio
formos (D-F) karkasai, suformuoti naudojant 3DLL technologija. [34]
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2 Eksperimentiné dalis

2.1 Naudota sistema ir medziagos
2.1.1 Femtosekundinio lazerio sistema

Eksperimenty metu naudotos lazerinés litografijos sistemos optiné grandiné pavaizduota
9 paveiksle. Naudojamas femtosekundinis Sviesos konversijos (Lietuva) lazeris Pharos, kurio
bangos ilgis 1030 nm, impulso trukmeé - 300 fs, pasikartojimo daznis - 200 kHz. Optiné galia
sistemoje kontroliuojama dviem komponentais, sudarytais is A /2 plokstelés ir Briusterio kampo
poliarizatoriaus. Toks dviejy daliy galios valdymas - grubus ir tikslus - leidZia sumazinti galios
fliuktuacijas ir suteikia tikslia galios kontrole gamybos metu. 3D polimerizacijai buvo naudoja-
ma antrosios harmonikos 515 nm bangos ilgio spinduliuoté, nes siame darbe atliekamy eksper-
imenty metu visy pirma buvo stengiamasi nustatyti, ar UV-PDMS gali buti polimerizuojama
ne tik vienfotoniskai UV spinduliuote kaip teigia gamintojas [35], bet ir regimaja spinduliuote
(515 nm bangos ilgio). Sio tikslo priezastis - aukstesné formavimo raika. Visy pirma, lyginant
vienfotonj ir daugiafotonj sugerties procesus svarbu pazymeéti, kad daugiafotonio proceso metu
pasiekiama raiska yra daug aukstesné dél didelio netiesiSkumo - skersiné rezoliucija geresné
net apie 4 kartus [36]. Lyginant skirtingomis salygomis jgyvendinamus daugiafotonés sugerties
procesus (infraraudonaja ir regimaja spinduliuote), lazerio pluostas sufokusuojamas j mazesnio
skersmens déme tada, kai naudojama trumpesnio bangos ilgio spinduliuoté (kai fokusuojancio
objektyvo skaitiné apertura yra tokia pati), zr. 6 formule. Siekiant spinduliuote uzpildyti vi-
sg objektyvo apertura, lazerio pluostas isple¢iamas dviejy karty didinimo teleskopu. Dariniy
gamyba vyko naudojant Aeortech (JAV) linijinius stalus (ALS130-110-X,Y pozicionavimui XY

asimis, ALS130-60-Z pozicionavimui Z a$imi) sinchronizuotus su galvanoskeneriu. [37]

2.1.2 UV-PDMS medziagos savybés

Eksperimenty metu buvo naudojama Shin-Etsu gamintojo elastomeriné medziaga - UV
jautrinta skysta silikono (polidimetil-siloksano) derva (UV-PDMS KER-4690) [38]. Si me-
dziaga pasizymi hidrofobiskomis savybémis (molekulés savybé atsiskirti nuo vandens molekuliy

vandeniniame tirpale) [39]. Naudotos medziagos fizikiniai parametrai pateikiami 1-oje lenteléje.

1 lentele. UV-PDMS medziagos parametrai [35].

[Svaizda Bespalve, skaidri
Klampa [Pa - s] 2,7

Pailgéjimas iki nutrukimo [%] 110

Tempimo jéga [MPa] 7.7

Linijinis susitraukimas [%)] <0,1
Polimerizacijos salygos [J/cm?] 2

Yra atlikta nemazai eksperimenty, kurie demonstruoja, kad UV-PDMS gali buti formuo-
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1 kHz -200 kHz GKG GKT

DV

Bandinys

Y
LED

9 pav. Lazerinés litografijos sistema [37]. Zyméjimai: Pharos - lazeris, operuojantis nuro-
dytaisiais parametrais; GKG - grubus galios keitiklis sudarytas i$ ranka pasukamos fazinés
plokstelés FP; ir dviejy stikliuky Briusterio kampu poliarizatoriaus; GKT - tikslus galios kei-
tiklis, sudarytas is atenuatoriuje jstatytos fazinés plokstelés FP; ir dviejy stikliuky Briusterio
kampu poliarizatoriaus; V - veidrodziai. II HA - antrosios harmonikos generacija, T- teleskopas,
iSpleciantis lazerio pluosto skersmenj 2 kartus; GM - galios matuoklis; DV - dichroinis veidro-
dis; Obj - objektyvas; LED - sviesos diodas, apsvieciantis bandinj gamybos proceso stebéjimui,
CMOS - kamera, L - lesis, XYZ - bandinio transliavimas ir pozicionavimas.

jama vienfotoniskai naudojant ultravioletine spinduliuote, o viename is jy pateikiamas ir UV-
PDMS sugerties spektras (10 pav.). Sugerties spektre matoma, kad UV jautrinta PDMS pasi-
zymi menka sugertimi regimajame ruoze ir gerai sugeria trumpesniy nei 455 nm bangos ilgiy
srityje [36,40].
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10 pav. UV jautrintos PDMS medziagos sugerties spektras [40].

Medziaga sumaisoma is dviejy gamintojo neviesinamos sudéties komponenty - A ir B, ku-
riuos reikia sudéti vienodomis dalimis, gerai iSmaisyti ir sunaudoti per 24 valandas. UV-PDMS

yra fotojautrinta PDMS medziagos versija, kuri budama gryna (be fotoiniciatoriy) yra visiskai
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biosutaikoma [5]. Taip pat UV-PDMS turi keleta pranasumy pries gryna PDMS: trumpesné
kietinimo trukme, 0,02% traukimasis [35]. UV-PDMS placiai naudojama lazerinio Stampavi-
mo technologijose (angl. UV nanoimprint lithography) funkciniy polimeriniy jrenginiy gamy-
bai [36], taip pat mikroskysciu taikymuose [41], audiniy inzinerijoje [42,43], mikrolesiy gamy-
boje [44].

Kaip jau anksc¢iau buvo minéta, audiniy inzinerijos taikymams suformuoti karkasai turi
kaip jmanoma tiksliau atkartoti tarplasteline audinj formuojancia aplinka (Siuo atveju koncen-
truojamasi j minkstus audinius), taigi Siame darbe nagrinéjama medziaga UV-PDMS yra itin
patraukli dél keleto priezasciy: yra lanksti [45]; kadangi nejautrinta UV Sviesai PDMS versija
gali buti apdirbama naudojant lazerinio formavimo technologija, ko pasekoje karkasai kontro-
liuojamomis salygomis pagaminami tvarkus ir mikroporéti [40]; yra biosutaikoma [46], pralaidi
dujoms [47], tikétina, kad ir UV-PDMS pasizymés tomis paciomis savybémis.

3DLL suformuotas darinys kitu zingsniu turi buti isryskinamas ryskiklyje, siekiant isplauti
nepolimerizuotus monomerus. Siy eksperimenty metu kaip ryskiklis buvo naudojamas 4-metil-
2-pentanonas.

Visy eksperimenty metu buvo laikomasi vienodo medziagos paruosimo protokolo: A ir B

dalys maisomos santykiu 1:1, puse valandos ant magnetinés maisyklés.

2.2 Naudota prepolimero laso konfiguracija

3D dariniy formavimo procesas gali vykti dviem budais: prepolimero lasu j virsy ir prep-
olimero lasu j apacia (11 pav. (a) ir (b)). Jei naudojamas objektyvas, kurio skaitiné apertura
didesné nei 1, objektyvas turi buti merkiamas j specialig alyva. Naudojant tokj objektyva,
galima tik prepolimero lasu j apacig konfiguracija, kad stikliukas atskirty prepolimero lasa nuo
alyvos laso. Nepolimerizuota UV-PDMS medziaga yra skystos busenos, dél to formuojant Sia
medziagg imersiniu objektyvu, prepolimero lasu j apacia, néra galimybeés formuoti dariniy ske-
nuojant is medziagos turio link stikliuko. Jei polimerizuojama nuo stikliuko link medziagos
turio, atsiranda "Seséliavimo" reiskinys - ta pati polimero vieta pereksponuojama formuojant
tolimesnius sluoksnius.

Siekiant iSspresti Sig problema, bandymuy metu dariniai buvo formuojami naudojant prep-
olimero lasu j virsy buda, tac¢iau virs fotojautrios medziagos patalpinant papildomg stikliuka,
kuris atskiria polimera nuo alyvos (11 pav. (c)). Siekiant uztikrinti dariniy formavimui pakan-
kama suspausto laso aukstj, tarp dviejuy stikliuky buvo klijuojamos lipnios polimidinés juostelés
(12 pav.).

2.3 Dariniy formavimas

Siekiant nustatyti, kokiais regimosios femtosekundinés spinduliuotés parametrais geriausiai

polimerizuojami mikroobjektai, buvo formuojami trimaciy dariniy (13 pav.) masyvai, viena
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(a)  Prepolimeras lasu j virsy:

©
Lazerio pluostas

Polimero lasas Prepolimeras lasu j vir$y, naudojant objektyva, kurio NA>1:

<+—— Stikliukas

II EEEEEEEEER ﬂ:Apsvietimas Leizerio 1pluostas
T +————— Alyvos ladas
Bandiniy laikikl;
o Tt <« Stikliukas

] — Polimero la3as

(b)  Prepolimeras lasu i apaéia: Lipni juostele

‘7 Lazerio pluostas

<— Stikliukas

<+—— Stikliukas

HEEENENENENENENNNN}J Apsvietimas
Bandiniy laikiklis

Polimero ladas

EEEEEEENEERER Apévietimas
Bandiniy laikiklis

11 pav. Formavimo proceso konfiguracijos: (a) prepolimeras lasu j virsy; (b) prepolimeras lasu
i apacia; (c) prepolimeras lasu j virsy, kai naudojamas objektyvas, kurio NA didesné nei 1.
Prepolimero lasas patalpinamas tarp dviejy stikliuky.

polimero
lagas

lipni juostelé

12 pav. Eksperimenty metu naudota polimerizacijos proceso konfiguracija prepolimero lasu j
virsy, medziaga tarp dviejy stikliuky.

asimi keic¢iant galiag nuo 0,5 mW iki 5 mW, 10 tasky. Kita asimi buvo kei¢iamas formavimo

greitis nuo 100 pum/s iki 1000 pm/s, taip pat 10 taskuy.

13 pav. Trimacio objekto kompiuterinis modelis, naudotas medziagos apdirbimo parametry
testavimui.

Siems bandymams buvo naudojami 20x 0,45 NA ir 20x 0,8 NA objektyvai, kurie sufokusuoja
lazerio pluosta j teoriskai paskai¢iuoto skersmens déme: 1396 nm ir 785 nm atitinkamai. Zinant

lazerio galig P ir formavimo greitj v, buvo paskaic¢iuotos smailinio intensyvumo I ir persiklojimo
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n vertés, naudojant formules:

2P
S:fwgn_ra (8)

_ 2mof
==, (9)

[48] kur wg =0,61A/NA | T - impulso trukme, f - impulsy pasikartojimo daznis, NA - objektyvo

skaitiné apertura [48]. Atlikti skaic¢iavimai pateikiami 2-oje lenteléje.

2 lentelé. Smailinio intensyvumo ir persiklojimo vertés esant skirtingoms lazerio galioms ir
formavimo greic¢iams, naudojant objektyvus, kuriy skaitiné apertura 0,45 ir 0,8.

NA = 0.45 NA =08

P, mW | v, um/s Iy, TW /cm? n I;, TW /cm? n
0,5 100 1,1 2790 3,4 1600
1 200 2,2 1400 6,9 800
15 300 3.3 930 10.3 520
2 400 4.4 700 13,7 390
2.5 500 5,4 560 17,2 310
3 600 6,9 470 20,6 260
3,9 700 7,6 400 24,1 220
4 800 8,7 350 27,5 200
4.5 900 9,8 310 30,9 175
5) 1000 10,9 280 34 160

Tolimesniy tyrimy metu naudojant aukstesnés skaitinés aperturos objektyva (1,4 NA), laze-
rio pluostas buvo astriau fokusuojamas j mazesnio diametro déme (teoriskai paskaiciuota verté
- 448 nm). Siomis salygomis buvo formuojami raiskos tilty masyvai, kei¢iant galia, skenavi-
mo greitj ir skenavimy skai¢iy bei kryptj (14 pav.). Varijuojant Siuos parametrus, kei¢iama
spinduliuotés dozé D, kuria apraso 10 ir 11 formulés.

Kai kei¢iama galia (atitinkamai ir intensyvumas I) bei skenavimo greitis v:

_loft

D="—"—, (10)

Kai keiciamas skenavimy skaic¢ius N, greitj ir intensyvuma islaikant tokius pacius:

D :levff. (11)

Suformavus darinius, buvo analizuojami ir matuojami SEM paveiksléliai.
Nustacius UV-PDMS formavimo langa (optimalius fokusavimo ir dozés parametrus), buvo

formuojami 3D karkasai, kuriuos buty galima uzséti lastelémis ir tikrinti medziagos biosutai-
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raiskos tilty masyvas
|

.

raiskos tiltas 10 pm

14 pav. Eksperimenty metu naudoto raiskos tilty masyvo modelis: vaizdas is virsaus (kairéje),
vaizdas i$ Sono (desinéje).

komumag. Toks lgstelémis uzsétas trimatis karkasas galéty suformuoti dirbtinj audinj ir buti
pritaikomas audiniy inzinerijoje.

Pasirinkta karkasy mikroarchitektura buvo sesiakampis (15 pav.). Nustatytas formavimo
langas apibrézia intervala, is kurio galima rinktis proceso parametry vertes, tac¢iau kiekvienam
skirtingam modeliui butina surasti konkrecius parametrus is jau nustatyto formavimo lango.
Taip yra todél, kad skirtingy trajektorijy piesimas staly judéjimo atzvilgiu néra vienodas. Pa-
vyzdziui, staly judéjimas bréziant ilgas ir tiesias linijas (kaip formuojant raiskos tiltus) néra
adekvatus trumpy ir kryptj kei¢ianciy linijy (kaip Sesiakampis karkasas) formavimui. Dél Sios
priezasties Sesiakampiai karkasai buvo formuojami skirtingomis ekspozicijos salygomis, ieskant

optimalaus varianto.

15 pav. Sesiakampio geometrijos karkaso 3D modelis: kairéje vaizdas i$ virsaus, desinéje vaizdas
kampu.

Taip pat buvo formuojamas apie 570 um dydzio karkasas (33 pav.), sudarytas i$ 7 mazesniu
(tokiy kaip 32 pav.) karkasy. Tokio dydzio karkasas jau matomas ir plika akimi, o butent
tokie karkasai, kurie buty patogiai apc¢iuopiami ir matomi gydytojui, ir yra reikalingi audiniy
inzinerijoje.

3D lazerines litografijos budu suformuoti karkasai buvo uzséti ziurkés danties pulpos (krau-
jagysliy, nervy ir limfmazgiy raizginys, esantis danties viduje) kamieninémis lastelémis ir buvo
stebimas lgsteliy polinkis augti ant karkasy. Lasteliy auginimg Vilniaus universiteto Gyvybés
moksly centro darbuotojai atliko laikantis Sio protokolo:

1. Bandiniai 4 val. plaunami 96 % EtOH ant vartyklés (40 aps/min, 48 duobuciy ploksteléje,

kiekvienas bandinys atskirame 1 ml).
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2. Bandiniai perkeliami j sterily DPBS (angl. Dullbecco’sphosphate-buffered saline) su 3x
antibiotiky koncentracija (300 U/ml penicilino ir 300 pg/ml streptomicino, 1 ml/bandinj) ir
inkubuojami 16val.

3. DPBS (su 3x antibiotiky) pakei¢iamas ir inkubuojama 1 val. ant vartykleés. Sis etapas
kartojamas 2 kartus.

4. Bandiniai steriliai perkeliami j plokstele su IMDM (Iscov’e modifikuota Dulbec’o terpé)
(papildyta serumu ir antibiotikais (1x)), inkubuojama 1 val.

5. Paruosiama 35000 last./ml ziurkiy danty pulpos kamieniniy lasteliy suspensija, iSséjama
ant bandiniy (pries tai nusiurbus inkubacijos terpe) po 1 ml.

6. Ivertinamas rezultatas, padaromos isvados apie medziagos biosutaikomuma.
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3 Rezultatai ir jy aptarimas

3.1 UV-PDMS polimerizacijos parametry testavimas: naudojant
0,45 NA ir 0,8 NA objektyvus

Pirmyjy bandymy metu, formavimui buvo naudojamas 0,45 NA objektyvas. Gaunami re-
zultatai nebuvo pasikartojantys, issilaikanciy objekty formavimo parametrai skirtingy bandymy
metu visiskai skyrési. 16 paveiksle matomas pirmasis dariniy masyvas, kuriame pakankamai
daug masyvo elementy suformuoti, taciau 16 pav. (b) dalyje matoma, kad kompiuterinis mo-

delis néra tiksliai atkartojamas, virsutinés linijos iSsiplétusios.

TW/cm? 109 98 87 76 65 54 44 33 22 11

280
310

16 pav. Pirmojo bandymo rezultatas, naudojant 0,45 NA objektyva: X asyje keiciama ekspo-
navimo galia nuo 0,5 mW iki 5 mW, 0,5 mW zingsniu; Y asyje keic¢iamas formavimo greitis
nuo 100 pum/s iki 1000 pm/s, 100 pm/s zingsniu; (a) visas formavimo masyvas; (b) pavykusiy
objekty vaizdas i$ arciau.

Siekiant patikrinti, ar rezultatai atkartojami, tokiy paciy masyvy bandymas buvo pakar-
totas dar du kartus. Gautieji rezultatai pavaizduoti 17 pav. ir 18 pav. Skenuojanciu elektrony
mikroskopu padarytuose paveiksléliuose matoma, kad visy triju bandymy metu gauti skirtingi
rezultatai.

Kadangi buvo gaunami rezultatai, kurie nesikartojo, buvo nupresta formuoti su astriau fo-
kusuojanciu objektyvu - 0,8 NA. Taip pat deél "isguldyty' objekty atsiradimo (kaip, pavyzdziui,
matoma 17 (b) pav.), buvo iskelta hipotez¢, kad mikrodariniai gali buty polimerizuoti, bet ne-
issilaiko ryskinimo 4-metil-2-pentanone metu. Dél to pries ryskinimg buvo fiksuojamas kamera
pateikiamas vaizdas ir lyginama, ar rezultatas bus toks pats isryskinus. Pries ryskinimg uzfik-
suotas vaizdas pateikiamas: 19 pav. Matoma, kad esant 0,5 mW galiai nepolimerizuota nickas,
o ties 1 mW galia dariniai polimerizuoti silpnai - dariniai ne tokie ryskus kaip tie objektai,
kurie suformuoti ties 1,5 mW galia. Tai matoma ir 21 pav. - naudojant 1 mW galig gaminti
mikrodariniai "iSguldyti" po ryskinimo (pries ryskinima buve silpnai polimerizuoti), o kameros

uzfiksuotame ryskiy objekty ruoze matomi issilaike dariniai ir po ryskinimo. Gauti rezultatai
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17 pav. Antrojo bandymo rezultatas, naudojant 0,45 NA objektyva: X aSyje kei¢iama ekspo-
navimo galia nuo 0,5 mW iki 5 mW, 0,5 mW zingsniu; Y asyje kei¢iamas formavimo greitis
nuo 100 pum/s iki 1000 pm/s, 100 pm/s zingsniu; (a) visas formavimo masyvas; (b) pavykusiu
objekty vaizdas iS arciau.

TW/cm? 109 98 87 76 65 54 44 3322 11

280
310

18 pav. Treciojo bandymo rezultatas, naudojant 0,45 NA objektyva: X asyje kei¢iama ekspo-
navimo galia nuo 0,5 mW iki 5 mW, 0,5 mW zingsniu; Y asyje kei¢iamas formavimo greitis nuo
100 pm/s iki 1000 pm/s, 100 pm/s zingsniu; (a) visas formavimo masyvas; (b) supolimerizuoty
objekty vaizdas i$ arciau.

0,8 NA objektyvu buvo geresni - bandymai buvo atkartojami ir trimaciai dariniai buvo arti-
mesni kompiuteriniam modeliui. Gauti rezultatai pateikiami 20 pav. ir 21 pav. Ketvirtojo ir
penktojo bandymy rezultatuose matoma, kad suformuojami dariniai tada, kai naudojama 1,5
mW galia. Matoma, kad ties minétaja galia visais nustatytaisiais greiciais dariniai polimeri-
zuojami ir issilaiko, tac¢iau aukstesné objekty kokybé pasiekiama, kai greitis parenkamas nuo
100 pm/s iki 900 pm/s (Siame intervale abiejy eksperimenty metu suformuoti patenkinamos

kokybés elementai, lyginant su kompiuteriniu modeliu).
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19 pav. Sestojo bandymo rezultatas, naudojant 0,8 NA objektyva, uzfiksuotas pries ryskinima.

TW/em? 344 309275 241 206 172 137 103 69 34

157

175
197

225
262
314

393
524

20 pav. Ketvirtojo bandymo rezultatas, naudojant 0,8 NA objektyva: X asyje kei¢iama ekspo-
navimo galia nuo 0,5 mW iki 5 mW, 0,5 mW zingsniu; Y asyje kei¢iamas formavimo greitis nuo
100 pum/s iki 1000 pm/s, 100 pm/s zingsniu; (a) visas suformuotas masyvas; (b) pavykusiy
objekty vaizdas i$ arciau.

3.2 UV-PDMS polimerizacijos parametry testavimas: naudojant
1,4 NA objektyva

Naudojant 63x 1,4 NA objektyva, pirmiausiai, buvo formuojami raiskos tilty masyvai, kuriy
kiekviena linija buvo eksponuojama skirtingu skenavimy skai¢iumi (nuo 1 iki 10), o raiskos tiltu
masyvai tarpusavyje skyresi parinkta galios verte: nuo 0,3 mW iki 0,6 mW (22 pav.).

Atlikus matavimus, buvo pastebéta, kad skenuojant skirtingomis salygomis (nuo 1 iki 10
karty) nepasireiske ryskus ar désningi poky¢iai, o linijos suformavimui pakako ir vieno skenavi-
mo. Taciau eksponuojant skirtingomis galiomis, buvo matoma linijos storio priklausomybé nuo
galios, kuri atvaizduota 23 grafike. Greitis formavimy metu buvo laikomas pastovus ir lygus
1000 pm/s. Kaip matoma, didinat galia, linijos storis didéja - padidinus galia apie 2,2 kartus,

linijos storis padidéjo apie 1,6 karto.
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21 pav. Penktojo bandymo rezultatas, naudojant 0,8 NA objektyva: X asyje keic¢iama ekspo-
navimo galia nuo 0,5 mW iki 5 mW, 0,5 mW Zingsniu; Y aSyje keiciamas formavimo greitis nuo
100 pm/s iki 1000 pm/s, 100 pm/s zingsniu; (a) visas suformuotas masyvas; (b) pavykusiy
objekty vaizdas i$ arciau.

0,52 053 054 055 056 057 058 045 04

Y

22 pav. Naudojant 1,4 NA objektyva suformuoti raiskos tilty masyvai: kiekvienoje linijoje
keiciamas skenavimy skaicius, o kiekvienas masyvas formuojamas parinkus skirtinga galia.

Svarbu pamineéti, kad parinkus 0,3 mW galia, suformuotas masyvas po ryskinimo neissilaike,
o nustacius 0,6 mW galia, polimerizuojama medziaga émeé virti (susidaré burbuliukai), dél to
isryskinto darinio pavirSiuje matomi nelygumai (24 pav.). Dél to galima teigti, kad UV-PDMS
medziagos polimerizavimo galios parametrai naudojant 1,4 NA objektyva, skenuojant 1000
pm/s greic¢iu, yra nuo 0,4 mW iki 0,6 mW (24 pav.), atitinkamai spinduliuotés dozés intervalas
- nuo 240 J/cm? iki 360 J/cm?.

Kitas svarbus parametras, kuris buvo kei¢iamas polimerizacijos metu fokusuojant lazerio
spindulj su 1,4 NA objektyvu - skenavimo greitis (26 pav.). Buvo formuojami raiskos tiltu
masyvai, kuriy kiekviena linija buvo eksponuojama skirtingu skenavimy skaic¢iumi (nuo 1 iki

10), o raiskos tilty masyvai tarpusavyje skyrési parinktu skenavimo greic¢iu: nuo 400 pum/s iki
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23 pav. Linijos storio priklausomybé nuo skenavimo greicio, kai naudojamas 1,4 NA objektyvas
ir skenavimo greitis lygus 1000 um/s.

24 pav. Naudojant 1,4 NA objektyva suformuoti raiskos tilty masyvai: kiekvienoje linijo-
je keic¢iamas skenavimy skaicius, o kiekvienas masyvas formuojamas parinkus skirtinga galig.
Eksponuojant 0,6 mW galia, darinio pavirSiuje matomi netolygumai. Eksponuojant 0,4 mW
galia, raiskos tilty linijos néra suformuotos, bet medziaga polimerizuota.

6500 um/s. Dariniy formavimo galia buvo pastovi ir lygi 0,5 mW. ISryskinus bandinius buvo
pastebéta, kad formuojant didesniu nei 3000 um/s greiciu, dariniai susiformuoja, bet raiskos
tilty linijos ne (25 pav.). Siekiant optimalaus rezultato nustatytas spinduliuotés dozés intervalas
- nuo 120 J/cm? iki 420 J/cm?.

Atlikus matavimus, taip pat nepastebéta ryski priklausomybé nuo skenavimy skaiciaus.
Taciau nustatyta, kad didinant skenavimo greitj, linijos plotis mazéja - padidinus greitj 4 kartus,

linijos storis sumazéjo apie 1,3 karto (27 pav.).
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400 - 2000 pm/s

25 pav. Naudojant 63x 1,4 NA objektyva suformuoti raiskos tilty masyvai: kiekvienoje linijoje
kei¢iamas skenavimy skaicius, o kiekvienas masyvas formuojamas parinkus skirtinga greitj.

900
uny's

100 u

26 pav. Kai kurie raiskos tilty masyvai: kiekvienoje linijoje kei¢iamas skenavimy skaicius, o
kiekvienas masyvas formuojamas parinkus skirtinga greitj.

Keic¢iant skenavimy skai¢iy, bandymai buvo atlikti parenkant skirtingas kryptis. 28 (a) ir
(b) paveiksléliuose pavaizduoti raiskos tiltai, kurie suformuoti skirtingais skenavimu krypties
parinkimo budais. Matoma, skenuojant vienodomis kryptimis, matomas tik vienas raiskos
tilto galas - toje puséje, kurioje baigesi kiekvienas skenavimas. Tokia pati tendencija matoma
ir vaizde per kamera, pries ryskinima (29 pav.). Taciau skenuojant priesingomis kryptimis,
raiskos tilty galai abiejuose Sonuose susiformave simetriskai.

Toks linijy nesimetriskumas skenuojant ta pacia kryptimi gali buti paaiskintas remiantis su-
generuoty radikaly ir Silumos difuzija. Kaip zinoma, linijos suformuojamos is vokseliy sankloty,
kaip pavaizduota 30 paveiksle. Dél netiesinio intensyvumo pasiskirstymo pluosto sgsmaukoje,
centrinéje vokselio dalyje suformuojamas aukstesnis polimerizacijos laipsnis, o vokselio krastuo-
se - zemesnis, dél to pastaroji zona gali lengvai iStirpti ryskinimo metu (30 pav. (a)). Linijos
skenavimo metu, greta esantys vokseliai persikloja ir Zemesnio polimerizacijos laipsnio zonos

yra ,perpolimerizuojamos’, taip paverciant jas aukstesnio laipsnio zonomis. Kuo mazesnis ske-
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27 pav. Suformuotos linijos storio priklausomybé nuo skenavimo greicio, kai naudojamas 1,4
NA objektyvas ir galia lygi 0,5 mW.

skenavimy kryptis

10 um

28 pav. Skirtingomis skenavimo kryptimis suformuoti raiskos tiltai: (a) kiekvienas skenavimas
vyko priesinga kryptimi nei pries tai buves; (b) visi skenavimai vyko ta pacia kryptimi.

navimo greitis, tuo daugiau vokseliai persikloja ir gaunamos storesnés linijos, tiek isilgine, tiek
skersine kryptimi (30 pav. (b)). Grei¢iau skenuojant, persiklojimas sumazéja ir gaunami ma-
zesni linijos matmenys. Jei skenuojama per greitai, linija suformuojama per plona ir per slipna,
kad islikty po ryskinimo. Kai lazerio spinduliuoté apsviecia medziaga, joje sugeneruojami radi-
kalai, kurie difunduoja visomis kryptimis grei¢iu vg, kaip pavaizduota 30 pav. (c) dalyje. Kai
lazerio spinduliuoteés pluostas skenuojama greic¢iu vg, naujoje vietoje polimerizacija inicijuojama
ne tik dél apsvietos, bet ir dél radikaly ir Silumos jtekio i$ ankstesnio vokselio vietos. Dél to
stebimas linijy nesimetriSkumas. [49]

Taip pat 28 pav. galima pastebéti, kad linijos tarp atramy yra iSsilenkusios. Sis rezultatas ir
raiskos tilty Sony prilipimas prie atramy patvirtina fakta, kad UV-PDMS medziaga yra lanksti.

Neprilaikomos dalys negali tvirtai stovéti ore, o tarp dviejy atramy esanti linijos dalis issilaiko,
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skenavimy kryptis

29 pav. Parinkus tokias pacias skirtingy skenavimy kryptis suformuoti dariniai: matomi rys-
kesni raiskos tilty galai toje puséje, kurioje baigési kiekvienas skenavimas.

L

(b)
T—Zb
radikaly ir $ilumos

pernasa "

aulstesnio polimerizacijos
laipsnio zona

Zemesnio polimerizacijos

laipsnio zona

W,
(a)
X

Skenavimo kryptis

30 pav. Vokseliy ir linijy formavimo schema. (a) Polimerizuotas vokselis. Aukstesnio po-
limerizacijos laipsnio zona apjuosiama Zemesnio polimerizacijos laipsnio zonos, kuri gali buti
iSplaunama ryskinimo metu. (b) linijy formavimas skenuojant létai (kairéje) ir greitai (desine-
je). (c) linijos storio augimas skenavimo kryptimi dél radikaly ir silumos difuzijos. [49]

bet dél savo elastingumo issilenkia.
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3.3 Karkasy is UV-PDMS formavimas audiniy inZinerijos taiky-

maimms

Sesiakampio geometrijos karkaso formavimo rezultatai pateikti 31 pav. SeSiakampiai kar-
kasai suformuoti keic¢iant spinduliuotés galia ir modelio sluoksniavimo storj, t.y. i kokio storio
skersinius pjuvius isskaidomas kompiuterinis 3D modelis formavimo metu. Fokusavimo salygos
(1,4 NA obektyvas) ir skenavimo grei¢iai (1000 pum) visais pateiktais atvejais buvo vienodi.
Kaip matoma, j kuo plonesnius sluoksnius isskaidomas modelis, tuo geresnis polimerizacijos
rezultatas gaunamas, nes toje pacioje vietoje persikloja daugiau vokseliy, padidéja spinduliuo-
tés dozé, daugiau monomery sutinklinama ir suformuotas darinys tampa tvirtesnis. Taciau,
pailgéja formavimo laikas - lyginant 1 ym ir 0,6 gm storius, formavimo laikas pailgéja beveik
1,8 karto, kai visi kiti parametrai vienodi. Taip pat Siame paveiksle matoma, kad siuo atveju
ekspozicijos dozés didinimas didinant galia nebuvo kritinis veiksnys darinio iSsilaikymui. Gali-
ma pastebéti, kad ir darinio dydis nebuvo toks svarbus parametras, nes geriausiai suformuotas
karkasas buvo vidutinio dydzio is trijuy pateikty 31 pav., detalus karkaso iSmatavimai pateikti
32 pav. Taip pat buvo suformuotas apie 570 um dydzio karkasas (33 pav.).

34 pav. pateikti kubinés geometrijos karkasy i UV-PDMS vaizdai, uzfiksuoti pries uzséjant
lastelémis ir 96 val. po uzséjimo. Matoma, kad lastelés yra linkusios augti ant karkasy, dél to
galima teigti, kad dariniai i§ UV-PDMS medziagos yra biosuderinami. Tokios pacios lasteliy
augimo tendencijos buvo stebimos ir pakartotiniuose biosuderinamumo tyrimuose, uzséjant
lastelémis Sesiakampio geometrijos karkasus. Atliekant tolimesnius tyrimus, buty tobulinama

karkaso geometrija ir lastelémis apaugintas karkasas in vitro buty implantuojamas in vivo.
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31 pav. Sesiakampio geometrijos karkasy SEM atvaizdai, esant skirtingoms modelio sluoks-
niavimo ir spinduliuotés galios salygoms, kai visais atvejais naudojamas 63x 1.4NA objektyvas
ir 1000 um/s skenavimas. Matomas tvirciausiai suformuotas karkasas, kai sluoksnio storis
parinktas 0,6 um.
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32 pav. Sesiakampio geometrijos karkaso atvaizdas optiniu mikroskopu ir iSmatavimai (modelio
sluoksniavimas 0,6 um). Karkaso linijos storis 7 um, poros dydis 60 pum, karkaso aukstis 42
um, o viso darinio dydis y kryptimi - 220 pym.

as plika gkimi

33 pav. Sesiakampio geometrijos karkasas (viso darinio dydis x kryptimi - 570 um). Nespal-
votai - SEM atvaizdai, apacioje - vaizdas matomas plika akimi.
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Suformuoti karkasai:

Karkasai uzséti lastelémis:

34 pav. Kubineés geometrijos karkasai pries ir po uzséjimo lastelémis pra¢jus 96 val. Matoma,
kad lastelés pilnai uzdengia karkasus ("mirguliuojantis" fonas aplink karkasa ir jame - augancios
lastelés), o tai leidzia daryti iSvada, kad meéginiai yra biosuderinami.
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IsSvados

1. Atlikus mikrodariniy i§ UV-PDMS medziagos formavimo femtosekundine spinduliuo-
te tyrimus nustatyta, kad Si medziaga gali buti polimerizuojama ne tik vienfotoniskai UV
spinduliuote kaip nurodo gamintojas, bet ir 515 nm bangos ilgio femtosekundine spinduliuote
daugiafotoniskai.

2. Atlikus trimaciy mikrodariniy polimerizacijos skirtingais objektyvais (0,45 NA, 0,8 NA
ir 1,4 NA) eksperimentus nustatyta, kad rezultatai labiau atkartojami naudojant aukstesnés
skaitinés aperturos objektyva, dél pasiekiamos geresnés raiskos.

3. Atlikus mikrodariniy polimerizacijos skirtingomis galiomis (naudojant 1,4 NA objektyva,
skenuojant 1000 um/s grei¢iu) eksperimentus nustatyta, kad didinant galia, linijos plotis didéja
(padidinus 2,2 kartus, linijos storis padidéja 1,6 karto), nes padidéja vokselio matmenys, o
tenkinancios kokybeés dariniy formavimo spinduliuotés dozés ruozas yra nuo 240 J/cm? iki 360
J/em?.

4. Atlikus mikrodariniy polimerizacijos skirtingais skenavimo greiciais (naudojant 1,4 NA
objektyva, parinkus 0,5 mW galia) eksperimentus nustatyta, kad didinant greitj, linijos plotis
mazéja (padidinus 4 kartus, linijos storis sumazéja 1,3 karto), nes sumazéja vokselio matmenys,
o spinduliuotés dozé norint suformuoti tenkinancios kokybés darinius turéty biiti nuo 120 J/cm?
iki 420 J/cm?.

5. Atlikus linijy polimerizacijos skirtingomis skenavimy kryptimis eksperimentus buvo pa-
stebéta, kad skenuojant ta pacia kryptimi linijos stipriau polimerizuojamos toje puséje, kurioje
baigiamas skenavimas,o skenuojant priesingomis kryptimis linijos formuojamos simetriskai, ti-
kétina dél silumos ir radikaly difuzijos.

6. Suformavus 3D mikrokarkasus ir uzséjus juos ziurkés danty pulpos kamieninémis lgste-
lémis buvo nustatyta, kad polimerizuota UV-PDMS medzZiaga yra potencialiai biosuderinama
ir tinkama audiniy inzinerijos tyrimams, nes po 96 val. augimo lastelés buvo padengusios visa

karkasg.
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Giedré Grigaleviciute

ELASTOMERO 3D MIKROFORMAVIMO FEMTOSEKUNDINE LAZERINE
SPINDULIUOTE TYRIMAS

Santrauka

Siame magistrantiiros studijy baigiamajame darbe yra pateikiama 3D lazerinés litografi-
jos ir lazerinés daugiafotonés polimerizacijos literaturos apzvalga ir eksperimentai. Naudojant
Sviesai jautrig medziagg ir femtosekundinius lazerio impulsus, galima inicijuoti medziagoje foto-
chemines reakcijas, kuriy metu apsviestoje vietoje monomerai jungiasi j polimerus taip skystoje
fotodervoje suformuojant kieta trimatj objekta.

Siame darbe femtosekundinés lazerinés litografijos eksperimentai buvo atliekami naudojant
elastomerine medziaga polidimetil-siloksana (UV-PDMS, gamintojas ShinEtsu). Eksperimen-
tyu metu buvo nustatyta, jog $i medziaga gali buti polimerizuojama femtosekundine 515 nm
bangos ilgio lazerine spinduliuote, taip pat nustatyta, kokie tinkamiausi formavimo paramet-
rai (fokusavimo, ekspozicijos dozés) ir suformavus trimacius karkasus patikrintas medziagos
biosutaikomumas ir tinkamumas audiniy bioinzinerijos taikymams.

Tyrimy metu buvo nustatyta, kad atkartojami UV-PDMS polimerizavimo rezultatai gau-
nami, kai formavimui naudojamas aukstos skaitinés aperturos objektyvas (1,4 NA, lyginant su
0,45 NA ir 0,8 NA), parinkus ekspozicijos doze intervale nuo 240 J/cm? iki 360 J/cm?. Taip
pat nustatyta, kad skirtingos skenavimo kryptys (priesingai arba ta pacia kyptimi) pasireiskia
skirtingais darinio simetrijos rezultatais. Remiantis nustatytomis formavimo salygomis paga-
minti 3D karkasai biosutaikomumo tyrimy metu pasireiské teigiamais lasteliy gyvybingumo
rezultatais.

Atlikti tyrimai suteikia pagrindo tolimesniems 3D lanksciy karkasy is UV-PDMS medziagos

eksperimentams, plétojant mikroarchitekturos ir karkase uzaugusiy lasteliy in vivo tyrimus.
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Giedré Grigaleviciute

INVESTIGATION OF FEMTOSECOND LASER 3D MICROFABRICATION OF
ELASTOMER

Summary

In this work the literature review and experiments of 3D laser lithography and multiphoton
polymerization are described. When using photosensitive material and femtosecond laser pulses,
photochemical reactions can be initiated in the volume of material. As a result, monomers in the
focus area merge into polymers so that confined 3D object can be formed in a liquid photoresin.

In this work femtosecond laser lithography experiments were performed with elastomeric
resin polydimethyl-siloxane (UV-PDMS, manufacturer ShinEtsu). During the experiments the
goal was to determine if this material can be processed with femtosecond laser of 515 nm
wavelength. Also, to investigate the optimal parameters (focusing, exposition dosage) for the
micro-fabrication of the material mentioned before. 3D scaffolds of UV-PDMS were fabricated
and their biocompatibility as indicator of suitability for tissue engineering applications was
tested.

During the researches the optimal parameters of quality results we achieved with the high
numerical aperture objective (1.4 NA compared to 0.45 NA and 0.8 NA), when choosing the
exposition dosage in the range from 240 J/cm? iki 360 J/cm?. Also there was noticed, that the
scanning in different directions (opposite and the same) results in different symmetry of the
fabricated object. The biocompatibility test results of fabricated 3D scaffolds out of UV-PDMS
material showed positive cell viability results and suitability for tissue engineering applications.

The carried out researches provides the basis for further experiments of elastomeric 3D

scaffolds of UV-PDMS, including its micro-architecture and grown cells in vivo investigation.
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