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Εισαγωγή-Σκοπός της διατριβής  
 

Η παρούσα διατριβή εκπονήθηκε στα πλαίσια ενός ευρύτερου διατμηματικού έργου 

(τμήματα Ιατρικής, Φυσικής και Βιολογικού) στο Πανεπιστήμιο Κρήτης και το 

Ίδρυμα Τεχνολογίας και Έρευνας, που είχε στόχο την κατασκευή ικριωμάτων 

(scaffolds) για την ανάπλαση δέρματος ανθρώπου με την ανάπτυξη ινοβλαστών και 

κερατινοκυττάρων πάνω στις συγκεκριμένες δομές που προσομοιάζουν με την 

εξωκυττάρια ουσία. Πολύ συχνά σε παθήσεις του δέρματος, τραυματισμούς ή 

εγκαύματα απαιτείται η χρήση υλικών που υποκαθιστούν τα κατεστραμμένα τμήματα 

του δέρματος. Η αποκατάσταση στην παρούσα φάση περιορίζεται μόνο στη περίδεση 

με τεχνητά υλικά χωρίς βιολογικό περιεχόμενο ή σε εκτεταμένες χειρουργικές 

επεμβάσεις οι οποίες πραγματοποιούνται σε πολλαπλές συνεδρίες και πολλές φορές 

δεν έχουν το επιθυμητό αποτέλεσμα. Αυτό που προτείνεται στα πλαίσια της 

συγκεκριμένης διδακτορικής διατριβής είναι η ανάπτυξη ικριωμάτων βιοσυμβατών 

υλικών και η ανάπτυξη μέσα στις συγκεκριμένες κατασκευές τρισδιάστατου 

κυτταρικού δικτύου. Για να καταστεί αυτό δυνατό πρέπει να παρασκευαστούν 

μηχανικά ισχυρά ικριώματα τα οποία να αποτελέσουν γόνιμο έδαφος για την 

καλλιέργεια κυτταρικών στοιχείων. Η περιοχή του δέρματος έχει ιδιαίτερα 

χαρακτηριστικά καθώς εκτίθεται σε μεγάλο αριθμό εξωτερικών παραγόντων και 

αυτόχρημα χαρακτηρίζεται από ελαστικότητα και δυνατότητα επαναφοράς γεγονός 

που αυξάνει τις απαιτήσεις όσον αφορά την καταλληλότητα των υλικών που πρέπει 

να χρησιμοποιηθούν. Η προτεινόμενη προσέγγιση πρέπει να μελετηθεί εργαστηριακά 

(in vitro) προτού γίνει οποιαδήποτε προσπάθεια εφαρμογής της σε ζώντες 

οργανισμούς.  

Το σκεπτικό και η μεθοδολογία υλοποίησης ενός τέτοιου στόχου, in vitro, σε 

γενικές γραμμές, έχουν ως ακολούθως: Αρχικά, πραγματοποιείται έλεγχος των 

υλικών που πρόκειται να χρησιμοποιηθούν καθώς η βιοσυμβατότητα τους με 

κυτταρικές δομές είναι ακόμη άγνωστη. Στη συνέχεια πρέπει να κατασκευαστεί 

ικρίωμα με επιθυμητές ιδιότητες και να δημιουργηθούν δομές με ποικίλο 

αρχιτεκτονικό σχεδιασμό έτσι ώστε να προκύψουν ιδανικές τρισδιάστατες 

κατασκευές οι οποίες θα προάγουν την κυτταρική προσκόλληση και ανάπτυξη. 

Ταυτόχρονα με τα παραπάνω απαιτείται να γίνει επιλογή, απομόνωση και ανάπτυξη 

της κατάλληλης κυτταρικής σειράς (ινοβλαστών και κερατινοκυττάρων) που θα 
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χρησιμοποιηθούν στις πειραματικές καλλιέργειες. Τέλος, οι κυτταρικές σειρές 

καλλιεργούνται στα ικριώματα των βιοϋλικών και μελετάται η κυτταρική απόκριση.  

Το σκεπτικό αυτό αποτελεί την επιτομή ενός σύγχρονου διεπιστημονικού κλάδου, 

της μηχανικής ιστών (tissue engineering). Γενικά, στην μηχανική ιστών απαιτείται η 

χρήση ικριωμάτων που παίζουν το ρόλο μιας τεχνητής εξωκυττάριας ουσίας που 

υποστηρίζει την προσκόλληση και την ανάπτυξη των κυττάρων. Ανάμεσα στις 

βασικές επιθυμητές ιδιότητες ενός ικριώματος μηχανικής ιστών περιλαμβάνονται η 

βιοαποικοδομησιμότητα ή η βιοσυντήρηση ανάλογα με το είδος του ιστού που 

αντικαθίσταται, η βιοενεργότητα, η βιοσυμβατότητα και η διαμόρφωση κατάλληλης 

πορώδους δομής.  

Τα βιοαποικοδομήσιμα φυσικά πολυμερή θεωρούνται ιδανικά υλικά για κατασκευή 

ικριωμάτων. Επίσης η κατασκευή σύνθετων υλικών πολυμερών παρουσιάζει μεγάλο 

ενδιαφέρον είτε για την αύξηση της βιοενεργότητας είτε για την μεταβολή της 

μηχανικής και θερμικής συμπεριφοράς. Ο εγκλεισμός ουσιών σε βιοαποικοδομήσιμες 

μήτρες διαγράφεται ως μια σύγχρονη τάση στον φαρμακευτικό χώρο, καθώς με αυτόν 

τον τρόπο είναι δυνατή η ελεγχόμενη απελευθέρωση φαρμάκων. Αυτό συνδέεται 

άμεσα με την μηχανική ιστών και είναι επιθυμητό τα ικριώματα να δρουν και ως 

φορείς φαρμακευτικών ουσιών (π.χ. αντιβιοτικών) ή παραγόντων ανάπτυξης.  

Ανεξάρτητα από τα παραπάνω, τα πορώδη πολυμερή υλικά βρίσκουν ένα πλήθος 

εφαρμογών όπως φίλτρα, υλικά συσκευασίας, μονωτικά υλικά κ.α. Η αντικατάσταση 

των ευρέως χρησιμοποιούμενων πλαστικών με βιοπολυμερή είναι μεγάλης σημασίας 

για τη μείωση της περιβαλλοντικής ρύπανσης. Επίσης έχει μεγάλη αξία, όχι μόνο η 

παρασκευή ενός προϊόντος φιλικού προς το περιβάλλον, αλλά και η παραγωγή του να 

γίνεται με περιβαλλοντικά αποδεκτό τρόπο. Έτσι η χρήση εναλλακτικών διαλυτών 

(π.χ. υπερκρίσιμων ρευστών, ιοντικών υγρών) για την κατεργασία πολυμερών είναι 

μεγάλης πρακτικής χρησιμότητας. Εκτός του πρακτικού ενδιαφέροντος, η κατεργασία 

των πολυμερών με τέτοιους εναλλακτικούς διαλύτες παρουσιάζει και αυξημένο 

επιστημονικό ενδιαφέρον, αφού κατά την αλληλεπίδρασή τους λαμβάνουν χώρα 

διάφορα φυσικοχημικά φαινόμενα (π.χ. πλαστικοποίηση του πολυμερούς).  

Ο κεντρικός σκοπός της παρούσας διατριβής είναι η ανάπτυξη νέων σύνθετων 

πορωδών πολυμερών υλικών με την χρήση υπερταχειών παλμών λέιζερ προκειμένου 

να χρησιμοποιηθούν ως ικριώματα μηχανικής ιστών. Η ανάπτυξη αυτή συντελείται 

σε ένα ευρύτερο πλαίσιο ανάπτυξης νέων σύνθετων πορωδών υλικών από 
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βιοσυμβατά πολυμερή καθώς και μελέτης των βιολογικών φαινομένων που 

λαμβάνουν χώρα κατά την καλλιέργεια των κυττάρων στις δομές αυτές. 

Η διατριβή αναπτύσσεται σε 6 συνολικά κεφάλαια. . Στο κεφάλαιο 1 γίνεται μια 

εισαγωγή στην ιστομηχανική με περιγραφή των αρχών της ιστομηχανικής και των 

γενικών χαρακτηριστικών των ικριωμάτων.  

Στο κεφάλαιο 2 γίνεται βιβλιογραφική ανασκόπηση και αναφέρονται πληροφορίες 

για τα πιο συχνά χρησιμοποιούμενα πολυμερή σε εφαρμογές ιστομηχανικής, δίνοντας 

έμφαση σε αυτά που χρησιμοποιήθηκαν κατά τη διάρκεια της διατριβής. Επίσης 

αναφέρονται άλλες εφαρμογές των πορωδών υλικών 

Στο κεφάλαιο 3 περιγράφονται οι τεχνικές παραγωγής πορωδών δομών με έμφαση 

σε αυτές που χρησιμοποιήθηκαν κατά τη διάρκεια της διατριβής. Πιο συγκεκριμένα 

δίνεται ο μηχανισμός της εκάστοτε τεχνικής καθώς και σύγχρονες εφαρμογές τους. 

Στο κεφάλαιο 4 αναφέρονται οι τεχνικές ανάλυσης και χαρακτηρισμού που 

χρησιμοποιήθηκαν κατά την εκπόνηση της διατριβής.  

Στο κεφάλαιο 5 παρουσιάζονται τα αποτελέσματα της διατριβής που αφορούν τη 

σύνθεση και την κατασκευή των ικριωμάτων καθώς και την καλλιέργεια των 

κυττάρων πάνω σε αυτές. 

Τέλος στο κεφάλαιο 6 συνοψίζονται τα αποτελέσματα και τα συμπεράσματα που 

προέκυψαν από την εκπόνηση της διατριβής και γίνονται προτάσεις για τη συνέχιση 

της έρευνας στο σχετικό πεδίο.  
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1.1 Μηχανική ιστών 
 

Η μηχανική ιστών (tissue engineering) έχει οριστεί ως ο κλάδος της επιστήμης που 

ασχολείται με την εφαρμογή των αρχών της βιολογίας και της ιατρικής από τη μία, 

και των αρχών της φυσικοχημείας και της μηχανικής από την άλλη με στόχο τον 

σχεδιασμό, κατασκευή, τροποποίηση, ανάπτυξη και συντήρηση των ζωντανών ιστών 

και των λειτουργιών τους (Berthiaume et al 2003, Ehrenfreund-Kleinman et al 2006). 

Η μελλοντική (αλλά και τωρινή σε μικρό βαθμό) συμβολή αυτού του 

διεπιστημονικού κλάδου στις εγχειρήσεις ανόρθωσης και τις μεταμοσχεύσεις ιστών 

θεωρείται αναμφισβήτητη. Ο τελικός μακρινός στόχος της ιστομηχανικής είναι η 

πλήρης αποκατάσταση ενός πλήρως λειτουργικού ανθρώπινου οργάνου (π.χ. σε 

περίπτωση απώλειας ποδιού), (Ma 2004).  

Γενικά η μηχανική ιστών μπορεί να διαιρεθεί σε δύο μεγάλες κατευθύνσεις, α) την 

εργαστηριακή (in vitro) κατασκευή τεχνητών ιστών και β) την τροποποίηση της 

κυτταρικής ανάπτυξης και λειτουργίας απ’ ευθείας σε ζωντανούς οργανισμούς (in 

vivo), (Berthiaume et al 2003). Οι τεχνητοί ιστοί, εκτός της κλινικής χρησιμότητας 

τους ως μοσχεύματα, παρουσιάζουν και ερευνητική (π.χ. για την μελέτη πολύπλοκων 

λειτουργιών των ιστών). Παράδειγμα in vivo εφαρμογής είναι η χρήση επιθεμάτων 

από βιοσυμβατά πολυμερή για ανάπλαση δέρματος και αποφυγή ουλών.  

Ήδη από τη δεκαετία του 1930 έγιναν πειράματα που έδειξαν ότι το σκεπτικό της 

μηχανικής ιστών είναι εφικτό. Καρκινικά κύτταρα από ποντίκια εγκλείστηκαν σε 

πολυμερική μεμβράνη και τοποθετήθηκαν σε γαστρική κοιλότητα γουρουνιού 

(Ehrenfreund-Kleinman et al 2006). Αυτά τα πειράματα έδειξαν ότι τα κύτταρα 

επιζούσαν και δεν καταστρέφονταν από το ανοσοποιητικό σύστημα. Επίσης συμπαγή 

(μη πορώδη) φιλμ κολλαγόνου χρησιμοποιήθηκαν για ανάπλαση δέρματος. Τις 

δυσδιάστατες αυτές καλλιέργειες ακολούθησαν οι καλλιέργειες σε τρεις διαστάσεις. 

Σε τέτοιου είδους καλλιέργειες οι κυτταρικές μάζες είναι κατά πολύ μεγαλύτερες από 

τις αντίστοιχες σε δύο διαστάσεις. Οι υψηλές αυτές τιμές κυτταρικού πληθυσμού 

είναι κατάλληλες για τη δημιουργία τρισδιάστατων ιστών (Berthiaume et al 2003, 

Ehrenfreund-Kleinman et al 2006).  

Η τρισδιάστατη καλλιέργεια κυττάρων είναι δυνατή με τη χρήση ενός κατάλληλου 

υλικού-φορέα των κυττάρων, του ικριώματος (scaffold), που δρα σαν εξωκυττάρια 

ουσία (extracellular matrix). Η επιλογή του υλικού από το οποίο κατασκευάζεται το 
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ικρίωμα, καθώς και τα λοιπά χαρακτηριστικά του, επηρεάζουν άμεσα την επιτυχή 

ανάπτυξη των κυττάρων και άρα του τελικού ιστού. Λόγω της άμεσης συνάφειας των 

ικριωμάτων με το σκοπό της παρούσας διατριβής, θα γίνει εκτενής αναφορά στα 

ικριώματα και τα χαρακτηριστικά τους σε ξεχωριστή παράγραφο.  

Θέματα πρωταρχικής σημασίας σε εφαρμογές μηχανικής ιστών είναι το είδος και η 

προέλευση των κυττάρων που θα χρησιμοποιηθούν. Το είδος των κυττάρων 

καθορίζεται κυρίως από τον τύπο του προς ανάπλαση ιστού, ενώ η προέλευσή τους 

μπορεί να ποικίλει και να είναι είτε ανθρώπινη είτε ζωική. Συνηθισμένη προσέγγιση 

είναι η χρήση των αντίστοιχων κυττάρων για ένα συγκεκριμένο τύπο ιστού (π.χ. 

κερατινοκυττάρων για ανάπλαση δέρματος). Μια άλλη προσέγγιση είναι η χρήση 

αρχέγονων κυττάρων, τα οποία στη συνέχεια διαφοροποιούνται σε άλλους τύπους 

κυττάρων υπό κατάλληλες συνθήκες (Hwang et al. 2008). Επίσης, το αν η 

καλλιέργεια των κυττάρων θα γίνει in vivo ή in vitro παίζει σημαντικό ρόλο στην 

επιλογή του είδους των κυττάρων και αντίστροφα. Αυτό συμβαίνει εξαιτίας της 

ιδιαιτερότητας του κάθε τύπου κυττάρων, καθώς υπάρχουν τύποι που αναπαράγονται 

εύκολα σε in vitro συνθήκες (π.χ. ινοβλάστες) ενώ άλλοι όχι (π.χ. ηπατικά κύτταρα ) 

(Berthiaume et al 2003).  

Ένας άλλος σημαντικός παράγοντας στην τρισδιάστατη καλλιέργεια είναι η 

συγκέντρωση “σποράς” (seeding density) των κυττάρων στο φορέα-ικρίωμα, η οποία 

επηρεάζει την προσκόλληση των κυττάρων. Η προσκόλληση κυττάρων στο 

υπόστρωμα προαπαιτείται της ανάπτυξης και σωστής λειτουργίας τους. Μετά τη 

σπορά και την προσκόλληση των κυττάρων τα κύτταρα διαδίδονται και 

αναπτύσσονται σε ένα σταθερό σχήμα. Η τελική μορφολογία των κυττάρων 

εξαρτάται από την προσκόλληση των κυττάρων στο υπόστρωμα, από την μηχανική 

σταθερότητα του υποστρώματος (που πρέπει να αντέχει στις τάσεις που ασκούνται 

από τα κύτταρα) καθώς και από την μεταξύ των κυττάρων αλληλεπίδραση. Τέλος η 

δυνατότητα οξυγόνωσης των κυττάρων πρέπει να λαμβάνεται σοβαρά υπόψη 

(Berthiaume et al 2003). Στην εικόνα 1.1, περιγράφεται συνοπτικά η στρατηγική της 

μηχανικής ιστών. Πρώτο στάδιο είναι η απομόνωση και παραγωγή των επιθυμητών 

κυττάρων σε επαρκή ποσότητα. Παράλληλα με το πρώτο στάδιο απαιτείται ο 

σχεδιασμός και η κατασκευή ενός βιοσυμβατού φορέα των κυττάρων (με κατάλληλο 

σχήμα και διαστάσεις). Στη συνέχεια τα κύτταρα τροφοδοτούνται στο ικρίωμα και 

εκκολάπτονται και τελικά ο φορέας μεταμοσχεύεται στο επιθυμητό σημείο.  
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Εικόνα 1.1: Στρατηγική της μηχανικής ιστών  

 

Μετά την τοποθέτηση του μοσχεύματος στον οργανισμό, θέμα μείζονος σημασίας 

είναι η αγγείωση και η αιμάτωση του. Ανεπαρκής παροχή αίματος (που μεταφράζεται 

σε μειωμένη παροχή οξυγόνου και θρεπτικών συστατικών) μπορεί να οδηγήσει σε 

θάνατο των κυττάρων. Συνήθως με τη μεταμόσχευση προκαλείται αυθόρμητα 

αγγείωση ως ένα βαθμό. Περισσότερες πληροφορίες για αυτό το θέμα μπορούν να 

βρεθούν στη βιβλιογραφία (Rouwkema et al. 2008).  

Σημαντική είναι η πρόοδος στον τομέα της ανάπλασης οστού και δέρματος (Molly 

2008, MacNeil 2008, Karageorgiou et al. 2004). Άλλοι τύποι ιστών επίσης έχουν 

αποτελέσει αντικείμενο εκτενούς έρευνας (Nisbet et al. 2008, Melrose et al. 2008, 

Siepe et al. 2008). Είναι γεγονός πάντως ότι στη συντριπτική πλειοψηφία των 

περιπτώσεων, η έρευνα επικεντρώνεται σε έναν μόνο τύπο ιστού (και όχι σε 

πολλαπλούς ιστούς ή διεπιφάνειες ιστών).  

Η εκπόνηση της παρούσας διατριβής γίνεται στα πλαίσια διατμηματικής 

συνεργασίας με τελικό στόχο την ανάπτυξη νέων υλικών για ανάπλαση δέρματος και 

εξωκυττάριας ουσίας. Δεν στοχεύεται όμως ο ιστός απομονωμένος αλλά ο ιστός 

πάνω σε βιοϋλικά με κατάλληλα τροποποιημένη αρχιτεκτονική δομή.  
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1.2 Ικριώματα μηχανικής ιστών  

1.2.1 Βασικά χαρακτηριστικά ικριωμάτων  
 

Όπως ήδη αναφέρθηκε, πολύ συχνά σε εφαρμογές μηχανικής ιστών απαιτείται η 

χρήση ενός υλικού-φορέα των κυττάρων, του ικριώματος. Πριν γίνει αναφορά στα 

γενικά χαρακτηριστικά των ικριωμάτων κρίνεται σκόπιμο να αποσαφηνιστούν οι όροι 

βιοαποικοδομήσιμο, βιοσυμβατό και βιοενεργό υλικό και να τονιστεί ότι οι τρεις όροι 

είναι ανεξάρτητοι μεταξύ τους.  

Βιοαποικοδομήσιμο είναι το υλικό το οποίο μπορεί να αποσυντεθεί από ζωντανούς 

οργανισμούς (όχι απαραίτητα από τον άνθρωπο). Παραδείγματα 

βιοαποικοδομήσιμων υλικών είναι το πολυγαλακτικό οξύ το οποίο μπορεί να 

αποικοδομηθεί και από τον άνθρωπο και η κυτταρίνη η οποία αποικοδομείται 

ενζυμικά από μικροοργανισμούς. Βιοσυμβατό είναι το υλικό το οποίο δεν είναι 

τοξικό, δεν προκαλεί ανοσολογική απάντηση και δεν αποβάλλεται από τους 

ζωντανούς οργανισμούς. Σε αντίθεση με τον όρο βιοαποικοδομήσιμο που σχετίζεται 

τόσο με τον άνθρωπο, ζώα όσο και με τους μικροοργανισμούς, ο όρος βιοσυμβατό 

υλικό στη συντριπτική πλειοψηφία αναφέρεται σε υλικά που χρησιμοποιούνται σε 

ανθρώπινους ή ζωικούς οργανισμούς. Τα δύο βιοαποικοδομήσιμα υλικά που 

προαναφέρθηκαν είναι και βιοσυμβατά. Άλλο παράδειγμα βιοσυμβατού υλικού είναι 

ο πολυμεθακρυλικός μεθυλεστέρας (ΡΜΜΑ) που δεν είναι όμως βιοαποικοδομήσιμο 

υλικό. Τέλος ο όρος βιοενεργό αποδίδεται σε υλικά τα οποία έχουν επίδραση και 

προκαλούν κάποιου είδους απόκριση από ζώντες οργανισμούς. Παράδειγμα 

βιοενεργού υλικού είναι οι εμπορικές κρέμες κολλαγόνου που προκαλούν 

αναγέννηση των κυττάρων με αποτέλεσμα τη μείωση των ρυτίδων. Άλλο παράδειγμα 

είναι ένα ικρίωμα πολυμερούς-υδροξυαπατίτη το οποίο ευνοεί την προσκόλληση 

οστεοβλαστών και την ανάπτυξη οστού. Γενικά η βιοενεργότητα δε συνδέεται κατ’ 

ανάγκη με θετική επίδραση (π.χ. μία τοξική ουσία είναι βιοενεργή). Στην συνέχεια 

του κειμένου πάντως, ο όρος βιοενεργότητα θα χρησιμοποιείται με την έννοια ότι ένα 

υλικό προκαλεί θετική αντίδραση για τα κύτταρα (ευνοεί δηλαδή την προσκόλληση 

και ανάπτυξη των κυττάρων).  

Από τα παραπάνω γίνονται ήδη αντιληπτά τρία από τα επιθυμητά χαρακτηριστικά 

ενός ικριώματος μηχανικής ιστών. Η βιοσυμβατότητα και η βιοενεργότητα είναι 
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αναγκαία χαρακτηριστικά ενώ η βιοαποικοδομησιμότητα δεν είναι πάντα απαραίτητη 

και εξαρτάται από το είδος του ιστού που υποκαθίσταται (Ma 2004). Εφόσον το 

ικρίωμα είναι βιοσυμβατό μπορεί να παραμείνει (χωρίς να αποικοδομηθεί) στον 

οργανισμό μετά την ανάπλαση ιστού, ή να αφαιρεθεί. Η βιοαποικοδομησιμότητα στις 

εφαρμογές μηχανικής ιστών μπορεί να προκαλέσει και προβλήματα καθώς αν το 

ικρίωμα αποικοδομείται με ρυθμό ταχύτερο από το ρυθμό αναγέννησης του ιστού, 

υπάρχει πιθανότητα κατάρρευσης του συστήματος. Όπως προαναφέρθηκε, το 

ικρίωμα δρα ως τεχνητή εξωκυττάρια ουσία, δηλαδή ως ένα τεχνητό προσωρινό 

στήριγμα για τα κύτταρα. Με την αποικοδόμηση μειώνεται η μηχανική αντοχή του 

υλικού και άρα η δυνατότητα στήριξης του υπό ανάπλαση ιστού.  

Ανεξάρτητα από την αποικοδόμηση και ότι αυτό συνεπάγεται για τη μηχανική 

αντοχή του φορέα, το ικρίωμα είναι επιθυμητό να έχει εκτός της αντοχής και 

κατάλληλες μηχανικές ιδιότητες. Για παράδειγμα, ένα σκληρό άκαμπτο υλικό είναι 

καταλληλότερο από ένα ελαστικό υλικό ως προσωρινό μόσχευμα σε οστό, γιατί οι 

ιδιότητες του προσομοιάζουν καλυτέρα τις μηχανικές ιδιότητες του οστού.  

Ένα άλλο σημαντικό και απαραίτητο χαρακτηριστικό των ικριωμάτων είναι το 

υψηλό πορώδες. Το πορώδες ορίζεται ως το πηλίκο του κενού όγκου προς τον 

συνολικό όγκο του υλικού. Ο κενός όγκος στην προκειμένη περίπτωση οφείλεται 

στην ύπαρξη πόρων. Απαιτούνται πόροι κατάλληλης διαμέτρου έτσι ώστε να είναι 

δυνατή η διείσδυση και ανάπτυξη του κυττάρου μέσα στο ικρίωμα. Εξυπακούεται ότι 

οι πόροι πρέπει να είναι “ανοικτοί”, δηλαδή να υπάρχει εσωτερική διασύνδεση 

(interconnection) μεταξύ τους. Στενά συνδεδεμένη με τα παραπάνω είναι η ειδική 

επιφάνεια του ικριώματος (πηλίκο της επιφάνειας προς τη μάζα ή τον όγκο του 

υλικού). Η ειδική επιφάνεια επίσης πρέπει να είναι υψηλή, δηλαδή σε μικρό όγκο ή 

μάζα υλικού να υπάρχει μεγάλη επιφάνεια για την προσκόλληση των κυττάρων.  

Τα ικριώματα τέλος, είναι επιθυμητό να δρουν ως φορείς ελεγχόμενης 

απελευθέρωσης φαρμακευτικών ουσιών ή παραγόντων ανάπτυξης, για την αποφυγή 

μολύνσεων και την καταπολέμηση φλεγμονών κατά την ανάπλαση του ιστού. Η 

ελεγχόμενη απελευθέρωση ουσιών από βιοαποικοδομήσιμα υλικά αποτελεί ένα 

ξεχωριστό κλάδο της μηχανικής ιστών. 
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1.2.2 Υλικά κατασκευής και είδη ικριωμάτων  
 

Τα ικριώματα διακρίνονται σε δύο μεγάλες κατηγορίες, τα ικριώματα στερεάς 

κατάστασης και τα υδροπηκτώματα. Όσον αφορά την δομή τους τα ικριώματα 

στερεάς κατάστασης χωρίζονται σε δύο τύπους, τα πορώδη και τα ινώδη ικριώματα 

(Ma 2004). Και οι δύο παραπάνω τύποι ικριωμάτων διαθέτουν πόρους με αποτέλεσμα 

την δημιουργία κενών όπου μπορούν να αναπτυχθούν οι κυτταροκαλλιέργειες. Στα 

ινώδη υλικά οι πόροι σχηματίζονται από το πλέγμα των ινών. Σε αυτήν την 

περίπτωση οι πόροι έχουν διαφορετική μορφολογία από τους πόρους των πορωδών 

ικριωμάτων. Στην εικόνα 1.2 παρουσιάζονται οι δομές ινωδών και πορωδών 

ικριωμάτων όπως απεικονίζονται με την βοήθεια του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου 

σάρωσης. Τα ινώδη ικριώματα συνήθως χρησιμοποιούνται για την ανάπλαση ιστών 

με υψηλό δείκτη ελαστικότητας και ευπλαστότητας ενώ τα πορώδη ικριώματα για 

κατηγορίες ιστών οι οποίες απαιτούν μεγάλη μηχανική αντοχή ή σαφή διαχωρισμό 

των κυτταρικών υπότυπων που αποτελούν το όργανο.  

Οι κυριότεροι τύποι υλικών που χρησιμοποιούνται ανήκουν στην κατηγορία των 

πολυμερών τα οποία μπορεί να περιέχουν αποκλειστικά οργανικά υλικά ή να έχουν 

υβριδικό χαρακτήρα (οργανικά και ανόργανα υλικά σε καθορισμένες αναλογίες). Για 

την ανάπλαση οργάνων όπως τα οστά και τα δόντια χρησιμοποιούνται βιοενεργά 

υαλώδη υλικά (bioglass) και βιοκεραμικά (π.χ. υδροξυαπατίτης) ή υβριδικά υλικά 

πολυμερών και βιογυαλιών ή βιοκεραμικών.  

Ευρέως χρησιμοποιούμενα πολυμερή σε εφαρμογές ιστομηχανικής είναι οι 

αλειφατικοί πολυεστέρες (π.χ. το πολυγαλακτικό οξύ), οι πολυσακχαρίτες (π.χ. 

χιτοζάνη και υαλουρονικό οξύ) καθώς και πρωτεΐνες (π.χ. φιμπρίνη, ζελατίνη και 

κολλαγόνο). 

  
Εικόνα 1.2: α) Πορώδες ικρίωμα, β) ινώδες ικρίωμα  
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Μία πολύ σημαντική κατηγορία ικριωμάτων είναι τα υδροπηκτώματα (hydrogels). 

Τα υδροπηκτώματα αυτά είναι κολλοειδείς διασπορές πολυμερών σε νερό. Η 

συγκέντρωση του νερού είναι συνήθως μεγαλύτερη από 90%. Αλυσίδες ή 

νανοσωματίδια πολυμερούς σχηματίζουν σταυροδεσμούς (crosslinking) με 

αποτέλεσμα τη δημιουργία ενός τρισδιάστατου πλέγματος (οι πόροι του πλέγματος 

αυτού είναι πάρα πολύ μικροί και δεν έχουν σχέση με τους πόρους των ικριωμάτων 

που προαναφέρθηκαν). Οι σταυροδεσμοί αυτοί εμποδίζουν τη διάλυση του 

πολυμερούς.  

Τα υδροπηκτώματα μπορούν να διαχωριστούν σε δύο κατηγορίες: τις φυσικές 

πηκτές και τις χημικές πηκτές. Ο διαχωρισμός αυτός πραγματοποιείται ανάλογα με 

την αιτία που προκαλεί τον σχηματισμό των σταυροδεσμών. Όσον αφορά τις φυσικές 

πηκτές οι σταυροδεσμοί δημιουργούνται από φυσικές αλληλεπιδράσεις μεταξύ των 

μακρομορίων (π.χ. δεσμοί υδρογόνου). Στις χημικές πηκτές οι σταυροδεσμοί 

δημιουργούνται με ομοιοπολική ένωση των μορίων του πολυμερούς με μόρια του 

διασταυρωτή (crosslinker). Ένας από τους πιο γνωστούς διασταυρωτές είναι η 

γλουταραλδεΰδη. 

 Τα υδροπηκτώματα παρουσιάζουν συγκεκριμένα χαρακτηριστικά τα οποία 

σχετίζονται με την μέθοδο σχηματισμού τους και παρουσιάζονται ως πλεονεκτήματα 

σε σχέση με τα ικριώματα στερεάς κατάστασης. Αρχικά τα υδροπηκτώματα από τη 

“φύση” τους είναι βιομιμητικά υλικά καθώς τα κύτταρα στους ζωικούς οργανισμούς 

βρίσκονται σε υδατικό  περιβάλλον, επομένως και ο εγκλεισμός των κυττάρων σε ένα 

υδροπήκτωμα αποτελεί μία διεργασία που μιμείται τις πραγματικές συνθήκες σε 

σχέση με την καλλιέργεια των κυττάρων σε ένα πορώδες στερεό που βρίσκεται μέσα 

στο νερό. Τα υδροπηκτώματα έχουν την δυνατότητα να προσαρμόσουν το σχήμα 

τους στις ατέλειες (π.χ. πληγές) οποιουδήποτε σχήματος πολύ πιο εύκολα, ενώ στα 

στερεά ικριώματα απαιτείται η ύπαρξη και κατασκευή του αντίστοιχου καλουπιού. 

Τέλος η εμφύτευση του ικριώματος πραγματοποιείται πολύ πιο άμεσα και η 

προσαρμογή της στο συγκεκριμένο σημείο επιτυγχάνεται πολύ ευκολότερα. Φυσικά 

τα πλεονεκτήματα αυτά οφείλονται στην υψηλή ελαστικότητα των δομών αυτών με 

αποτέλεσμα να υστερούν σε εφαρμογές όπου απαιτείται αυξημένη μηχανική αντοχή.  

Ιδιαίτερο ενδιαφέρον σε αυτήν την κατηγορία  παρουσιάζουν οι θερμοαντιστρεπτές 

πηκτές. Οι πηκτές (gel) αυτές με αλλαγή της θερμοκρασίας μπορούν να μετατραπούν 

σε λύμα (sol). Το λύμα έχει μικρό ιξώδες και είναι υγρό. Με θέρμανση το λύμα 
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μετατρέπεται σε πηκτή που συνεπάγεται ραγδαία αύξηση του ιξώδους με αποτέλεσμα 

η πηκτή να εμφανίζεται ως στερεή (παρόλο που κατά 90% είναι νερό). 

Θερμοαντιστρεπτές πηκτές οι οποίες σε θερμοκρασία μικρότερη από αυτή του 

σώματος μεταπίπτουν σε λύμα, ενώ σε θερμοκρασία ίση ή μεγαλύτερη από αυτή του 

σώματος είναι πηκτές, είναι ιδανικές για εφαρμογές ιστομηχανικής. Στην εικόνα 1.3 

παρουσιάζεται αυτή η διεργασία. 

 

 
Εικόνα 1.3: Θερμοαντιστρεπτή πηκτή (sol-gel)  

 

Υλικά που χρησιμοποιούνται για την παραγωγή υδροπηκτών είναι τα υδρόφιλα 

πολυμερή όπως η πολυαιθυλενογλυκόλη ή μίγματα της με πολυεστέρες, η χιτοζάνη, η 

ζελατίνη και η πολυβινυλική αλκοόλη.  

Μια ξεχωριστή κατηγορία ικριωμάτων αποτελούν τα βιολογικά ενεργά ικριώματα. 

Αυτά τα ικριώματα έχουν ανάλογη δομή με την εξωκυττάρια ουσία στον οργανισμό. 

Αποτελούνται από κολλαγόνο τύπου Ι ή ΙΙ ή από συμπολυμερή κολλαγόνου και 

γλυκοζαμινογλυκανών. Έχουν υψηλό πορώδες (μεγαλύτερο από 90%) και μεγέθη 

πόρων που κυμαίνονται μεταξύ 5 και 500 μm (Yannas 2006).  
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1.3 Ελεγχόμενη απελευθέρωση φαρμακευτικών ουσιών  
 

Η ελεγχόμενη απελευθέρωση ουσιών είναι μία πολύ σημαντική διεργασία τόσο σε 

εφαρμογές ιστομηχανικής όσο και σε άλλες βιοϊατρικές εφαρμογές. Η σπουδαιότητα 

της ελεγχόμενης απελευθέρωσης παρατηρείται στην φαρμακοκινητική. Η 

δραστικότητα του φαρμάκου εξαρτάται από την συγκέντρωση του στον οργανισμό. 

Το φάρμακο γίνεται δραστικό όταν ξεπεράσει κάποια ελάχιστη συγκέντρωση στον 

οργανισμό αλλά και τοξικό όταν υπερβεί την μέγιστη θεραπευτική συγκέντρωση. Με 

άλλα λόγια χαμηλές συγκεντρώσεις φαρμάκου δεν έχουν επίδραση ενώ υψηλότερες 

συγκεντρώσεις μπορεί να οδηγήσουν σε ανεπιθύμητα αποτελέσματα. Η λήψη 

φαρμάκων με τον συμβατικό τρόπο γίνεται ανά τακτά χρονικά διαστήματα. Όταν το 

φάρμακο λαμβάνεται, βρίσκεται στον οργανισμό σε υψηλή συγκέντρωση η οποία με 

την πάροδο του χρόνου μειώνεται μέχρι την επόμενη λήψη. Αποτέλεσμα αυτών είναι 

η συγκέντρωση του φαρμάκου στον οργανισμό να μεταβάλλεται κυματοειδώς και 

σπάνια να έχει την επιθυμητή τιμή (εικόνα 1.4).  

Για την επίτευξη της επιθυμητής τιμής κατασκευάζονται βιοαποικοδομήσιμες 

μήτρες οι οποίες επιτυγχάνουν την ελεγχόμενη αποδέσμευση της φαρμακευτικής 

ουσίας. Η μέθοδος που χρησιμοποιείται για την επίτευξη της ελεγχόμενης 

απελευθέρωσης είναι ο εγκλεισμός του φαρμάκου σε ένα βιοαποικοδομήσιμο 

πολυμερές. Ο ρυθμός αποικοδόμησης του πολυμερούς καθορίζει το ρυθμό 

απελευθέρωσης του φαρμάκου στον οργανισμό, και έτσι οι διακυμάνσεις στις τιμές 

της συγκέντρωσης του φαρμάκου είναι πολύ μικρότερες σε σχέση με το συμβατικό 

τρόπο λήψης.  

Ο μικροεγκλεισμός της ουσίας στο πολυμερές μπορεί να πραγματοποιηθεί με τη 

μέθοδο εναπόθεσης διαλύματος (solvent casting). Σε αυτήν την τεχνική, η προς 

εγκλεισμό ουσία διαλύεται ή διασπείρεται σε διάλυμα πολυμερούς. Στη συνέχεια το 

διάλυμα εναποτίθεται σε κατάλληλο δοχείο και συνθήκες έτσι ώστε να εξατμιστεί ο 

διαλύτης. Τέλος το φάρμακο εγκλείεται στο φιλμ πολυμερούς που σχηματίζεται κατά 

την εξάτμιση.  
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Εικόνα 1.4: Συγκέντρωση φαρμάκου στον οργανισμό συναρτήσει του χρόνου 

λήψης του φαρμάκου.  

 

Μία άλλη μέθοδος για τον εγκλεισμό του φαρμάκου είναι ο διαχωρισμός φάσεων. 

Σε αυτήν την τεχνική, το φάρμακο διαλύεται ή διασπείρεται σε διάλυμα πολυμερούς 

και στη συνέχεια προκαλείται διαχωρισμός του πολυμερούς από τον διαλύτη. Κατά 

τη στερεοποίηση του πολυμερούς το φάρμακο ενθυλακώνεται. Ο διαχωρισμός 

φάσεων μπορεί να επιτευχθεί είτε με αλλαγή της θερμοκρασίας είτε με τη χρήση 

αντιδιαλύτη (ουσία που είναι αναμίξιμη με τον διαλύτη αλλά δεν διαλύει το 

πολυμερές και το φάρμακο). Ιδιαίτερο ενδιαφέρον παρουσιάζουν οι διεργασίες όπου 

ως αντιδιαλύτης χρησιμοποιείται υπερκρίσιμο διοξείδιο του άνθρακα, γιατί παρέχουν 

τη δυνατότητα ελέγχου τόσο του μεγέθους όσο και της μορφολογίας των σωματιδίων 

που παράγονται. Τέλος, η ενθυλάκωση ουσιών σε υδροπηκτώματα έχει ευρύ φάσμα 

εφαρμογών. 
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2.1 Γενικά χαρακτηριστικά των πολυμερών 

  
Η λέξη πολυμερές είναι σύνθετη και προκύπτει από τις λέξεις πολύ και μέρος. Η 

αιτιολογία της ονοματολογίας των πολυμερών προκύπτει από την χημική δομή τους. 

Πιο συγκεκριμένα τα υλικά αυτά προκύπτουν από τη χημική ένωση πολλαπλών 

όμοιων μεταξύ μορίων, με αποτέλεσμα τη δημιουργία τεράστιων μορίων 

(μακρομορίων). Η πιο γνωστή κατηγορία πολυμερών που έχει εφαρμογή στην 

καθημερινή ζωή του ανθρώπου είναι τα γνωστά σε όλους πλαστικά υλικά. 

Παράλληλα πολλά ελαστικά υλικά (π.χ. ελαστικά αυτοκινήτων) είναι επίσης 

πολυμερή. Ένα διάσημο πολυμερές που απαρτίζει ένα μεγάλο ποσοστό του 

ανθρώπινου σώματος είναι το κολλαγόνο που εντοπίζεται στον στηρικτικό ιστό. Τα 

κύτταρα των φυτών και των δέντρων σε μεγάλο ποσοστό αποτελούνται από 

κυτταρίνη, ενώ οι καρποί ορισμένων περιέχουν άμυλο που είναι δύο φυσικά 

πολυμερή. Το περίβλημα των αρθρόποδων θαλάσσιων (π.χ. αστακοί) καθώς και το 

περίβλημα των μυρμηγκιών αποτελείται από ένα άλλο φυσικό πολυμερές τη χιτίνη. Ο 

κατάλογος με παραδείγματα πολυμερών που συναντώνται στην φύση είναι 

πραγματικά αχανής. Χρησιμοποιούνται σε ευρύ φάσμα εφαρμογών της 

καθημερινότητας του ανθρώπου, από τρόφιμα και καλλυντικά ως και υποκατάστατα 

ιστών.  

Ένα από τα κυριότερα χαρακτηριστικά των πολυμερών είναι το υψηλό μοριακό 

τους βάρος (από εκατοντάδες ως και εκατομμύρια γραμμάρια ανά γραμμομόριο, 

g/mol). Το γεγονός αυτό έχει ως αποτέλεσμα τα πολυμερή να είναι στερεά υλικά σε 

συνήθεις συνθήκες πίεσης και θερμοκρασίας. Όπως και τα υπόλοιπα στερεά, τα 

πολυμερή μπορεί να είναι άμορφα, κρυσταλλικά ή ημικρυσταλλικά. Τα κρυσταλλικά 

πολυμερή έχουν θερμοκρασία τήξης, τα άμορφα πολυμερή έχουν θερμοκρασία 

υαλώδους μετάβασης, ενώ τα ημικρυσταλλικά έχουν και τις δύο θερμοκρασίες. Τα 

άμορφα πολυμερή όταν θερμανθούν πάνω από τη θερμοκρασία υαλώδους μετάβασης 

βρίσκονται σε ελαστομερή κατάσταση (το πολυμερές υπόκειται σε μεγάλες 

αντιστρεπτές παραμορφώσεις χωρίς θραύση). Στην συγκεκριμένη κατάσταση οι 

αλυσίδες του πολυμερούς είναι εύκαμπτες, σε αντίθεση με την υαλώδη κατάσταση 

όπου βρίσκονται τα πολυμερή όταν έχουν θερμοκρασία μικρότερη από τη 

θερμοκρασία υαλώδους μετάβασης. Ας σημειωθεί ότι ορισμένα πολυμερή δεν 

παρουσιάζουν κάποια προσδιορίσιμη από τις προαναφερθείσες μεταπτώσεις (υαλώδη 
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μετάβαση ή τήξη). Χαρακτηριστικό παραδείγματα τέτοιων πολυμερών είναι η χιτίνη 

και η κυτταρίνη, που είναι κρυσταλλικά υλικά. Το γεγονός αυτό οφείλεται στην 

ύπαρξη ενδο- και δια-μοριακών δεσμών υδρογόνου που αναπτύσσονται στα υλικά 

αυτά. Όταν αυξάνεται η θερμοκρασία, τα μακρομόρια των πολυμερών αυτών 

συντάσσονται πυκνά και είναι άκαμπτα λόγων αυτών των δεσμών, ενώ σε κάποια 

θερμοκρασία αρχίζει η αποικοδόμηση τους πριν προλάβουν να λιώσουν ή να βρεθούν 

σε ελαστομερή κατάσταση.  

Οι περισσότερες από τις ιδιότητες των πολυμερών εξαρτώνται ως ένα βαθμό από το 

μοριακό τους βάρος. Η συσχέτιση των ιδιοτήτων με το μοριακό βάρος παύει να 

υφίσταται από μία σχετικά υψηλή τιμή του τελευταίου και περαιτέρω αύξηση του 

μοριακού βάρους δεν έχει ουσιαστική επίδραση στα χαρακτηριστικά του πολυμερούς.  

Μία διαφορετική μέθοδος κατάταξης των πολυμερών πέρα από την 

κρυσταλικότητα τους είναι η προέλευσή τους. Με αυτήν την κατηγοριοποίηση τα 

πολυμερή διακρίνονται σε δύο βασικούς τύπους: τα φυσικά που βρίσκονται στην 

φύση και τα συνθετικά που παράγονται στο εργαστήριο. Στα φυσικά πολυμερή 

συγκαταλέγονται οι πολυσακχαρίτες, οι πρωτεΐνες, οι φυσικές ρητίνες ενώ τα 

συνθετικά είναι πιο εύχρηστο να κατηγοριοποιηθούν με βάση τη θερμική 

συμπεριφορά τους (θερμοπλαστικά και θερμοσκληρυνόμενα). Βιοαποικοδομήσιμα ή 

βιοσυμβατά πολυμερή μπορεί να είναι και τα φυσικά και τα συνθετικά (Παναγιώτου 

2000).  

Παρακάτω γίνεται αναφορά και περιγραφή των πιο σημαντικών βιοσυμβατών και 

βιοαποικοδομήσιμων πολυμερών που χρησιμοποιούνται σε εφαρμογές 

ιστομηχανικής. Ιδιαίτερη έμφαση δίνεται στα πολυμερή που χρησιμοποιήθηκαν στην 

παρούσα διατριβή και γίνεται ανασκόπηση της βιβλιογραφίας σχετικά με την 

παραγωγή ικριωμάτων από αυτά. Τέλος, αναφέρονται συνοπτικά άλλες εφαρμογές 

των πορωδών πολυμερικών υλικών (εκτός από ικριώματα ιστομηχανικής).  
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2.2 Συνθετικά πολυμερή  
 

Οι γραμμικοί αλειφατικοί πολυεστέρες έχουν ευρεία χρήση σε εφαρμογές 

ιστομηχανικής. Το πολυγλυκολικό οξύ (PGA) και το πολυγαλακτικό οξύ (PLA) είναι 

δύο σχετικά υδρόφιλα πολυμερή που έχουν μελετηθεί εκτενώς. Παρόλο που τα 

μονομερή τους, το υδρόξυ-οξικό οξύ και το υδρόξυ-προπανικό οξύ, είναι οξέα, τα 

πολυμερή τους ανήκουν στην κατηγορία των εστέρων. Η αποικοδόμηση τους 

προκαλείται από την υδρόλυση των εστερικών δεσμών. Η ύπαρξη μίας επιπλέον 

μεθυλομάδας στην επαναλαμβανόμενη μονάδα του PLA το καθιστά πιο υδρόφοβο, 

με αποτέλεσμα να αποικοδομείται βραδύτερα. Άλλοι πολυεστέρες της ίδιας 

κατηγορίας είναι η πολυεκαπρολακτόνη (PCL) και ο πολυυδρόξυ-βουτυρικός 

εστέρας (ΡΗΒ). Και τα δύο αυτά πολυμερή έχουν μεγάλο χρόνο αποικοδόμησης με 

αποτέλεσμα να είναι καταλληλότερα για εφαρμογές μακράς διάρκειας. Η χρήση 

συμπολυμερών μπορεί να συνδράμει σε ενδιάμεσους χρόνους αποικοδόμησης. Τα 

παραπάνω πολυμερή συντίθενται στο χημικό εργαστήριο με εξαίρεση τον 

πολυυδρόξυ-βουτυρικός εστέρας που συντίθεται από μικροοργανισμούς (Ma 2004). 

Τα υλικά αυτά είναι και βιοσυμβατά και βιοαποικοδομήσιμα και έχουν πολλαπλές 

εφαρμογές εκτός της μηχανικής ιστών (π.χ. ελεγχόμενη απελευθέρωση ουσιών). 

Παρουσιάζουν καλή διαλυτότητα σε κοινούς οργανικούς διαλύτες και είναι δυνατή η 

κατεργασία τους με εναλλακτικές μεθόδους (π.χ. CO2), γεγονός που επιτρέπει την 

εύκολη επεξεργασία τους. Τα παραπάνω χαρακτηριστικά έχουν επιτρέψει την 

παρασκευή πορώδων και ινώδων ικριωμάτων με ποικίλες τεχνικές με στόχο την 

ανάπλαση διαφόρων τύπων ιστών (Xin et al 2004, Jung et al 2008, Jeong et al 2008, 

Guan et al 2008).  

Η πολυβίνυλο πυρρολοδόνη και η πολυβινυλική αλκοόλη είναι δύο υδατοδιαλυτά 

πολυμερή που έχουν χρησιμοποιηθεί ευρέως στην καθημερινή ζωή αλλά και σε 

βιοϊατρικές εφαρμογές. Πιο συγκεκριμένα έχουν χρησιμοποιηθεί ευρέως σε τρόφιμα, 

καλλυντικά, χρώματα και κόλλες καθώς και ως ικριώματα ιστομηχανικής με τη 

μορφή υδροπηκτών για διάφορους τύπους ιστών (Vrana et al 2008, Nilasaroya et al 

2008, Patel et al 2007). Ως υδροπήκτωμα έχει χρησιμοποιηθεί ευρέως η 

πολυ(αιθύλενο γλυκόλη).  

Άλλα πολυμερή που έχουν χρησιμοποιηθεί σε εφαρμογές ιστομηχανικής αλλά σε 

μικρότερη έκταση είναι η πολυαιθύλενο γλυκόλη, παράγωγα της τυροσίνης, 
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πολυουρεθάνες, πολυφωσφοεστέρες και ορθοστέρες (Ma 2004, Patel et al 2007, 

Adhikari et al 2008).  

Ένα συνθετικό πολυμερές που τα τελευταία χρόνια έχει τραβήξει την προσοχή των 

ερευνητών για εφαρμογές ιστομηχανικής είναι η οξική κυτταρίνη. Η οξική κυτταρίνη 

είναι σχετικά υδρόφοβη και παράγεται από ένα φυσικό πολυμερές, την κυτταρίνη. 

Πιο συγκεκριμένα προκύπτει από τη μερική εστεροποίηση της κυτταρίνης με οξικό 

οξύ (ετερογενώς). Η αντίδραση πραγματοποιείται με χρήση του αντίστοιχου ανυδρίτη 

οξέος, παρουσία θειικού οξέος ως καταλύτη. Εκτός του μοριακού βάρους, η οξική 

κυτταρίνη χαρακτηρίζεται και από το βαθμό υποκατάστασης, ανάλογα με το βαθμό 

εστεροποίησης των υδροξυλίων της κυτταρίνης. Πρόσφατα, με τη χρήση ιοντικών 

υγρών, επιτεύχθηκε η παραγωγή οξικής κυτταρίνης μέσω ομογενούς αντίδρασης και 

χωρίς τη χρήση καταλυτών (Wu et al 2004). Με την ομογενή αντίδραση καθίσταται 

δυνατή και εύκολη η παραγωγή οξικής κυτταρίνης διαφόρων βαθμών 

υποκατάστασης, που συνεπάγεται δυνατότητα ελέγχου της υδροφοβικότητας και του 

ρυθμού αποικοδόμησης του τελικού προϊόντος.  

Η εστεροποίηση των υδροξυλίων της κυτταρίνης έχει ως αποτέλεσμα την αύξηση 

της υδροφοβικότητας στην οξική κυτταρίνη, παρόλα αυτά η ύπαρξη των εστερικών 

δεσμών καθιστούν την οξική κυτταρίνη πιο επιρρεπή στην αποικοδόμηση σε υδατικό 

περιβάλλον. Ας διευκρινιστεί ότι η οξική κυτταρίνη από άποψη γωνίας επαφής 

μπορεί να θεωρηθεί υδρόφιλη καθώς διαβρέχεται από το νερό σε μεγάλο βαθμό ενώ 

από άποψη διαλυτότητας θεωρείται υδρόφοβη. Επίσης η ύπαρξη των εστερικών 

δεσμών εμποδίζει την κρυστάλλωση, οπότε η οξική κυτταρίνη είναι ένα άμορφο 

πολυμερές που παρουσιάζει θερμοκρασία υαλώδους μετάβασης και αυξημένη 

διαλυτότητα σε κοινούς οργανικούς διαλύτες όπως η ακετόνη. Έχει χρησιμοποιηθεί 

ευρέως για κατασκευή φίλτρων, στις μαγνητικές ταινίες και ως υπόστρωμα των 

φωτοευαίσθητων ουσιών στα φωτογραφικά φιλμ (πλέον έχει αντικατασταθεί από 

άλλους πολυεστέρες).  

Ως υλικό ικριώματος ιστομηχανικής η ΟΚ έχει μελετηθεί σε μικρό βαθμό. 

Πορώδεις δομές ΟΚ έχουν παραχθεί με χρήση υπερκρίσιμου διοξειδίου του άνθρακα 

(Reverchon et al 2007). Οι δομές αυτές όμως δεν είναι κατάλληλες για εφαρμογές 

ιστομηχανικής καθώς υπάρχει μικρή ή και καθόλου διασύνδεση μεταξύ των πόρων. 

Η τεχνικής της ηλεκτροϊνοποίησης έχει χρησιμοποιηθεί για την παραγωγή νανοϊνών 

οξικής κυτταρίνης. Τέτοιες δομές μπορούν να βρουν εφαρμογή ως φίλτρα αλλά και 

ως ικριώματα ιστομηχανικής. Επίσης έχουν γίνει προσπάθειες εγκλεισμού διαφόρων 
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ουσιών σε ίνες οξικής κυτταρίνης (Chen et al 2008). Ενθαρρυντικά αποτελέσματα 

προέκυψαν από την καλλιέργεια οστεοβλαστών σε ικρίωμα μίγματος αμύλου και 

οξικής κυτταρίνης και από την καλλιέργεια καρδιακών κυττάρων σε πλέγματα οξικής 

κυτταρίνης (Entcheva et al 2004, Salgado et al 2002).  

Ένα συνθετικό βιοσυμβατό αλλά όχι βιοαποικοδομήσιμο πολυμερές που 

χρησιμοποιείται σε βιοϊατρικές εφαρμογές είναι ο πολυμεθακρυλικός μεθυλεστέρας 

(ΡΜΜΑ). Η πιο γνωστή εμπορική του ονομασία είναι Plexy glass. Πολλές φορές του 

αποδίδεται ο όρος ακρυλικό γυαλί, γιατί έχει χρησιμοποιηθεί ως υποκατάστατο 

γυαλιού. Η πυκνότητα του σε σχέση με το γυαλί είναι πολύ μικρότερη με αποτέλεσμα 

να είναι πολύ ελαφρύτερο και η μορφοποίηση του είναι δυνατόν να πραγματοποιηθεί 

σε θερμοκρασίες αρκετά χαμηλές. Κατά την καύση του απελευθερώνει μόνο νερό και 

διοξείδιο του άνθρακα.  

Ο πολυμεθακρυλικός μεθυλεστέρας χρησιμοποιείται σε ευρύ φάσμα εφαρμογών. 

Τα ακρυλικά χρώματα περιέχουν ΡΜΜΑ διεσπαρμένο σε νερό. Έχει χρησιμοποιηθεί 

για κατασκευή επίπλων, μουσικών οργάνων, ως καμβάς ζωγραφικής (από τον 

Σαλβαντόρ Νταλί για παράδειγμα), ακόμα και για τεχνητά νύχια. Επίσης δρα ως 

φίλτρο της ηλεκτρομαγνητικής ακτινοβολίας ορισμένων μηκών κύματος (π.χ. για ένα 

μέρος της υπεριώδους).  

Το ΡΜΜΑ είναι ένα βιοσυμβατό πολυμερές το οποίο έχει χρησιμοποιηθεί ως υλικό 

κατασκευής πολλών συσκευών καθημερινής χρήσης (π.χ. φακών επαφής). Επιπλέον 

χρησιμοποιείται στην ορθοπεδική για τη δημιουργία καλουπιών για τα μοσχεύματα. 

Πιο συγκεκριμένα το μονομερές του PMMA (υγρό) μαζί με στερεή σκόνη 

συγκεκριμένων βιοκεραμικών τοποθετείται στην κατεστραμμένη περιοχή του οστού. 

Καθώς η διασπορά αυτή (στερεού σε υγρό) είναι υγρή και παίρνει ακριβώς το σχήμα 

της κατεστραμμένης περιοχής ενώ στη συνέχεια ακολουθεί πολυμερισμός, με 

επακόλουθο την στερεοποίηση. Έτσι λαμβάνεται ένα λεπτομερές αντίγραφο της 

κατεστραμμένης περιοχής το οποίο αναπτύσσεται μέσα στο οστικό έλλειμμα. Το 

ΡΜΜΑ επίσης χρησιμοποιείται με τον ίδιο τρόπο για να γεμίσει τον πιθανό κενό 

χώρο ανάμεσα στο εμφύτευμα και στο οστό (σε αυτήν την περίπτωση παραμένει στον 

οργανισμό). Μία άλλη εφαρμογή του ΡΜΜΑ είναι τα οδοντικά τα οποία μπορούν να 

χρωματιστούν κατάλληλα έτσι ώστε το εμφύτευμα να έχει την ίδια απόχρωση με τα 

υπόλοιπα δόντια του ασθενούς. Στην ιστομηχανική έχει χρησιμοποιηθεί κυρίως ως 

ικρίωμα στερεάς κατάστασης αλλά και ως υδροπήκτωμα σε συνδυασμό με υδρόφιλα 

πολυμερή (Derkaoui et al 2008, Shimko et al 2006).  
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2.3 Φυσικά πολυμερή 
 

Μία άλλη κατηγορία πολυμερών τα οποία μπορούν να βρεθούν στη φύση είναι τα 

φυσικά πολυμερή. Το ίδιο φυσικό πολυμερές μπορεί να αποτελεί συστατικό 

διαφορετικών οργανισμών με αποτέλεσμα να υπάρχουν διαφοροποιήσεις τόσο στο 

μοριακό βάρος όσο και στη χημική δομή. Άμεσο επακόλουθο είναι η ίδια ουσία να 

εμφανίζει διαφορετικές ιδιότητες (π.χ. στη διαλυτότητα). Όπως προκύπτει από τα 

παραπάνω, η καθαρότητα και η επαναληψιμότητα στο μοριακό βάρος και σε άλλες 

ιδιότητες στα φυσικά πολυμερή δεν μπορεί να θεωρηθεί δεδομένη.  

Μια σημαντική κατηγορία φυσικών πολυμερών είναι οι πολυσακχαρίτες οι οποίοι 

αποτελούν πολυμερή σακχάρων. Οι πολυσακχαρίτες αφθονούν στους φυτικούς και 

ζωικούς οργανισμούς.  

Ένας από τους καλύτερα μελετημένους πολυσακχαρίτες είναι το αλγινικό οξύ που 

βρίσκεται σε ορισμένα είδη φυκιών (η λέξη άλγη είναι ξένης προέλευσης και είναι 

συνώνυμη της λέξης φύκια). Ανάλογα με τη θέση του καρβοξυλίου το αλγινικό οξύ 

μπορεί να εμφανίζεται διαλυτό ή μη στο νερό. Στην πραγματικότητα το αλγινικό οξύ 

είναι συμπολυμερές του β-D-μανουρονικού οξέος και του α-L-γουλουρονικού οξέος 

(Ma 2006). Τα επιμέρους ποσοστά των μορίων αυτών στην αλυσίδα του αλγινικού 

οξέος καθορίζουν εκτός της υδατοδιαλυτότητας και άλλες ιδιότητες όπως τη 

δυνατότητα δημιουργίας πηκτώματος και τη μηχανική αντοχή. Το αλγινικό οξύ 

μπορεί να παραχθεί και από βακτήρια αλλά με σημαντικά υψηλότερο κόστος, οπότε η 

κύρια πηγή του είναι από τα φύκια. Το μεγάλο ποσοστό του διαθέσιμου αλγινικού 

οξέος χρησιμοποιείται στη βιομηχανία τροφίμων ως γαλακτωματοποιητής ή 

διογκωτικός/πηκτικός παράγοντας (π.χ. παγωτά, κρέμες, χυμοί φρούτων). Επίσης έχει 

χρησιμοποιηθεί σε βιομηχανίες φαρμάκων και καλλυντικών. Στον τομέα της 

ιστομηχανικής κυρίως χρησιμοποιείται ως υδροπήκτωμα αλλά και σε μικρότερο 

βαθμό ως ικρίωμα στερεάς κατάστασης (Ashton et al 2007). Η δημιουργία δεσμών 

στα υδροπηκτώματα βασίζεται στην ικανότητα του αλγινικού οξέος να δεσμεύει 

επιλεκτικά διάφορα κατιόντα. Ευρέως διαδεδομένο για την συγκεκριμένη εφαρμογή 

είναι το κατιόν ασβεστίου, που υπάρχει στον ανθρώπινο οργανισμό σε μεγάλες 

ποσότητες.  

Άλλα πολυσάκχαρα που έχουν χρησιμοποιηθεί σε εφαρμογές ιστομηχανικής είναι η 

δεξτράνη (dextran) και η αραβινογαλακτάνη (arabinogalactan). Η αραβινογαλακτάνη 

είναι διακλαδισμένο συμπολυμερές της αραβινόζης και της γαλακτόζης (σε αναλογία 
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1 προς 6). Αποτελεί εξαίρεση ανάμεσα στα φυσικά πολυμερή καθώς παραλαμβάνεται 

από ένα συγκεκριμένο δέντρο, με υψηλή καθαρότητα και με επαναλήψιμο μοριακό 

βάρος και φυσικοχημικές ιδιότητες. Παρουσιάζει υψηλή διαλυτότητα στο νερό 

(σχεδόν 70%) και μπορεί να κατεργαστεί εύκολα, ενώ είναι βιοσυμβατή και 

βιοαποικοδομήσιμη. Παρόλα αυτά, η χρήση της για κατασκευή ικριωμάτων είναι 

περιορισμένη. Η δεξτράνη επίσης έχει περιορισμένη χρήση. Η δεξτράνη είναι 

γραμμικό πολυμερές της γλυκόζης με β(1-6) δεσμούς. Συνήθως αυτά τα δύο υλικά 

χρησιμοποιούνται ως πρόσθετα σε άλλα πολυμερή (Derkaoui et al 2008, Pan et al 

2008).  

Πολύ σημαντική κατηγορία πολυσακχαριτών είναι οι γλυκοζοαμινογλυκάνες 

(ΓΑΓ). Υπάρχουν έξι τύποι γλυκοζοαμινογλυκανών, αλλά τρεις χρησιμοποιούνται 

πιο συχνά: το υαλουρονικό οξύ, η ηπαρίνη και η θειική χονδροϊτίνη (chondoitin 

sulfate). Οι γλυκοζοαμινογλυκάνες είναι γραμμικά πολυμερή δισακχαριτών και είναι 

συστατικά της εξωκυττάριας ουσίας στους περισσότερους ζωικούς οργανισμούς. 

Μελέτες σε ικριώματα υαλουρονικού οξέος για ανάπλαση χόνδρου, έδειξαν ότι το 

υλικό αυτό δεν προκαλεί φλεγμονές ή αρνητικές αποκρίσεις, ενώ αποικοδομείται σε 

λογικό χρονικό διάστημα (4 μήνες) και προκαλεί την ανάπτυξη κολλαγόνου. Το 

υαλουρονικό οξύ έχει χρησιμοποιηθεί σε σύνθετα υλικά με άλλα πολυμερή. Γενικά 

και τα τρία αυτά φυσικά πολυμερή χρησιμοποιούνται μέχρι τώρα κυρίως ως 

πρόσθετα σε ικριώματα άλλων πολυμερών για βελτίωση της βιοενεργότητας 

(Ehrenfreund-Kleinman et al 2006, Nilasaroya et al 2008, Cho et al 2007).  

Η χιτοζάνη είναι ένα πολυσάκχαρο ιδιαίτερα χρήσιμο στις βιοϊατρικές εφαρμογές. 

Παρουσιάζει βιοσυμβατότητα, είναι βιοαποικοδομήσιμη (και από τον άνθρωπο) ενώ 

έχει αναφερθεί ότι έχει αντιμικροβιακές και επουλωτικές ιδιότητες. Βρίσκεται στη 

φύση, αλλά σε μεγαλύτερο ποσοστό παράγεται με αποακετυλίωση της χιτίνης 

(αντίδραση χιτίνης με πυκνό υδατικό διάλυμα καυστικού νατρίου σε υψηλές 

θερμοκρασίες). Εκτός του μοριακού βάρους η χιτοζάνη χαρακτηρίζεται και από το 

βαθμό αποακετυλίωσης που επηρεάζει δραματικά ιδιότητες όπως είναι η διαλυτότητα 

και ο ρυθμός αποικοδόμησης. Αυτή η ιδιότητα έχει αποτελέσει αντικείμενο έρευνας 

σε εφαρμογές ιστομηχανικής (Freier et al 2005). Η χιτοζάνη έχει χρησιμοποιηθεί 

ευρέως ως ικρίωμα στερεάς κατάστασης για διάφορους τύπους ιστών. Στην 

συντριπτική πλειοψηφία τα πορώδη ικριώματα χιτοζάνης παράγονται με τη μέθοδο 

της λυοφίλησης (freeze-drying) (Khor et al 2003, Mao et al 2003, Huang et al 2005). 

Με την τεχνική της απομάκρυνσης σωματιδίων (particulate leaching) έχουν παραχθεί 
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κάποια ικριώματα χωρίς όμως εντυπωσιακά αποτελέσματα στην παραγόμενη πορώδη 

δομή (Zeng et al 1996). Τέλος έχει αναφερθεί η παραγωγή ινωδών δομών χιτοζάνης 

με την τεχνική της ηλεκτροϊνοποίησης (Ohkawa et al 2004, Sangsanoh et al 2006).  

Η χιτοζάνη παραλαμβάνεται κυρίως από ένα φυσικό πολυμερές τη χιτίνη. Η χιτίνη 

και η κυτταρίνη είναι τα δύο πιο άφθονα πολυμερή που υπάρχουν στη γη (Kurita 

2006). Όπως προκύπτει από τη δομή τους οι ουσίες αυτές έχουν μεγάλη συγγένεια. 

Στην θέση 2 όπου η κυτταρίνη έχει υδροξύλιο η χιτίνη έχει ομάδα ακεταμιδίου ενώ η 

χιτοζάνη αμινομάδα. Η χιτίνη βρίσκεται στο σκελετό θαλασσινών ειδών όπως τα 

καβούρια. Παραλαμβάνεται με κατεργασία των πρώτων υλών με υδροχλωρικό οξύ 

για απομάκρυνση του ανθρακικού ασβεστίου και με κατεργασία με καυστικό νάτριο 

για απομάκρυνση πρωτεϊνών. Χαρακτηρίζεται από το μοριακό βάρος (που συνήθως 

είναι αρκετά υψηλό) και από το βαθμό ακετυλίωσης (ή αποακετυλίωσης). Και η 

χιτίνη και η χιτοζάνη περιέχουν ακετάμιδο και άμινο-ομάδες στα μόρια τους. Όταν το 

ποσοστό των άμινο-ομάδων είναι μικρότερο από 50% τότε το πολυμερές ονομάζεται 

χιτίνη. Στην περίπτωση που υπερτερούν οι άμινο-ομάδες τότε το πολυμερές 

ονομάζεται χιτοζάνη. Η χιτίνη εμφανίζεται σε τρεις μορφές την α-, την β-και την γ-. 

Με διαφορά η πιο διαδεδομένη στη φύση είναι η α-χιτίνη. Στην α-χιτίνη οι αλυσίδες 

διευθετούνται αντιπαράλληλα με αποτέλεσμα την ανάπτυξη τόσο ενδομοριακών όσο 

και διαμοριακών δεσμών υδρογόνου, ενώ στη β-χιτίνη αναπτύσσονται μόνο μερικοί 

ενδομοριακοί δεσμοί καθώς οι αλυσίδες διευθετούνται παράλληλα η μία με την άλλη. 

Η δομή της γ-χιτίνης είναι μια ενδιάμεση κατάσταση μεταξύ της α- και της β-χιτίνης. 

Στο υπόλοιπο του κειμένου όταν γίνεται αναφορά στη χιτίνη θα εννοείται α-χιτίνη.  

Η ύπαρξη των ενδο- και διαμοριακών δεσμών υδρογόνου στη χιτίνη, την καθιστά 

ένα ισχυρά ανθεκτικό πολυμερές τόσο θερμικά όσο και χημικά. Η χημική 

σταθερότητα της χιτίνης μπορεί να αποτελέσει και πρόβλημα καθώς είναι αδιάλυτη 

στο νερό και στους περισσότερους οργανικούς διαλύτες, σε αντίθεση με τη χιτοζάνη 

που μπορεί εύκολα να διαλυθεί σε αραιό (1%) υδατικό διάλυμα οξικού οξέος. Η 

χιτίνη διαλύεται σε διμεθυλακεταμίδιο που περιέχει 5% χλωριούχο λίθιο.  

  Η παραγωγή ικριωμάτων χιτίνης είναι σχεδόν ανύπαρκτη, με εξαίρεση λιγοστές 

εργασίες όπου γίνεται κατεργασία της χιτοζάνης και μετά γίνεται η μετατροπή σε 

χιτίνη (Zeng et al 1996, Gerentes et al 2002). Έχει αναφερθεί η χρήση της τεχνικής 

απομάκρυνσης άλατος για δημιουργία πορωδών ικριωμάτων απευθείας στη χιτίνη 

(Weng et al 2001). Οι δομές αυτές παρουσιάζουν χαμηλή διασύνδεση. Επίσης η 

ομάδα του Khοr έχει ισχυριστεί πολλές φορές ότι έκανε παραγωγή πορωδών δομών 
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στη χιτίνη. Γενικά οι εργασίες της συγκεκριμένης ομάδας δεν είναι ιδιαίτερα σαφείς 

καθώς από τις φωτογραφίες που παρουσιάζουν συνήθως δεν είναι δυνατό να 

διαπιστωθεί αν όντως υπάρχουν πόροι ενώ άλλες πληροφορίες σχετικά με το πορώδες 

ή τη διασύνδεση των πόρων δεν αναφέρονται. Η ίδια ομάδα έκανε και in vitro 

πειράματα με τη χιτίνη (Chow et al 2000, Chow et al 2001, Khor et al 2003, Ge et al 

2004). 

Η χιτίνη έχει χρησιμοποιηθεί επιτυχώς σε in vivo εφαρμογές για ανάπλαση 

δέρματος μετά από έγκαυμα στα δάχτυλα του χεριού (Ohshima et al 1991). Επίσης 

έχει παραχθεί ινώδες ικρίωμα χιτίνης με την τεχνική της ηλεκτροϊνοποίησης (Noh et 

al 2006). Για να καταστεί δυνατή η παραγωγή ινών χιτίνης η συγκεκριμένη ομάδα 

ακτινοβόλησε τη χιτίνη και υπήρξε δραματική μείωση του μοριακού βάρους (αν και 

αυτό δεν εξηγεί την επίτευξη διάλυσης) ενώ μετά διαλύθηκε σε εξαφθόρο-

ισοπροπανόλη σε 20 ημέρες. Το ινώδες αυτό ικρίωμα χρησιμοποιήθηκε για 

καλλιέργεια ανθρώπινων ινοβλαστών. Εν κατακλείδι, για τη χιτίνη μπορεί να ειπωθεί 

ότι υπάρχουν ενθαρρυντικά αποτελέσματα για τη χρήση της ως ικριώματος. Παρόλα 

αυτά, η χρήση της είναι περιορισμένη και ένας λόγος για αυτό είναι η αδυναμία 

παραγωγής μιας πορώδους δομής κατάλληλης για τέτοιες εφαρμογές.  

Κάτι ανάλογο μπορεί να ειπωθεί και για την κυτταρίνη. Η κυτταρίνη επίσης έχει 

διάφορες μορφές όπως η χιτίνη και στη δομή της αναπτύσσονται ενδο- και 

διαμοριακοί δεσμοί υδρογόνου. Η κατεργασία της κυτταρίνης (όπως και της χιτίνης) 

είναι δύσκολη υπόθεση καθώς οι ουσίες που χρησιμοποιούνται ως διαλύτες της δεν 

είναι πτητικές, τα διαλύματα τους ακόμα και σε χαμηλές συγκεντρώσεις είναι αρκετά 

ιξώδη και έχουν τη τάση πήκτωσης. Η δημιουργία πορώδους δομής κατάλληλης για 

εφαρμογές ιστομηχανικής στην κυτταρίνη είναι ανύπαρκτη στη βιβλιογραφία. Έχουν 

γίνει προσπάθειες παραγωγής ινωδών δομών κυτταρίνης με την τεχνική της 

ηλεκτροϊνοποίησης αλλά με όχι και τόσο επιτυχή αποτελέσματα (Viswanathan et al 

2006).  

Η κυτταρίνη μπορεί να παραχθεί και από βακτήρια οπότε ονομάζεται βακτηριακή 

κυτταρίνη (bacterial cellulose, ΒC). Η δομή της βακτηριακής κυτταρίνης είναι ινώδης 

και μοιάζει πολύ με τις δομές των πολυμερών που παράγονται με την τεχνικής της 

ηλεκτροϊνοποίησης. Η βακτηριακή κυτταρίνη έχει χρησιμοποιηθεί ως ικρίωμα 

ιστομηχανικής με θετικά και ενθαρρυντικά αποτελέσματα (Muller et al 2006, Czaja et 

al 2007, Maneerung et al 2008).  
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Εκτός από τα πολυσάκχαρα, για την παρασκευή ικριωμάτων έχουν χρησιμοποιηθεί 

πολλά είδη πρωτεϊνών. Ίσως η πιο συχνά χρησιμοποιούμενη πρωτεΐνη είναι το 

κολλαγόνο. Το κολλαγόνο αποτελεί συστατικό της εξωκυττάριας ουσίας και πολλών 

ειδών ιστών όπως το οστό, ο συνδετικός ιστός και οι μυς. Αποτελεί το 25 με 30% του 

συνόλου των πρωτεϊνών που υπάρχουν στον ανθρώπινο οργανισμό. Έχει ινώδη 

μορφή (τριπλή έλικα) και περιέχει το αμινοξύ γλυκίνη στη δομή του. Η λέξη είναι 

ελληνικής προέλευσης και σημαίνει παραγωγός κόλλας. Από τα αρχαία χρόνια 

χρησιμοποιούνταν ζωικές κόλλες με βάση το κολλαγόνο. Στην κατασκευή μουσικών 

οργάνων (π.χ. βιολιά, κιθάρες) ακόμα και σήμερα χρησιμοποιούνται ζωικές κόλλες οι 

οποίες είναι θερμοπλαστικές ώστε να είναι δυνατή η μετέπειτα επεξεργασία των 

οργάνων. Το κολλαγόνο χρησιμοποιείται σε κρέμες για καταπολέμηση των ρυτίδων 

και ως τεχνητός ιστός σε διάφορες χειρουργικές επεμβάσεις. Το κολλαγόνο έχει 

χρησιμοποιηθεί ευρέως ως ικρίωμα ιστομηχανικής είτε μόνο του (χωρίς όμως καλές 

μηχανικές ιδιότητες) είτε με άλλα φυσικά ή συνθετικά πολυμερή. Έχουν ήδη 

αναφερθεί πληροφορίες για τα βιολογικά ενεργά ικριώματα που αποτελούνται από 

κολλαγόνο και γλυκοζαμινογλυκάνες. Η τεχνική της ηλεκτροϊνοποίησης 

χρησιμοποιείται για την παραγωγή ινωδών δομών κολλαγόνου ενώ η μέθοδος της 

λυοφίλησης χρησιμοποιείται για την παραγωγή πορωδών δομών (Pang et al 2009, 

Buttafoco et al 2006, Matthews et al 2002, Rho et al 2006, Venugopal et al 2005, Pek 

et al 2008, Al-Munajjed et al 2009).  

Η μερική υδρόλυση του κολλαγόνου οδηγεί στην παραγωγή μιας άλλης πρωτεΐνης 

της ζελατίνης. Η ζελατίνη χρησιμοποιείται στην ζαχαροπλαστική, την φαρμακευτική 

και στην Παρασκευή καλλυντικών ως παράγοντας πήκτωσης. Επιπλέον έχει 

χρησιμοποιηθεί στα φωτογραφικά φιλμ μαζί με την οξική κυτταρίνη. Την τελευταία 

δεκαετία άρχισε να χρησιμοποιείται και ως υλικό κατασκευής ικριωμάτων. Συνήθως 

χρησιμοποιείται ως πρόσθετο σε άλλα πολυμερή για βελτίωση της 

βιοαποικοδομησιμότητας και της βιοενεργότητας. Η μέθοδος που χρησιμοποιείται πιο 

συχνά για την κατασκευή πορωδών ικριωμάτων ζελατίνης είναι η λυοφίληση (Zhao 

et al 2006, Zhang et al 2004, Kang et al 1999, Kim et al 2005, Kang et al 2006).  
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2.4 Εφαρμογές πορώδων πολυμερικών υλικών  
 

Τα πορώδη πολυμερικά υλικά εκτός από ικριώματα ιστομηχανικής και φορείς 

ελεγχόμενης απελευθέρωσης ουσιών μπορούν να χρησιμοποιηθούν και σε ένα άλλο 

πλήθος εφαρμογών. Ένα από τα προτερήματα των πορωδών υλικών είναι η χαμηλή 

πυκνότητα εξαιτίας της ύπαρξης πορώδους (Cooper 2003). Έτσι, μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν σε εφαρμογές που απαιτούνται ελαφριά υλικά με μηχανική αντοχή 

(π.χ. ταμπλό στο εσωτερικό αυτοκινήτων, σόλες παπουτσιών). Η ύπαρξη πορώδους 

έχει ως αποτέλεσμα τη μείωση της μηχανικής αντοχής του υλικού. Παρόλα αυτά, όσο 

μειώνεται το μέγεθος των πόρων τόσο αυξάνεται η μηχανική αντοχή.  

Τα πορώδη υλικά έχουν εφαρμογές σε υλικά συσκευασίας, ως θερμικοί μονωτές 

(π.χ. πλαστικά δοχεία , μονώσεις σωληνώσεων). Στα υλικά αυτά η ύπαρξη 

διασύνδεσης μεταξύ των πόρων δεν είναι επιθυμητή. Υλικά με κλειστούς πόρους 

χαρακτηρίζονται ως κυψελωτά. Στην εικόνα 2.1 παρουσιάζεται η δομή ενός 

κυψελωτού υλικού (φωτογραφία από ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης). 

 

 
Εικόνα 2.1: Πορώδης κυψελωτή δομή (Bryers et al, 2012) 

 

Πορώδη υλικά χρησιμοποιούνται ως απορροφητικά υλικά σε διάφορες εφαρμογές 

(π.χ. σφουγγάρια καθαρισμού, σερβιέτες κ.τ.λ.). Χρησιμοποιούνται επίσης σε 

διεργασίες διαχωρισμού (π.χ. ως φίλτρα). Πορώδη υλικά που έχουν ινώδη δομή έχουν 

χρησιμοποιηθεί ευρέως ως φίλτρα αλλά και για την κατασκευή ρούχων που 
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επιτρέπουν τη διέλευση του αέρα. Τα πορώδη πολυμερικά υλικά μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν ως αρνητικές ρέπλικες για την κατασκευή μεταλλικών ή κεραμικών 

πορωδών υλικών που είναι πιο δύσκολο να κατεργαστούν με άλλο τρόπο. Τέτοια μη 

πολυμερικά υλικά έχουν επίσης πολλές εφαρμογές με κυριότερη τη χρήση τους ως 

καταλύτες.  

Μία άλλη ειδική κατηγορία πορωδών υλικών είναι οι αεροπηκτές (aerogels). Οι 

αεροπηκτές είναι νανοπορώδη υλικά που προκύπτουν από την ξήρανση πηκτών υπό 

συγκεκριμένες συνθήκες. Ο υγρός διαλύτης της πηκτής απομακρύνεται σε 

υπερκρίσιμες συνθήκες έτσι ώστε να αποφεύγεται η ύπαρξη διεπιφάνειας υγρού-

αερίου που μπορεί να οδηγήσει σε κατάρρευση της δομής. Τα υλικά αυτά 

χαρακτηρίζονται από πολύ μικρό μέγεθος πόρων, υψηλή ειδική επιφάνεια και καλή 

μηχανική αντοχή. Τα συγκεκριμένα υλικά έχουν κάποιες επιπλέον ιδιότητες καθώς 

μπορούν να χρησιμοποιηθούν ακόμη και ως θερμικοί ή ηχητικοί υπερμονωτές. Κύρια 

υλικά παρασκευής αεροπηκτωμάτων είναι το αλουμίνιο, το πυρίτιο και ο άνθρακας. 

Στην εικόνα 2.2 παρουσιάζεται η φωτογραφία ενός αεροπηκτώματος 

 
Εικόνα 2.2: Αυτοκίνητο στηρίζεται σε ένα κομμάτι αεροπηκτής(Meador, 2008). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3 
ΤΕΧΝΙΚΕΣ ΚΑΤΑΣΚΕΥΗΣ 

ΙΚΡΙΩΜΑΤΩΝ 
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3.1 Γενικά  
 

Το κυριότερο χαρακτηριστικό των ικριωμάτων είναι η ύπαρξη πόρων έτσι ώστε να 

είναι δυνατή η διακίνηση των κυττάρων μέσα στον σκελετό. Τα ικριώματα στερεάς 

κατάστασης, όπως ήδη αναφέρθηκε, μπορούν να διαχωριστούν σε ινώδη και πορώδη. 

Για την παραγωγή ινώδων ικριωμάτων μπορεί να χρησιμοποιηθεί η τεχνική της 

ηλεκτροϊνοποίησης, που παρέχει τη δυνατότητα παραγωγής νανοϊνών. Για την 

παραγωγή πορώδων δομών έχουν αναπτυχθεί διάφορες τεχνικές. Ένα ποσοστό των 

τεχνικών αυτών λίγο πολύ βασίζονται στην ίδια λογική: μία ουσία (που μπορεί να 

είναι στερεή, υγρή ή ακόμα και αέρια) αναμιγνύεται ή διασπείρεται στο πολυμερές ή 

σε διάλυμα του, και στη συνέχεια με απομάκρυνση της ουσίας αυτής, δημιουργούνται 

πόροι στις θέσεις που πριν καταλαμβάνονταν από την ουσία.  

Πορώδεις δομές σε πολυμερή μπορούν να παραχθούν με τη μέθοδο του 

διαχωρισμού φάσεων. Σε αυτήν τη μέθοδο το πολυμερές διαλύεται σε κάποιο διαλύτη 

και στη συνέχεια προκαλείται με κάποιο τρόπο διαχωρισμός φάσεων. Προκύπτουν 

δύο φάσεις, μία πλούσια σε πολυμερές (και μικρή ποσότητα διαλύτη) και μία φτωχή 

σε πολυμερές (και με μεγάλο ποσοστό διαλύτη). Στη συνέχεια απομακρύνεται ο 

διαλύτης από την πλούσια σε πολυμερές φάση (π.χ. με εξάτμιση) και έτσι 

δημιουργούνται οι πόροι και παγιώνονται κατά τη στερεοποίηση του πολυμερούς. Ο 

διαχωρισμός φάσεων μπορεί να προκύψει είτε λόγω αλλαγής της θερμοκρασίας είτε 

με την προσθήκη αντιδιαλύτη. Ο αντιδιαλύτης έχει την ιδιότητα να είναι αναμίξιμος 

με το διαλύτη του πολυμερούς αλλά δεν έχει αναμειχτεί με το πολυμερές. Σε ειδικές 

διεργασίες (π.χ. χρήση διοξειδίου του άνθρακα ως αντιδιαλύτη) ο διαχωρισμός 

φάσεων μπορεί να προκύψει και από μεταβολή της πίεσης. Πλεονεκτήματα αυτής της 

μεθόδου είναι η ύπαρξη διασύνδεσης μεταξύ των πόρων και η δυνατότητα ελέγχου 

ως ένα βαθμό του συνολικού πορώδους. Μειονεκτήματα της συγκεκριμένης τεχνικής 

είναι η ανομοιομορφία και η δυσκολία ελέγχου του μεγέθους των πόρων. Με την 

τεχνική αυτή είναι δυνατόν να παραχθούν πόροι ακατάλληλοι για εφαρμογές 

ιστομηχανικής. 

Μία άλλη μέθοδος παραγωγής πορωδών δομών είναι η λυοφίληση. Στη μέθοδο 

αυτή το πολυμερές διαλύεται σε κάποιον διαλύτη, και το διάλυμα ψύχεται έτσι ώστε 

να στερεοποιηθεί. Στη συνέχεια ο διαλύτης περνά στην αέρια φάση (χωρίς 

παρεμβολή υγρής κατάστασης) με τη δημιουργία κενού. Οι πόροι δημιουργούνται 
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στη θέση όπου είχαν σχηματιστεί οι κρύσταλλοι ή τα στερεά σωματίδια του διαλύτη. 

Πλεονεκτήματα της μεθόδου είναι ο έλεγχος του πορώδους (ανάλογα με την 

συγκέντρωση του διαλύματος) και η δυνατότητα δημιουργίας πόρων με ομοιόμορφα 

μεγέθη και σχήματα (όχι απαραίτητα σφαιρικό). Τα κυριότερα μειονεκτήματα της 

μεθόδου είναι ο ελλιπής έλεγχος της διασύνδεσης και του μεγέθους των πόρων. 

Επιπλέον απαιτείται η χρήση ειδικής συσκευής που λειτουργεί σε χαμηλές 

θερμοκρασίες υπό κενό.  

Μία πολλά υποσχόμενη κατηγορία τεχνικών για κατασκευή ικριωμάτων είναι η 

ταχεία πρωτοτύπηση (rapid prototyping). Στις τεχνικές αυτές σχεδιάζεται το ικρίωμα 

με τη βοήθεια λογισμικού προγράμματος και στη συνέχεια γίνεται τρισδιάστατη 

εκτύπωση του ικριώματος. Πλεονεκτήματα της μεθόδου είναι η δυνατότητα 

δημιουργίας περίπλοκων δομών με καλό έλεγχο στο πορώδες και το μέγεθος πόρων. 

Περιορισμός υπάρχει στα υλικά που μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την κατασκευή 

ικριωμάτων (το αντίστοιχο μελάνι σε δυσδιάστατες εκτυπώσεις). Αυτό το πρόβλημα 

μπορεί να ξεπεραστεί με τη χρήση της τρισδιάστατης εκτύπωσης για την κατασκευή 

μιας αρνητικής ρέπλικας του ικριώματος. Μετά η ρέπλικα αυτή εμβαπτίζεται σε 

διάλυμα πολυμερούς και ακολουθεί εξάτμιση του διαλύτη. Στη συνέχεια διαλύεται η 

ρέπλικα και παραλαμβάνεται το ικρίωμα του πολυμερούς. Περιορισμοί υπάρχουν 

επίσης λόγω της ακρίβειας στην κίνηση της κεφαλής εκτύπωσης (Ma 2004).  

Για την κατασκευή ινώδων ικριωμάτων εκτός της ηλεκτροϊνοποίησης, έχει 

χρησιμοποιηθεί ο διαχωρισμός φάσεων. Σε αυτήν την περίπτωση συνήθως απαιτείται 

η δημιουργία πηκτής κατά το διαχωρισμό φάσεων. Αυτή η μέθοδος μπορεί να 

συμπεριληφθεί στις διεργασίες αυτο-συναρμολόγησης (self assembly). Σε αυτές τις 

διεργασίες λόγω της ύπαρξης κατάλληλων ομάδων τα μακρομόρια οργανώνονται σε 

σχετικά περίπλοκες δομές (π.χ. ίνες) χωρίς την ανθρώπινη επέμβαση. Η χρήση αυτών 

των τεχνικών είναι ακόμα περιορισμένη (Ma 2004).  
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3.2 Απομάκρυνση σωματιδίων (Particulate leaching)  
 

Από τις βασικότερες μεθόδους για την κατασκευή ικριωμάτων είναι η 

απομάκρυνση σωματιδίων. Σε αυτήν τη μέθοδο, διάλυμα πολυμερούς τοποθετείται σε 

ένα καλούπι που περιέχει στερεά σωματίδια. Εξατμίζεται ο διαλύτης και έτσι 

προκύπτει ένα στερεό πολυμερές με διεσπαρμένα σωματίδια. Το υλικό αυτό στη 

συνέχεια εμβαπτίζεται σε ένα διαλύτη που διαλύει τα σωματίδια αλλά όχι το 

πολυμερές, με αποτέλεσμα να σχηματίζονται πόροι στις θέσεις όπου πριν υπήρχαν τα 

σωματίδια. Η διαδικασία αυτή φαίνεται σχηματικά στην εικόνα 3.1.  

 

Εικόνα 3.1: Δημιουργία πορώδους δομής με τη μέθοδο της απομάκρυνσης 

σωματιδίων. 

 

Καθώς το μεγαλύτερο ποσοστό των πολυμερών είναι αδιάλυτα στο νερό, ως 

διαλύτης των σωματιδίων χρησιμοποιείται συνήθως το νερό ενώ τα σωματίδια 

συνήθως είναι μαγειρικό αλάτι (χλωριούχο νάτριο ή ιωδιούχο κάλιο). Η μέθοδος 

αυτή παρέχει τη δυνατότητα άμεσου ελέγχου του μεγέθους των πόρων (ανάλογα με 

το μέγεθος των σωματιδίων που χρησιμοποιούνται) και του πορώδους (από την 

αναλογία σωματιδίων-πολυμερούς που θα χρησιμοποιηθεί). Η συγκεκριμένη 

διαδικασία δεν απαιτείται κάποια ειδική διάταξη ή συσκευή και δεν απαιτούνται 

ιδιαίτερες συνθήκες πίεσης ή θερμοκρασίας. Στις δομές που προκύπτουν οι πόροι 
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παρουσιάζουν διασύνδεση. Το κυριότερο μειονέκτημα της συγκεκριμένης μεθόδου 

είναι η δυσκολία ελέγχου του μεγέθους των οπών διασύνδεσης. Επίσης οι κατανομές 

μεγέθους πόρων σε αυτήν την περίπτωση είναι πιο αμβλείες από τις αντίστοιχες 

κατανομές που προκύπτουν με άλλες τεχνικές ενώ έχει περιορισμένα ποσοστά 

εφαρμογής σε υδρόφιλα πολυμερή (π.χ. χιτίνη, χιτοζάνη, κυτταρίνη, κολλαγόνο).  

 

3.3 Δημιουργία αφρού με υψηλής πίεσης διοξειδίου του 
άνθρακα. 
 

Τα παραπροϊόντα της κατεργασίας των πολυμερών από οργανικούς διαλύτες 

αποτελούν σοβαρό περιβαλλοντικό πρόβλημα και η κατεργασία τους συνήθως 

περιλαμβάνει διεργασίες διαχωρισμού με αυξημένες ενεργειακές απαιτήσεις, καθώς 

επίσης και την απομάκρυνση μικρών υπολειμμάτων διαλυτών ή υγρασίας από το 

τελικό προϊόν που είναι μια διαδικασία που γίνεται σε σχετικά υψηλές θερμοκρασίες 

ή με χρήση αντλιών κενού. Σε όλες τις μεθόδους παραγωγής πορωδών υλικών το 

πολυμερές διαλύεται σε κάποιον οργανικό διαλύτη με αποτέλεσμα να παρουσιάζεται 

έντονο περιβαλλοντικό πρόβλημα με τα απόβλητα ειδικά αν εφαρμοστούν οι τεχνικές 

αυτές σε βιομηχανική κλίμακα.  

Ως αποτέλεσμα γίνεται αναζήτηση εναλλακτικών διαλυτών και διεργασιών με 

ελαττωμένες περιβαλλοντικές επιπτώσεις. Τέτοιοι εναλλακτικοί διαλύτες θεωρούνται 

τα υπερκρίσιμα ρευστά. Με τη χρήση υπερκρίσιμων ρευστών για την κατεργασία 

πολυμερών, η διαδικασία απλοποιείται καθώς το υπερκρίσιμο ρευστό απομακρύνεται 

από το προϊόν με απλή εκτόνωση της πίεσης αφήνοντας το στεγνό (οπότε 

αποφεύγεται το στάδιο της ξήρανσης). Επιπλέον, το υπερκρίσιμο ρευστό συνήθως 

μετά την κατεργασία παραμένει καθαρό και μπορεί σχετικά εύκολα να ανακυκλωθεί.  

Το ρευστό που βρίσκεται σε συνθήκες πίεσης και θερμοκρασίας πάνω από το 

κρίσιμο σημείο του ορίζεται ως υπερκρίσιμο ρευστό. Το κρίσιμο σημείο ορίζεται ως 

το ζεύγος τιμών πίεσης και θερμοκρασίας όπου σταματάει η ύπαρξη ισορροπίας 

υγρού-αερίου. Στην πραγματικότητα η συνύπαρξη υγρού-αερίου σταματάει σε 

οποιαδήποτε θερμοκρασία ίση ή υψηλότερη από την κρίσιμη και ανεξάρτητα από την 

τιμή της πίεσης. Για αυτό ακόμα και αν ένα ρευστό βρίσκεται σε πίεση μικρότερη της 

κρίσιμης πίεσης αλλά σε θερμοκρασία υψηλότερη από την κρίσιμη μπορεί να 
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χαρακτηριστεί ως υπερκρίσιμο. Στο κρίσιμο σημείο η υγρή και η αέρια φάση γίνονται 

ταυτόσημες, ενώ περαιτέρω αύξηση της πίεσης δεν οδηγεί σε υγροποίηση (ή 

περαιτέρω αύξηση της θερμοκρασίας δεν οδηγεί σε ατμοποίηση). Τα υπερκρίσιμα 

ρευστά έχουν τιμές διαχυτότητας και ιξώδους πιο κοντά σε αυτές των αερίων ενώ η 

πυκνότητα τους είναι συγκρίσιμη με την πυκνότητα των υγρών.  

  Ένα από τα πιο ευρέως χρησιμοποιούμενα υπερκρίσιμα ρευστά είναι το διοξείδιο 

του άνθρακα (CO
2
). Είναι αρκετά διαδεδομένο επειδή είναι φτηνό, άφλεκτο, δεν είναι 

τοξικό και έχει χαμηλό κρίσιμο σημείο (73.8 bar και 31 
ο
C). Στην τεχνολογία 

πολυμερών κατέχει ξεχωριστή θέση καθώς χρησιμοποιείται τόσο στη φυσική 

κατεργασία πολυμερών (π.χ. παραγωγή πορωδών υλικών ή νανοσωματιδίων) όσο και 

στη χημική σύνθεση ως μέσο πολυμερισμού (Cooper 2003, Quirk et al 2004, 

Tsivintzelis et al 2007).  

Η παραγωγή πορωδών υλικών με χρήση υπερκρίσιμου CO
2 

συνήθως γίνεται με την 

μέθοδο της ταχείας εκτόνωσης. Το πολυμερικό δείγμα τοποθετείται σε δοχείο υψηλής 

πίεσης και εκτίθεται σε ατμόσφαιρα υπερκρίσιμου CO
2 

για αρκετό χρονικό διάστημα 

έτσι ώστε να επιτευχθεί ισορροπία (το CO
2 

απορροφάται από το πολυμερές). Στη 

συνέχεια η πίεση ελαττώνεται απότομα με αποτέλεσμα να προκαλείται υπερκορεσμός 

που έχει ως συνέπεια την ταχεία εκρόφηση του CO
2 

από το πολυμερές. Με αυτόν τον 

τρόπο επιτυγχάνεται ο αφρισμός του πολυμερούς (δημιουργία πόρων). Η ρόφηση 

CO
2 

προκαλεί διόγκωση και πλαστικοποίηση του πολυμερούς δηλαδή το πολυμερές 

βρίσκεται σε ελαστομερή κατάσταση. Σε αυτήν την κατάσταση δημιουργούνται οι 

πόροι (σχηματισμός και ανάπτυξη), ενώ κατά τη διάρκεια της εκρόφησης κάποια 

στιγμή το πολυμερές μεταβαίνει στην υαλώδη κατάσταση, όπου και παγιώνεται η 

παραγόμενη πορώδης δομή (εικόνα 3.2). Αν ο κορεσμός του πολυμερούς γίνει σε 

συνθήκες υαλώδους κατάστασης, τότε κατά την εκτόνωση συνήθως δεν λαμβάνονται 

πόροι. Σε αυτήν την περίπτωση το δείγμα τοποθετείται όσο το δυνατόν πιο γρήγορα 

σε υψηλή θερμοκρασία οπότε προκαλείται αφρισμός λόγω μεταβολής της 

θερμοκρασίας. Η παραλλαγή αυτή της μεθόδου ονομάζεται μέθοδος ανύψωσης της 

θερμοκρασίας.  
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Εικόνα 3.2: Μηχανισμός της μεθόδου αφρισμού πολυμερών με CO

2
(Jacobs 2008).  

 

Η συγκεκριμένη μέθοδος παρουσιάζει πλεονεκτήματα όπως η δυνατότητα ελέγχου 

του μεγέθους των πόρων ανάλογα με την πίεση και τη θερμοκρασία κορεσμού, η 

ομοιομορφία στην δομή και η στενή κατανομή στο μέγεθος των πόρων. Επιπλέον δεν 

χρησιμοποιείται οργανικός διαλύτης οπότε δεν υπάρχουν ίχνη στο τελικό προϊόν και 

γενικά δεν απαιτείται κάποια επιπλέον διεργασία. Μειονέκτημα της μεθόδου είναι η 

αδυναμία ελέγχου του πορώδους ανεξάρτητα από το μέγεθος πόρων καθώς για να 

αυξηθεί το πορώδες πρέπει να ελαττωθεί το μέγεθος των πόρων). Επίσης η μέθοδος 

αυτή μπορεί να εφαρμοστεί σε άμορφα ή ημικρυσταλλικά πολυμερή που 

παρουσιάζουν θερμοκρασίας υαλώδους μετάβασης και μπορούν να απορροφήσουν το 

CO
2
. Τα κρυσταλλικά πολυμερή όπως η χιτίνη, κυτταρίνη, χιτοζάνη δεν 

απορροφούνε CO
2 

ούτε παρουσιάζουν κάποια θερμοκρασιακή μεταβολή οπότε η 

μέθοδος αυτή δεν μπορεί χρησιμοποιηθεί. Τέλος, μειονέκτημα της μεθόδου για 

εφαρμογές ιστομηχανικής είναι η χαμηλή διασύνδεση μεταξύ των πόρων και η 

απουσία επιφανειακού πορώδους. Το πρόβλημα αυτό λύνεται εύκολα αν συνδυαστεί 
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η μέθοδος αυτή με τη μέθοδο της απομάκρυνσης σωματιδίων. Με αυτόν τον τρόπο 

μπορεί να ελεγχθεί και το μέγεθος των οπών διασύνδεσης και να αυξηθεί το πορώδες. 

Παρόλα τα μειονεκτήματα, ικριώματα πολυμερών κατασκευασμένα με αυτήν την 

τεχνική χρησιμοποιήθηκαν επιτυχώς σε εφαρμογές ιστομηχανικής κυρίως από την 

ερευνητική ομάδα του Howdle (Barry et al 2004, Quirk et al 2004, Silva et al 2006).  

Η απορρόφηση του CO
2 

από πολυμερή παρουσιάζει ενδιαφέρον τόσο από κινητική 

όσο και από θερμοδυναμική σκοπιά. Πειραματικά έχουν μετρηθεί οι συντελεστές 

διάχυσης του CO
2 

σε διάφορα πολυμερή καθώς και η διαλυτότητα, η ταπείνωση της 

θερμοκρασίας υαλώδους μετάβασης και το ποσοστό διόγκωσης του πολυμερούς 

(Pantoula et al 2006, Pantoula et al 2007, Aionicesei et al 2008). Επίσης έχει 

πραγματοποιηθεί η θεωρητική περιγραφή/πρόβλεψη αυτών των φαινόμενων 

(Panayiotou et al 2007). Ένα κενό που υπάρχει στην πειραματική μελέτη της 

ρόφησης του CO
2 

από πολυμερή είναι η ενεργειακή μεταβολή που προκαλείται λόγω 

της ρόφησης. Τόσο η ενεργειακή μεταβολή όσο και τα υπόλοιπα θερμοδυναμικά και 

κινητικά μεγέθη που εμπλέκονται στο φαινόμενο της απορρόφησης CO
2 

από 

πολυμερή, εκτός του ακαδημαϊκού ενδιαφέροντος παρουσιάζουν και πρακτική 

χρησιμότητα (για το βέλτιστο σχεδιασμό διατάξεων και διεργασιών).  

 

3.4 Ξήρανση κρίσιμου σημείου (Critical Point Drying)  
 

Μία τεχνική που εφαρμόζεται σε πηκτές είναι η ξήρανση κρίσιμου σημείου. Η 

δομή που προκύπτει μπορεί να είναι νανοπορώδης ή νανοϊνώδης. Οι πηκτές 

αποτελούνται από μόρια που σχηματίζουν τρισδιάστατα πλέγματα. Η δημιουργία του 

πλέγματος οφείλεται συνήθως στην ανάπτυξη σταυροδεσμών ανάμεσα στα μόρια ή 

στα συσσωματώματα τους. Οι πόροι του πλέγματος στις πηκτές καταλαμβάνονται 

από μόρια διαλύτη. Αν γίνει ξήρανση της πηκτής με συνηθισμένο τρόπο, τότε η δομή 

αυτή καταστρέφεται λόγω της επιφανειακή τάσης του υγρού. Για να αποφευχθεί η 

κατάρρευση της πηκτής, η ξήρανση πρέπει να γίνει απουσία υγρής κατάστασης. Η 

ξήρανση κρίσιμου σημείου βασίζεται σε αυτήν την αρχή. Η πηκτή εκτίθεται σε 

τέτοιες συνθήκες έτσι ώστε ο διαλύτης να βρεθεί σε υπερκρίσιμη φάση (όπου δεν 

υπάρχει διεπιφάνεια υγρού-αερίου) και στη συνέχεια προκαλείται ελάττωση της 
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πίεσης (αλλά σε θερμοκρασία υψηλότερη της κρίσιμης έτσι ώστε να μην σχηματιστεί 

υγρή φάση) και έτσι ο διαλύτης απομακρύνεται ως αέριο (εικόνα 3.3). Εναλλακτικά 

αν ο διαλύτης παρουσιάζει διαλυτότητα με το CO
2
, η πηκτή εκτίθεται σε περιβάλλον 

υγρού CO
2 

έτσι ώστε να αντικατασταθεί ο διαλύτης με CO
2
. Στη συνέχεια 

ακολουθείται η ίδια διαδικασία που προαναφέρθηκε. Πλεονέκτημα της χρήσης του 

CO
2 

είναι ότι δεν απαιτούνται υψηλές πιέσεις και θερμοκρασίες. Η τεχνική αυτή 

χρησιμοποιείται ευρέως για την παραγωγή αεροπηκτών (Pierre et al 2002). Πολύ 

πρόσφατα, η ξήρανση κρίσιμου σημείου άρχισε να χρησιμοποιείται και για την 

παραγωγή ικριωμάτων ιστομηχανικής (Reverchon et al 2008, Liu et al 2009).  

 

 
Εικόνα 3.3: Η βασική αρχή της ξήρανσης κρίσιμου σημείου (Prizant 2009). 

 

Η ξήρανση κρίσιμου σημείου και η λυοφίληση έχουν κοινό χαρακτηριστικό ως 

διεργασίες την απουσία υγρής φάσης που είναι υπεύθυνη για την 

κατάρρευση/συρρίκνωση της δομής κατά την απομάκρυνση του διαλύτη. Αξίζει να 

αναφερθεί στο σημείο αυτό η ομοιότητα που παρουσιάζουν οι πηκτές με τα κύτταρα. 

Για να καταστεί δυνατή η παρατήρηση κυττάρων (ειδικά με ηλεκτρονικό 

μικροσκόπιο) τα κύτταρα πρέπει να έχουν διατηρήσει τη φυσική δομή τους καθώς και 

το σχήμα τους, αλλά να είναι απαλλαγμένα από τα υγρά που περιέχουν. Έτσι, η 

προετοιμασία κυττάρων για παρατήρηση με ηλεκτρονικό μικροσκόπιο, μεταξύ άλλων 
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περιλαμβάνει τη δημιουργία σταυροδεσμών με χημικό τρόπο ανάμεσα στις πρωτεΐνες 

που υπάρχουν στο κυτταρόπλασμα. Το κυτταρόπλασμα που περιέχει σημαντική 

ποσότητα νερού ανάμεσα σε ενωμένες με σταυροδεσμούς πρωτεΐνες στην ουσία είναι 

και συμπεριφέρεται όπως μία πολυμερική υδροπηκτή. Αν γίνει η ξήρανση σε ένα 

απλό φούρνο τα κύτταρα συρρικνώνονται και καταστρέφεται το μακροσκοπικό τους 

σχήμα. Για την αποφυγή αυτού τα κύτταρα υποβάλλονται σε λυοφίληση, οπότε και το 

νερό απομακρύνεται ως αέριο απευθείας από την στερεά κατάσταση με αποτέλεσμα 

την διατήρηση της αρχικής δομής και σχήματος. Εναλλακτικά τα κύτταρα 

εμβαπτίζονται επανειλημμένα σε αλκοόλη ή ακετόνη έτσι ώστε να αντικατασταθεί το 

νερό που περιέχουν με τον αντίστοιχο διαλύτη και στη συνέχεια υποβάλλονται σε 

ξήρανση κρίσιμου σημείου με χρήση CO
2 

.    

3.5 Ηλεκτροϊνοποίηση (Electrospinning)  
 

Η ηλεκτροϊνοποίηση (ΗΙ) είναι μία αρκετά παλιά τεχνική που χρησιμοποιείται για 

τη δημιουργία ινών από πολυμερή. Η βασική αρχή της μεθόδου είναι σχετικά απλή. 

Διάλυμα πολυμερούς ρέει μέσω μιας ηλεκτρικά αγώγιμης βελόνας (ή σωλήνωσης) με 

τη χρήση αντλίας. Συνεχής τάση (της τάξης των 5-25 kV) εφαρμόζεται ανάμεσα στη 

βελόνα και σε ένα γειωμένο στόχο (χώρο συλλογής). Το διάλυμα του πολυμερούς 

ρέει από την άκρη της βελόνας με τη μορφή σταγόνας (που τείνει να πάρει σφαιρικό 

σχήμα λόγω της επιφανειακής τάσης). Η ύπαρξη ηλεκτρικού πεδίου προκαλεί την 

παραμόρφωση της σταγόνας (που παίρνει κωνικό σχήμα), εφόσον το πεδίο είναι 

αρκετά υψηλό έτσι ώστε οι ηλεκτρικές δυνάμεις να υπερισχύσουν έναντι της 

επιφανειακής τάσης του διαλύματος. Ο κώνος που σχηματίζεται ονομάζεται συχνά 

κώνος Taylor προς τιμήν του ανθρώπου που μελέτησε αυτό το φαινόμενο για πρώτη 

φορά. Από την άκρη του κώνου Taylor γίνεται η παραγωγή ινών με ταυτόχρονη 

εξάτμιση του διαλύτη.  

Οι παράγοντες που επηρεάζουν τη διάμετρο και τη μορφολογία των ινών μπορούν 

να διακριθούν σε δύο υποκατηγορίες ανάλογα με το αν έχουν να κάνουν με τη 

διεργασία ή με το διάλυμα. Έτσι, παράμετροι της διεργασίας όπως η εφαρμοζόμενη 

τάση, η απόσταση βελόνας και χώρου συλλογής, η ροή του διαλύματος, η διάμετρος 

της βελόνας είναι μείζονος σημασίας. Συνήθως με αύξηση της τάσης, μείωση της 

απόστασης, μείωση της ροής και μείωση της συγκέντρωσης μειώνεται η διάμετρος 
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της ίνας. Η συγκέντρωση του διαλύματος έχει μεγάλη συμβολή στη μορφολογία και 

τη διάμετρο των ινών. Η συγκέντρωση του διαλύματος έχει σημαντική επίδραση σε 

διάφορες ιδιότητες του διαλύματος όπως το ιξώδες, η επιφανειακή τάση, η 

πτητικότητα και η αγωγιμότητα που εμπλέκονται άμεσα στο φυσικοχημικό 

μηχανισμό παραγωγής των ινών.  

Όταν χρησιμοποιούνται αραιά διαλύματα συνήθως δεν είναι δυνατή η παραγωγή 

ινών. Σε αυτήν την περίπτωση παράγονται σωματίδια πολυμερούς και αυτό αποτελεί 

μία ξεχωριστή τεχνική που ονομάζεται ηλεκτροψέκασμα (electrospraying) (Kessick 

et al 2004). Επίσης, ανάλογα με τις συνθήκες, η παραγωγή ινών μπορεί να είναι 

προβληματική. Για παράδειγμα, σε πολύ υψηλές τάσεις το διάλυμα απομακρύνεται 

βίαια από την άκρη της βελόνας (χωρίς να σχηματιστεί ο κώνος Taylor) με 

αποτέλεσμα να σχηματίζονται συσσωματώματα. Ακόμα είναι δυνατή η παραγωγή 

ινών με μεγάλη αυξομείωση κατά μήκος της διαμέτρου. Στην πραγματικότητα 

παράγονται σωματίδια και ίνες μαζί (beads on string).  

Τα τελευταία έτη επινοήθηκαν διάφορες παραλλαγές της ΗΙ. Μία από αυτές τις 

παραλλαγές είναι η ΗΙ τήγματος (melt electrospinning). Σε αυτήν την τεχνική το 

πολυμερές δεν διαλύεται σε κάποιον διαλύτη αλλά κατεργάζεται σε υψηλές 

θερμοκρασίες έτσι ώστε να λιώσει και να ρέει συνήθως με τη χρήση εκβολέα 

(extruder). Πλεονέκτημα της τεχνικής είναι η αποφυγή χρήσης οργανικών διαλυτών 

(Lyons et al 2005).  

Σε μια άλλη παραλλαγή της τεχνικής, το διάλυμα ρέει σε δύο διαφορετικές βελόνες. 

Η τάση εφαρμόζεται ανάμεσα στις δύο βελόνες. Αποτέλεσμα είναι η 

αλληλεξουδετέρωση του φορτίου των εγχυμάτων και η ευθυγράμμιση των 

παραγόμενων ινών (Pan et al 2006).  

Άλλες παραλλαγές περιλαμβάνουν τη χρήση υπερκρίσιμου CO
2 

(Levit et al 2004 , 

Shen et al 2006), τη χρήση αερίων για ελάττωση του ιξώδους του διαλύματος (Lin et 

al 2008) και τη χρήση εναλλασσόμενου ρεύματος (Kessick et al 2004).  

Η ΗΙ έχει χρησιμοποιηθεί ευρέως για την παρασκευή ικριωμάτων ιστομηχανικής 

κυρίως για ανάπλαση μαλακών ιστών και κυρίως δέρματος (Agarwal et al 2008). 

Έτσι, συχνά τέτοια ικριώματα χρησιμοποιούνται για καλλιέργεια ινοβλαστών (Dalton 

et al 2006, Mac Neil 2008). Επίσης έχουν γίνει επιτυχείς προσπάθειες εγκλεισμού 

ουσιών σε νανοϊνώδη ικριώματα για εφαρμογές ελεγχόμενης απελευθέρωσης (Luong-

Vav et al 2006, Chen et al 2008). 
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3.6 Διφωτονική απορρόφηση  
 

Η διφωτονική απορρόφηση είναι ένα μη γραμμικό-φαινόμενο κατά το οποίο δύο 

φωτόνια απορροφούνται ταυτόχρονα σε ένα υλικό μέσο. Τις τρεις  τελευταίες 

δεκαετίες το συγκεκριμένο φαινόμενο έχει προσελκύσει ιδιαίτερα το ενδιαφέρον των 

επιστημόνων με στόχο την ανακάλυψη νέων αποδοτικότερων εφαρμογών λόγω των 

ιδιαίτερων χαρακτηριστικών του. Η διφωτονική μικροσκοπία, ο διφωτονικός 

πολυμερισμός και η τρισδιάστατη αποθήκευση δεδομένων είναι μερικές από τις 

σημαντικότερες εφαρμογές που εκμεταλλεύονται τα πλεονεκτήματα της διφωτονικής 

απορρόφησης. Την τελευταία δεκαετία η έρευνα επικεντρώνεται στη θεωρητική και 

πειραματική μελέτη της διφωτονικής απορρόφησης οργανικών ενώσεων με σκοπό 

την διασύνδεσης των χαρακτηριστικών της δομής των μορίων με την εύρεση 

στρατηγικών σύνθεσης οργανικών ενώσεων με ιδιαίτερα χαρακτηριστικά. 

Όσον αφορά την τεχνική, η ισχυρή μονοχρωματική ακτινοβολία ενός laser μπορεί 

να προκαλέσει αλλαγή των οπτικών ιδιοτήτων ενός υλικού. Η μη γραμμική 

απορρόφηση αναφέρεται στην αλλαγή της διαπερατότητας ενός υλικού ως 

συνάρτηση της έντασης ή της ροής του προσπίπτοντος φωτός. Σε υψηλές εντάσεις 

καθίσταται δυνατή η διέγερση του υλικού με ταυτόχρονη απορρόφηση περισσότερων 

του ενός φωτονίων. Η πρώτη θεωρητική προσέγγιση του φαινομένου έγινε το 1931 

από την Maria Göppert-Mayer η οποία χρησιμοποιώντας δεύτερης τάξης κβαντική 

θεωρία διαταραχών υπολόγισε τη πιθανότητα διφωτονικής μετάβασης ενός 

συστήματος (Göppert 1931), η οποία είναι και η ισχυρότερη εκ των πολυφωτονικών 

μεταβάσεων. 

Η πρώτη πειραματική επιβεβαίωση του φαινομένου έγινε μετά από 30 χρόνια, το 

1961, από τους Kaiser και Garret, οι οποίοι χρησιμοποιώντας laser Ρουβιδίου στα 

694,3nm και εστιάζοντας τη δέσμη σε ένα κρύσταλλο CaF2:Eu2+ παρατήρησαν μπλε 

φθορισμό η ένταση του οποίου ήταν ανάλογη του τετραγώνου της έντασης του 

προσπίπτοντος φωτός (Kaiser 1961). Έκτοτε η διφωτονική απορρόφηση, αλλά και η 

μη γραμμική απορρόφηση ανώτερης τάξης, παρατηρήθηκε σε μεγάλο πλήθος υλικών 

και για διάφορα μήκη κύματος, καθώς η συνεχής ανάπτυξη της τεχνολογίας των laser 

προσέφερε περισσότερες, ισχυρότερες και καλύτερης ποιότητας δέσμες φωτός. Μέχρι 

τα τέλη της δεκαετίας του 1980 οι περισσότερες μελέτες επικεντρώθηκαν στη 

διφωτονική φασματοσκοπία απλών ατομικών ή μοριακών αερίων, οργανικών 
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διαλυτών και ενώσεων, καθώς και σε ανόργανους κρυστάλλους και ημιαγωγούς. 

Όλες αυτές οι μελέτες προσέφεραν νέες πληροφορίες και γνώσεις για ηλεκτρονιακές, 

δονητικές και περιστροφικές καταστάσεις των εξεταζόμενων ατομικών και μοριακών 

καταστάσεων.  

Από τη δεκαετία του 1990 η έρευνα στράφηκε στην ανάπτυξη νέων, υψηλής 

απόδοσης, διφωτονικών υλικών και στη διερεύνηση των εφαρμογών τους. Την 

τελευταία δεκαετία υπήρξε μια ραγδαία αύξηση των επιστημονικών εργασιών που 

σχετίζονται με την πολυφωτονική απορρόφηση (He 2008). Στις εργασίες αυτές 

μελετούνται κυρίως οργανικές ενώσεις οι οποίες έχουν μικρούς χρόνους απόκρισης 

και ευκολία στη χρήση, σύνθεση και τροποποίηση των φυσικών και χημικών 

ιδιοτήτων τους συγκρινόμενες με τις ανόργανες ενώσεις. Σε ορισμένες εφαρμογές η 

μη γραμμική απορρόφηση είναι ένα ανεπιθύμητο φαινόμενο και πρέπει να μειωθεί η 

αρνητική επίδρασή του, όπως για παράδειγμα στους οπτικούς διακόπτες που 

χρησιμοποιούνται στις τηλεπικοινωνίες και στους οπτικούς υπολογιστές (Isu 2006). 

Παράλληλα υπάρχουν πολλές νέες τεχνικές όπως ο διφωτονικός πολυμερισμός 

(Maruo 1997), η πολυφωτονική μικροσκοπία (Zipfel 2003) και η τρισδιάστατη 

αποθήκευση πληροφοριών (Walker 2008) οι οποίες βασίζονται στη μη γραμμική 

απορρόφηση του φωτός και στα πλεονεκτήματα της. 
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3.6.1 Γραμμική απορρόφηση 
 

Η παρουσία ηλεκτρικού πεδίου 𝐸�⃗  σε ένα διηλεκτρικό μέσο επάγεται την γένεση 

πόλωσης 𝑃�⃗ . Για χαμηλές εντάσεις ηλεκτρικού πεδίου η πόλωση είναι ευθέως 

ανάλογη του πεδίου 

 𝑃�⃗=ε0χ𝐸�⃗                                                                                                                   

(3.1)  

όπου χ είναι η γραμμική ηλεκτρική επιδεκτικότητα η οποία εξαρτάται από τη 

συχνότητα ω του ηλεκτρικού πεδίου (Loudon 1983). Η εξάρτηση αυτή 

διαμορφώνεται από τις ενεργειακές στάθμες και τις κυματοσυναρτήσεις των ατόμων 

που αποτελούν το διηλεκτρικό μέσο. Οι λύσεις των εξισώσεων του Maxwell είναι 

κυματικής μορφής με τη σχέση μεταξύ της συχνότητας και του κυματάριθμου να 

δίνεται από τη σχέση 

(kc/ω)2=1+χ                                                                                                           (3.2)  

όπου η ποσότητα (1+χ) είναι γνωστή ως σχετική διηλεκτρική σταθερά η οποία είναι 

ανεξάρτητη από την ένταση του ηλεκτρικού πεδίου, εξαρτάται όμως από τη 

συχνότητά του. Η επιδεκτικότητα είναι γενικά μιγαδικό μέγεθος και μπορεί να γραφεί 

ως 

χ=χ’+iχ’’                                                                                                               (3.3) 

και ο μιγαδικός δείκτης διάθλασης δίνεται από την σχέση 

n+ iκ ≡ 𝑛�= �1 + 𝜒                                                                                               (3.4) 

όπου n και κ είναι ο δείκτης διάθλασης και ο συντελεστής απόσβεσης αντίστοιχα. 

 

Από τις (3.2), (3.3) και (3.4) με εξίσωση των πραγματικών και φανταστικών μερών  

προκύπτει ότι 

 𝑛2-κ2= 1+ χ’                                                                                                         (3.5) 

2nκ= χ’’                                                                                                                 (3.6) 

Από τις παραπάνω σχέσεις μπορεί να υπολογιστεί η εξάρτηση από τη συχνότητα 

των n και κ γνωρίζοντας την εξάρτηση της γραμμικής επιδεκτικότητας από τη 

συχνότητα. Θεωρώντας τα ηλεκτρόνια που είναι προσκολλημένα στα σταθερά μόρια 

του διηλεκτρικού μέσω συνδετικών δυνάμεων ως αρμονικούς ταλαντωτές μπορεί να 

προκύψει μια σχέση της επιδεκτικότητας με τη συχνότητα (Griffiths 1999). Η 

εξίσωση κίνησης του αρμονικού ταλαντωτή 
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𝑑2𝑥
𝑑𝑡2

 + Γ 𝑑𝑥
𝑑𝑡

 +𝜔0
2x=−𝑒

𝑚
 E0 𝑒−𝑖𝜔𝑡                                                                               (3.7) 

έχει ως λύση 

x(t)= −𝑒
𝑚

1
 �𝜔0

2−𝜔2�−𝑖𝛤𝜔
 Ε0 𝑒−𝑖𝜔𝑡                                                                               (3.8)      

όπου ω0 είναι η φυσική συχνότητα ταλάντωσης και Γ η σταθερά απόσβεσης του 

ταλαντωτή. 

Η διπολική ροπή που προκύπτει από τη μετατόπιση αυτή του ηλεκτρονίου είναι 

p(t) = -ex(t) = 𝑒
2

𝑚
 1
 �𝜔0

2−𝜔2�−𝑖𝛤𝜔
 Ε0 𝑒−𝑖𝜔𝑡                                                                (3.9)      

Εν γένει, ηλεκτρόνια που βρίσκονται σε διαφορετικές θέσεις στο μόριο 

ταλαντώνονται με διαφορετικές φυσικές συχνότητες και σταθερές απόσβεσης. Αν 

υπάρχουν fj ηλεκτρόνια με φυσική συχνότητα ω  j και απόσβεση Γj και υπάρχουν Ν 

μόρια ανά μονάδα όγκου τότε η πόλωση δίνεται από τη σχέση 

P(t)=Np(t) = 𝑁𝑒
2

𝑚
 �∑ 𝑓𝑗

�𝜔𝑗
2−𝜔2�−𝑖𝛤𝑗𝜔

𝑗 � Ε0 𝑒−𝑖𝜔𝑡                                                     (3.10)                 

Από τη σύγκριση αυτής με την (3.1) προκύπτει 

χ=  𝑁𝑒
2

𝜀0𝑚
 �∑ 𝑓𝑗

�𝜔𝑗
2−𝜔2�−𝑖𝛤𝑗𝜔

𝑗 �                                                                                (3.11)  

και από τη σχέση (3.6) 

κ = 𝑁𝑒2

2𝑛𝜀0𝑚
 𝐼𝑚 �∑ 𝑓𝑗

�𝜔𝑗
2−𝜔2�−𝑖𝛤𝑗𝜔

𝑗 � =  𝑁𝑒2

2𝑛𝜀0𝑚
 ∑ 𝑓𝑗𝛤𝑗

�𝜔𝑗
2−𝜔2�−𝛤𝑗

2𝜔2𝑗                            (3.12) 

από την οποία φαίνεται ότι στο συντονισμό, όπου ω=ωj, ο συντελεστής απορρόφησης 

μεγιστοποιείται. 

Ένα ηλεκτρομαγνητικό κύμα μέσα στο γραμμικό υλικό χρησιμοποιώντας τη σχέση 

(3.4) γράφεται ως 

E(r,t)=E0𝑒𝑖(𝑘𝑧−𝜔𝑡)=𝐸0𝑒
�𝑖�𝜔𝑐𝑛+𝑖

𝜔
𝑐𝜅�𝑧−𝑖𝜔𝑡�=𝐸0𝑒

�𝑖𝜔�𝑛𝑧𝑐 −𝑡�−
𝜔𝜅𝑧
𝑐 �=E0𝑒−

𝜔𝜅𝑧
𝑐 𝑒𝑖𝜔�

𝑛𝑧
𝑐 −𝑡�    

                                                                                                                             (3.13) 

όπου το πρώτο εκθετικό είναι η απόσβεση του ηλεκτρικού πεδίου κατά τη διάδοσή 

του. Η ένταση του ηλεκτρομαγνητικού κύματος δίνεται τότε από τη σχέση 

𝐼 �= 1
2
𝜀0cn |𝐸(𝑟, 𝑡)|P

2 =1
2
𝜀0cn𝐸(𝑟, 𝑡)𝐸∗(𝑟, 𝑡)= 1

2
𝜀0cn𝐸02𝑒

�−2𝜔𝜅𝑐 𝑧�=𝐼0𝑒(−𝑎𝑧)         

(3.14) 

όπου  

α = 2𝜔𝜅
𝑐

                                                                                                                 (3.15) 
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είναι ο συντελεστής απορρόφησης. 

3.6.2 Μη γραμμική επιδεκτικότητα 
 

Η περιγραφή της γραμμικής διάδοσης των ηλεκτρομαγνητικών κυμάτων σε ένα 

μέσο από την εξάρτηση από την συχνότητα της γραμμικής επιδεκτικότητας του 

μέσου. Με όμοιο τρόπο η διάδοση ηλεκτρομαγνητικών κυμάτων σε μέσο όπου 

υφίστανται μη γραμμικές διαδικασίες περιγράφεται με όρους της μη γραμμικής 

επιδεκτικότητας του μέσου. Για τον υπολογισμό της μη γραμμικής επιδεκτικότητας 

διατηρούνται οι όροι υψηλότερης τάξης οι οποίοι παραλείπονται κατά τον 

υπολογισμό της γραμμικής επιδεκτικότητας. Έτσι έχοντας ως αφετηρία τη γενική 

έκφραση της πόλωσης κατά την αλληλεπίδραση υλικού-ακτινοβολίας 

𝑃�(𝑡) = 𝜀0𝜒(1)𝛦�(t) +ε0𝜒(2)𝛦�2(t) + ε0𝜒(3)𝛦�3(t) + …                                            (3.16) 

υπολογίζονται οι μη γραμμικές οπτικές επιδεκτικότητες χ(2), χ(3)… χρησιμοποιώντας 

κάποιο πολύπλοκο ατομικό η μοριακό μοντέλο πολλών ενεργειακών επιπέδων. 

Περιορίζοντας τη θεωρητική ανάλυση σε κεντροσυμμετρικά υλικά, όπως αυτά που 

μελετήθηκαν στην παρούσα εργασία, η παραπάνω έκφραση της πόλωσης 

περιορίζεται στις περιττές δυνάμεις της έντασης του πεδίου. Τα κεντροσυμμετρικά 

υλικά έχουν κέντρο συμμετρίας αντιστροφής και η πόλωση σε αυτά έχει ίδιο μέτρο 

και αντίθετη φορά όταν αντιστρέφεται η φορά του πεδίου. Αν στο δεξί μέρος της 

σχέσης (3.16) διατηρηθούν οι άρτιες δυνάμεις του πεδίου τότε η αλλαγή πρόσημου 

του πεδίου δεν θα έδινε ίσου μέτρου και αντίθετου πρόσημου πόλωση. Έτσι στα 

κεντροσυμμετρικά μέσα οι άρτιας τάξης επιδεκτικότητες έχουν μηδενική τιμή και η 

γενική έκφραση της πόλωσης απλοποιείται στη μορφή  

𝑃�(𝑡) = 𝜀0𝜒(1)𝛦�(t) +ε0𝜒(3)𝛦�3(t) + ε0𝜒(5)𝛦�5(t) + …                                            (3.17) 

Καθώς αυξάνει η τάξη της μη γραμμικής επιδεκτικότητας η τιμή της μειώνεται 

σύμφωνα με την προσεγγιστική σχέση 

𝜒(𝑛+2)/ χ(n) ≈ 𝐸0−2                                                                                                (3.18) 

όπου το ηλεκτρικό πεδίο 𝐸0−2 είναι χαρακτηριστικό του μη γραμμικού μέσου και 

είναι της τάξης του 1011Vm-1. Η σειρά της σχέσης (3.17) συγκλίνει για τιμές του Ε 

μικρότερες του Εο (ισχύει για τις πλείστες των δεσμών φωτός που υπάρχουν σήμερα) 

και μπορεί να τερματιστεί στον τρίτης τάξης όρο ο οποίος είναι ήδη αρκετά 

μικρότερος του γραμμικού όρου. 
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Η εξάρτηση του γραμμικού όρου από τη συχνότητα είναι απλή  ένα πεδίο E  

συχνότητας ω προκαλεί μια ταλαντούμενη πόλωση με συχνότητα ταλάντωσης ω και 

μέγεθος ανάλογο του χ(1)(ω). Αν το πεδίο έχει συνιστώσες διαφορετικών συχνοτήτων 

τότε η συνεισφορά τους στους γραμμικούς όρους της πόλωσης είναι απλώς 

αθροιστική. Η συμπεριφορά των μη γραμμικών όρων όμως είναι πιο πολύπλοκη. Για 

παράδειγμα για τον τρίτης τάξης όρο, αν το ηλεκτρικό πεδίο έχει τρεις διαφορετικές 

συνιστώσες ως προς τη συχνότητα, π.χ. 

𝐸�(𝑡) = 𝐸1�𝑒−𝑖𝜔1𝑡 + 𝑒𝑖𝜔1𝑡� +  𝐸2�𝑒−𝑖𝜔2𝑡 + 𝑒𝑖𝜔2𝑡�  +  𝐸3�𝑒−𝑖𝜔3𝑡 + 𝑒𝑖𝜔3𝑡�    (3.19) 

τότε το 𝛦�3 έχει 22 συνιστώσες διαφορετικών συχνοτήτων προερχόμενες από τον 

συνδυασμό αθροίσματος και διαφοράς των τριών συνιστωσών του 𝛦� , οι οποίες είναι 

𝜔1 + 𝜔2 + 𝜔3          𝜔1 +  𝜔2 − 𝜔3          𝜔1 −  𝜔2 + 𝜔3          −𝜔1 + 𝜔2 + 𝜔3           

2𝜔1 + 𝜔2                 2𝜔1 +  𝜔3                  3𝜔1  

2𝜔2 +  𝜔1                 2𝜔2 +  𝜔3                  3𝜔2 

2𝜔3 +  𝜔1              2𝜔3 +  𝜔2                   3𝜔3 

2𝜔1 −  𝜔2              2𝜔1 −  𝜔3                   𝜔1 

2𝜔2 −  𝜔1              2𝜔2 −  𝜔3                   𝜔2 

2𝜔3 −  𝜔1              2𝜔3 −  𝜔2                   𝜔3 

 

Σύμφωνα με την εξίσωση (3.17) το πεδίο 𝛦�(t) προκαλεί συνιστώσες πόλωσης σε 

όλες αυτές τις συχνότητες. Η τιμή της μη γραμμικής επιδεκτικότητας χ(3) εξαρτάται 

από τις συνιστώσες συχνότητας ηλεκτρικού πεδίου στις οποίες επιδρά. Επιπλέον, 

μέσω των στοιχείων του πίνακα ηλεκτρικού δίπολου, εξαρτάται από τα διανύσματα 

πόλωσης των τριών συνιστωσών πεδίου στην εξίσωση (3.19) και από τη κατεύθυνση 

της επαγόμενης πόλωσης P. Επομένως, εν γένει, η χ(3) είναι συνάρτηση τριών 

συχνοτήτων και τεσσάρων χωρικών κατευθύνσεων. Όπως θα δειχθεί παρακάτω η μη 

γραμμική επιδεκτικότητα τρίτης τάξης σχετίζεται με την διφωτονική απορρόφηση. 

Όμοια, η τριφωτονική απορρόφηση σχετίζεται με την πέμπτης τάξης επιδεκτικότητα. 
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3.6.3 Μη γραμμική-διφωτονική απορρόφηση 
 

Στη διφωτονική απορρόφηση από δύο δέσμες φωτός το ολικό πεδίο 𝛦�  είναι 

άθροισμα των 𝛦� R1 και 𝛦� R2 συχνότητας ω1 και ω2 αντίστοιχα. Από το γραμμικό και 

τρίτης τάξης όρο της εξίσωσης (3.17) προκύπτει 

𝑃� = 𝜀0𝜒(1)(𝛦�1 + 𝛦�2 ) +ε0𝜒(3) (𝛦�1 + 𝛦�2 )3                                                          (3.20) 

Παρακάτω συμβολίζονται με E+ και P+ οι συνιστώσες που έχουν χρονική εξάρτηση 

exp(-iωt) και με E– και P– αυτές που έχουν χρονική εξάρτηση exp(iωt). Οι όροι στις 

δύο πλευρές τις εξίσωσης (3.20) με την ίδια χρονική εξάρτηση μπορούν να 

εξισωθούν χωριστά. Το τμήμα το οποίο έχει χρονική εξάρτηση exp(-iω1t) δίνει 

P+ (ω1) = 

= 𝜀0�𝜒(1)(𝜔1)𝛦1+ +  6𝜒(3)(−𝜔2,𝜔2,𝜔1)𝛦2−𝛦2+𝛦1+ + 3𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔1)𝛦1−𝛦1+𝛦1+�R   

                                                                                                                             (3.21) 

όπου οι συχνότητες στις οποίες αναφέρεται η κάθε επιδεκτικότητα γράφονται τώρα 

αναλυτικά . Όμοια το τμήμα exp(-iω2t) δίνει 

P+ (ω2) = 

= 𝜀0�𝜒(1)(𝜔2)𝛦2+ +  6𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)𝛦1−𝛦1+𝛦2+ + 3𝜒(3)(−𝜔2,𝜔2,𝜔2)𝛦2−𝛦2+𝛦2+�R   

                                                                                                                             (3.22) 

Για τον υπολογισμό της διφωτονικής απορρόφησης στη συχνότητα ω2 θεωρείται 

ότι η δέσμη 1 έχει πολύ μεγαλύτερη ένταση από τη δέσμη 2 και δεν υπάρχει 

απορρόφηση στις συχνότητες ω1, ω2, 2ω1, 2ω2, αλλά μόνο διφωτονική απορρόφηση 

στη συχνότητα ω1+ω2. Η μέση, χρονικά, ένταση Ī10 της δέσμης 1 αλλάζει μόνο κατά 

ένα μικρό ποσοστό λόγω της διφωτονικής απορρόφησης και μπορεί να θεωρηθεί 

αμετάβλητη. Επιπλέον ο τελευταίος όρος της εξίσωσης (3.22) είναι πολύ μικρότερος 

του μεσαίου όρου και η εξίσωση γράφεται προσεγγιστικά ως 

𝑃+(𝜔2) = 𝜀0 �𝜒(1)(𝜔2) +  3
𝜀0𝑐𝑛𝜔1

𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)𝛪10�����  𝛦2+                            (3.23) 

όπου η ένταση του πεδίου δίνεται από τη σχέση 

𝛪 ̅= 2𝜀0cn𝐸−𝐸+                                                                                                    (3.24) 
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Ο δεύτερος όρος στην αγκύλη έχει τη μορφή ενός εξαρτώμενου από την ένταση 

όρου, προστιθέμενο στη γραμμική επιδεκτικότητα στη συχνότητα ω2. Η παραπάνω 

σχέση έχει τη μορφή της (3.1) 

P = 𝜀0𝜒�𝛦                                                                                                             (3.25) 

της γραμμικής αλληλεπίδρασης ακτινοβολίας-ύλης. Η σχέση που συνδέει επομένως 

τη συχνότητα με τον κυματάριθμο είναι όμοια με την (3.2) 

(kc/𝜔)2 = 1+ 𝜒�                                                                                                     (3.26) 

και ο μιγαδικός δείκτης διάθλασης όμοια με την (3.4) 

n+ik = kc/ω                                                                                                          (3.27) 

όπου n είναι ο δείκτης διάθλασης και κ είναι ο συντελεστής απόσβεσης, αντίστοιχα. 

Η επιδεκτικότητα είναι γενικώς μιγαδικός αριθμός και μπορεί να γραφεί ως 

𝜒 � =  𝜒 � ′ + 𝑖𝜒 �′′                                                                                                     

(3.28) 

Με 

𝜒 �′ = Re�𝜒(1)(𝜔2)� + 3
𝜀0𝑐𝑛𝜔1

 𝛪10����  Re�𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)�                                  (3.29) 

𝜒 � ′′ = 𝛪𝑚�𝜒(1)(𝜔2)� + 3
𝜀0𝑐𝑛𝜔1

 𝛪10����  Im�𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)� = 

= 3
𝜀0𝑐𝑛𝜔1

 𝛪10����  Im�𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)�                                                                  (3.30) 

εφόσον δεν υπάρχει απορρόφηση στη συχνότητα ω2. Από τις σχέσεις (3.26), (3.27) 

και (3.28) έχουμε 

(n+iκ)2 = 1+ 𝜒 �′+i𝜒 � ′′ ⇒ 𝑛2-𝜅2+i2nκ=1+ 𝜒 � ′+i𝜒 � ′′                                             (3.31) 

και επομένως 

𝑛2-𝜅2=1+ 𝜒 � ′                                                                                                       (3.32) 

2nκ= 𝜒 � ′′                                                                                                               (3.33) 

Ο συντελεστής απορρόφησης δίνεται ομοίως από τη σχέση (3.15) και επομένως 

αντικαθιστώντας από τη σχέση (3.33) και τη σχέση (3.30) προκύπτει ότι ο 

συντελεστής απορρόφησης της δέσμης 2, συχνότητας ω2, είναι 

𝛼2
(2) = 2𝜅2𝜔2

𝑐
=  𝜔2

𝑛2𝑐
 𝜒 � ′′= 3𝜔2

𝜀0𝑐2𝑛1𝑛2
 𝛪10����  Im�𝜒(3)(−𝜔1,𝜔1,𝜔2)�                            (3.34) 

ο οποίος εξαρτάται από την ένταση της δέσμης 1. Η μέση, χρονικά, ένταση της 

δέσμης 2 συχνότητας ω2 μειώνεται εκθετικά με την απόσταση z σύμφωνα με τη 

σχέση 

𝐼2� = 𝐼20����𝑒−𝑎2
(2)𝑧                                                                                                     (3.35) 
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και επομένως η εξασθένιση της δέσμης 2 εξαρτάται, μέσω του α(2), από την ένταση 

της δέσμης 1. 

Στην περίπτωση διφωτονικής απορρόφησης μίας δέσμης φωτός συχνότητας ω1 η 

σχέση (3.21) περιορίζεται στην 

P+ (ω) = 𝜀0�𝜒(1)(𝜔)𝛦+ +  3𝜒(3)(−𝜔 ,𝜔 ,𝜔 )𝛦−𝛦+𝛦+�                             (3.36) 

και ο συντελεστής απορρόφησης προκύπτει ότι είναι 

𝛼(2) = 3𝜔
2𝜀0𝑐2𝑛𝜔2

 𝛪1�   Im�𝜒(3)(−𝜔,𝜔,𝜔)�                                                               (3.37) 

3.7 Διφωτονικός πολυμερισμός 
 

   Ο διφωτονικός πολυμερισμός αποτελεί μία από τις κυριότερες εφαρμογές της 

διφωτονικής απορρόφησης. Η ιδιότητα της διφωτονικής απορρόφησης να περιορίζει 

την δράση της στο σημείο της εστίας φωτοβόλησης επέτρεψε τον περιορισμού της 

επέκτασης του πολυμερισμού στο παρακείμενο υλικό. Ως αποτέλεσμα ο 

πολυμερισμένος όγκος που δημιουργείται μετά από κάθε ακτινοβόληση έχει 

διαστάσεις της τάξεως των νανομέτρων με αποτέλεσμα να καθίσταται δυνατή η 

κατασκευή τρισδιάστατων νανοϊκριωμάτων. 

 

3.7.1 Φωτοπολυμερισμός με την χρήση φωτοεκκινητών 
 

Κατά την διαδικασία του φωτοπολυμερισμού το φως, το οποίο χρησιμοποιείται ως 

πηγή ενέργειας, προκαλεί τον πολυμερισμό μικρών, ακόρεστων, υγρής κατάστασης 

μορίων σε στερεά μακρομόρια (Sun 2004). Η συγκεκριμένη διαδικασία μπορεί να 

προκληθεί με πολλά είδη ακτινοβολιών όπως ακτίνες X, ακτίνες γ, μικροκύματα, 

δέσμες ιόντων ή ηλεκτρονίων. Παρόλα αυτά ο φωτοπολυμερισμός αναφέρεται σε 

ακτινοβολία στην υπεριώδη, ορατή και υπέρυθρη φασματική περιοχή. Το αρχικά 

υγρό υλικό που χρησιμοποιείται στον πολυμερισμό αποτελείται από μονομερή ή 

ολιγομερή. 

Με την ακτινοβόληση τα μόρια αυτά μπορούν να στερεοποιηθούν με δύο τρόπους: 

τον αλυσωτό ή τον βηματικό πολυμερισμό. Στον αλυσωτό πολυμερισμό 

πραγματοποιούνται αλυσιδωτές συνδέσεις μονομερών/ολιγομερών στο μόριο 
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οδηγώντας στο μακρομόριο, ενώ στο βηματικό πραγματοποιούνται μεμονωμένες 

συνδέσεις μεταξύ δύο μορίων. Η σημαντικότερη διαφορά στα δύο είδη αντιδράσεων 

αφορά την κβαντική απόδοση η οποία ορίζεται ως το πηλίκο του αριθμού των 

πολυμερισμένων μονάδων μονομερούς προς τον αριθμό των φωτονίων που 

απατούνται για να προκαλέσουν αυτόν τον πολυμερισμό.  

Στην περίπτωση του βηματικού πολυμερισμού η προσθήκη κάθε μονάδος 

μονομερούς ή ολιγομερούς απαιτεί την απορρόφηση ενός φωτονίου οδηγώντας σε 

τιμή κβαντικής απόδοσης μικρότερη της μονάδας. Αντίθετα στον αλυσωτό 

πολυμερισμό η κβαντική απόδοση μπορεί να έχει τιμή μερικές χιλιάδες καθώς ένα 

φωτόνιο μπορεί να προκαλέσει αλυσιδωτές αντιδράσεις και σύνδεση πολλών 

μονάδων μονομερούς ή ολιγομερούς στο μακρομόριο. Παρακάτω περιοριζόμαστε 

στον αλυσωτό φωτοπολυμερισμό. Για την πραγματοποίηση του φωτοπολυμερισμού 

εκτός από το μονομερές ή ολιγομερές συνήθως απαιτείται η προσθήκη φωτοεκκινητή 

για εκκίνηση ή την αύξηση της κβαντικής απόδοσης του πολυμερισμού. Οι 

φωτοεκκινητές είναι φωτοευαίσθητες ενώσεις χαμηλού μοριακού βάρους οι οποίες με 

την απορρόφηση του φωτός δημιουργούν ελεύθερες ρίζες ή ιόντα που δρουν ως 

εκκινητές του πολυμερισμού. 

Υπάρχουν δύο κύριες κατηγορίες αρχικών υλικών φωτοπολυμερισμού με βάση το 

μηχανισμό πολυμερισμού τους: στον πολυμερισμό μέσω ελευθέρων ριζών για 

ακρυλικές ενώσεις ή ακόρεστους εστέρες και στον κατιονικό πολυμερισμό εποξιδίων 

και βύνιλο-εθέρων. 
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3.7.2 Φωτοπολυμερισμός μέσω ελευθέρων ριζών 
 

Τα αρχικά μονομερή ή ολιγομερή που χρησιμοποιούνται στον φωτοπολυμερισμό 

μέσω ελευθέρων ριζών είναι συνήθως μεθακρυλικές ενώσεις. Η έναρξη του 

πολυμερισμού γίνεται με διάσπαση του διπλού δεσμού άνθρακα-άνθρακα σε απλό και 

σύνδεση με την ελεύθερη ρίζα του φωτοεκκινητή όπως φαίνεται παρακάτω.  

COO𝑅𝑚
𝑅.

→ 𝑅 𝐶𝑂𝑂𝑅𝑚 

Κατόπιν η ρίζα του μονομερούς συνδέεται με άλλο μονομερές με διάσπαση του 

διπλού δεσμού του. Η όλη διαδικασία φαίνεται σχηματικά παρακάτω: 

I
ℎ𝑣
�� 𝐼∗ → 𝑅. 

𝑅.+M→R𝑀. 𝑀→ R𝑀𝑀. →…→ 𝑅𝑀𝑛 P

. 

όπου με Ι και Ι* συμβολίζεται ο φωτοεκκινητής στη θεμελιώδη και διεγερμένη 

κατάσταση, με R· η ελεύθερη ρίζα, και Μ το μονομερές (ή ολιγομερές). Οι 

φωτοπαραγώμενες ελεύθερες ρίζες αντιδρούν με τα μονομερή ή ολιγομερή 

δημιουργώντας ρίζες μονομερών, οι οποίες συνενώνονται με νέα μονομερή και 

συνεχίζοντας οι ρίζες μονομερών μεγαλώνουν με αλυσιδωτές αντιδράσεις, έως ότου 

δύο ρίζες συναντηθούν μεταξύ τους. Η αύξηση της αλυσίδας τερματίζει με έναν από 

τους παρακάτω τρόπους: 

𝑅𝑀𝑛 P

. + 𝑅𝑀𝑚 P

. →R𝑀𝑚+𝑛𝑅 

𝑅𝑀𝑛 P

. + 𝑅𝑀𝑚 P

. → R𝑀𝑛 + 𝑅𝑀𝑚  

Η παραγωγή των ελευθέρων ριζών μετά από την απορρόφηση φωτονίου μπορεί να 

πραγματοποιηθεί με διάφορες φωτοχημικές διαδικασίες όπως διάσπαση του μορίου, 

απόσπαση ενδομοριακού ή διαμοριακού υδρογόνου, μεταφορά ηλεκτρονίου ή/και 

πρωτονίου. Ο πρώτος μηχανισμός είναι αυτός που απαντάται στους περισσότερο 

αποδοτικούς φωτοεκκινητές ελεύθερων ριζών (Fouassier 1995) και προκαλείται με 

διάσπαση δεσμού μεταξύ άνθρακα καρβονυλίου και α-άνθρακα (α-cleavage) όπως 

φαίνεται παρακάτω:  
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Σε πολλές περιπτώσεις η απορρόφηση του φωτός και η δημιουργία ελευθέρων 

ριζών πραγματοποιείται συνεργατικά από δύο διαφορετικά μόρια. Η απορρόφηση 

πραγματοποιείται από ένα μόριο φωτοαισθητήρα το οποίο μετά τη διέγερσή του 

ανταλλάσει ενέργεια ή/και άτομο υδρογόνου με ένα άλλο μόριο (συνεκκινητή) για τη 

δημιουργία ελεύθερων ριζών για τον πολυμερισμό. Ο συνεκκινητής (συνήθως 

τριτοταγής αμίνη) είτε δεν έχει τη δυνατότητα απορρόφησης φωτονίων είτε το φάσμα 

απορρόφησης του είναι μακριά από το μήκος κύματος που χρησιμοποιείται. Η 

διαδικασία δημιουργίας ελευθέρων ριζών στην περίπτωση αυτή φαίνεται σχηματικά 

παρακάτω 

 S 
ℎ𝑣
�� S*...

𝐷
→  D* → R⋅ 

όπου με S και D συμβολίζονται ο φωτοαισθητήρας και ο συνεκκινητής αντίστοιχα, 

ενώ με αστερίσκο σημειώνεται η διεγερμένη κατάσταση αυτών. 

Οι φωτοεκκινητές οι όποιοι χρειάζονται την παρουσία συνεκκινητή για την 

παραγωγή ελευθέρων ριζών ονομάζονται τύπου ΙΙ ενώ αυτοί που μπορούν να τις 

παράγουν μόνοι τους ονομάζονται τύπου Ι. ,ωστόσο οι φωτοεκκινητές τύπου Ι 

μπορούν να χρησιμοποιηθούν και ως τύπου ΙΙ. 

 

3.7.3 Κατιονικός φωτοπολυμερισμός 
 

Ορισμένου τύπου μονομερή όπως εποξίδια και βίνυλ-εθέρες που δεν 

πολυμερίζονται με ελεύθερες ρίζες είναι δυνατόν να πολυμεριστούν με την παρουσία 

κατιονικών φωτοεκκινητών (Decker et al 2001). Ο κατιονικός φωτοπολυμερισμός 

ξεκινά με τη δημιουργία ισχυρού Brösted ή Lewis οξέος το οποίο είναι ικανό να 

πολυμερίσει εποξίδια και βινύλια (LaFratta et al 2007). Στα επόξυ μονομερή η 

εκκίνηση του πολυμερισμού γίνεται με άνοιγμα του δακτυλίου oxirane ομάδος ενώ 

στους βίνυλ-εθέρες με τη διάσπαση του διπλού δεσμού άνθρακα-ανθρακα σε απλό. 

Το φωτο-οξύ δρα καταλυτικά και επομένως κάθε μόριο γεννήτορας φωτο-οξέως 

(photoacid generator, PAG) μπορεί να εκκινήσει πολλούς πολυμερισμούς. Σε πολλές 

περιπτώσεις κατά την ακτινοβόληση δημιουργείται το οξύ χωρίς να ξεκινά ο 

πολυμερισμός ή να γίνεται με πολύ μικρό ρυθμό μετά την ακτινοβόληση. Ο 

πολυμερισμός γίνεται σε δεύτερο στάδιο με τη θέρμανση της ρητίνης κατά την οποία 

πραγματοποιείται η διασύνδεση των μονομερών (Fouassier et al 1993). Το γεγονός 
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αυτό προσδίδει μεγαλύτερο χρόνο στη διαδικασία και αποτρέπει την απεικόνιση της 

μικροκατασκευής κατά τη διάρκεια της ακτινοβόλησης. ,ωστόσο λόγω της 

ασήμαντης διαφοράς του δείκτη διάθλασης του τμήματος που ακτινοβολείται δεν 

επηρεάζεται η δέσμη, δίνοντας περισσότερο ευέλικτους τρόπους ακτινοβόλησης με 

μεγαλύτερη ακρίβεια εγγραφής. Επίσης στον κατιονικό πολυμερισμό παρατηρείται 

συνήθως μικρότερη συρρίκνωση κατά τη στερεοποίηση, σε σχέση με τον 

πολυμερισμό ελευθέρων ριζών, γεγονός που οδηγεί σε μεγαλύτερη ακρίβεια στην 

κατασκευή των δομών. 

Τα φωτο-οξέα που χρησιμοποιούνται στον κατιονικό πολυμερισμό μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν και στην περίπτωση θετικού τύπου ρητίνης (Zhou et al 2002). Η 

ρητίνη αυτή είναι πολυμερισμένο υλικό του οποίου το τμήμα που ακτινοβολείται 

γίνεται διαλυτό και κατά το ξέπλυμα με διαλύτη (development) αφαιρείται. Αυτή η 

μέθοδος είναι ιδιαίτερα χρήσιμη σε ορισμένες μικροκατασκευές όπως οι 

μικροαυλακώσεις όπου η αφαίρεση του εσωτερικού τμήματος είναι πρακτικότερη 

από τη δημιουργία των τοιχωμάτων. 

 

3.7.4 Διφωτονικός φωτοπολυμερισμός 
 

Πολλά μονομερή που πολυμερίζονται με υπεριώδη ακτινοβόληση παρουσιάζουν 

την ίδια αντίδραση και με την ταυτόχρονη απορρόφηση δύο φωτονίων στην ορατή ή 

υπέρυθρη φασματική περιοχή, όταν η ένταση του φωτός είναι αρκετά μεγάλη (Sun et 

al 2004). Ωστόσο η απόδοση του διφωτονικού πολυμερισμού εξαρτάται από την 

ικανότητα διφωτονικής απορρόφησης των μονομερών, το κατώφλι του πολυμερισμού 

και την καταστροφή που μπορεί να προκληθεί από την υψηλής έντασης ακτινοβολία 

laser. Για την αύξηση της απόδοσης του διφωτονικού πολυμερισμού χρειάζονται 

μόρια με μεγάλη ενεργό διατομή διφωτονικής απορρόφησης. Τα μόρια αυτά 

απορροφώντας δύο φωτόνια είτε  μετατρέπονται σε ελεύθερες ρίζες ή ιόντα είτε 

μεταφέρουν ενέργεια σε άλλα μόρια (συνεκκινητές) μετατρέποντάς τα σε εκκινητές 

του πολυμερισμού. Όταν ο πολυμερισμός επιτυγχάνεται χωρίς την παρουσία 

συνεκκινητών τα μόρια αυτά ονομάζονται εκκινητές τύπου Ι ενώ όταν χρειάζονται 

συνεκκινητές ονομάζονται τύπου ΙΙ. Ωστόσο οι εκκινητές τύπου Ι μπορούν να 

χρησιμοποιηθούν και ως τύπου ΙΙ. 
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Στην εικόνα 3.4 φαίνονται σχηματικά οι συνηθέστερες διεργασίες που γίνονται 

μετά από τη διέγερση του ατόμου κατά την εκκίνηση του πολυμερισμού (Wu 2006). 

Μετά την μονοφωτονική ή διφωτονική απορρόφηση ο φωτοεκκινητής μεταβαίνει 

στην απλής πολλαπλότητας (singlet) διεγερμένη κατάσταση. Οι διεργασίες που 

ακολουθούν για την εκκίνηση του πολυμερισμού πραγματοποιούνται, στις 

περισσότερες περιπτώσεις, μετά από τη μετάβασή του μορίου στην τριπλής 

πολλαπλότητας κατάσταση (triplet) η οποία έχει μεγαλύτερο χρόνο ζωής. Το μόριο 

τότε μπορεί μέσω μεταφοράς ηλεκτρονίου/πρωτονίου με ένα δότη 

ηλεκτρονίου/υδρογόνου να προκαλέσει την δημιουργία εκκινητών πολυμερισμού. 

Ωστόσο οι τύπου Ι φωτοεκκινητές μπορούν να υποστούν απευθείας διάσπαση, χωρίς 

τη διαμεσολάβηση άλλου μορίου. Μέρος της απορροφούμενης ενέργειας μπορεί να 

χαθεί από την επαναφορά στη θεμελιώδη κατάσταση μέσω εσωτερικής μετατροπής ή 

με μεταφορά ενεργείας στο μονομερές ή σε οξυγόνο. Η δημιουργία των εκκινητών 

μπορεί να πραγματοποιηθεί επίσης μέσω της απορρόφησης του φθορισμού 

διφωτονικά διεγερμένων μορίων. Ο προκαλούμενος φθορισμός διεγείρει τους 

φωτοεκκινητές που χρησιμοποιούνται στο μονοφωτονικό φωτοπολυμερισμό. 

 

 
Εικόνα 3.4: Φωτοπολυμερισμός 
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3.7.5 Διφωτονική φωτολιθογραφία 
 

Στις αρχές της δεκαετίας του 1980 παρουσιάστηκε μία νέα τεχνική κατασκευής 

τρισδιάστατων δομών η οποία ονομάστηκε φωτολιθογραφία (Kodama et al 1981). 

Έχοντας ως βασική αρχή την διεργασία του φωτοπολυμερισμού μια δέσμη laser 

υπεριώδους σαρώνει την επιφάνεια ενός φωτοευαίσθητου υγρού υλικού που 

αποτελείται από μονομερή ή ολιγομερή προκαλώντας την στερεοποίηση του. Η 

διαδικασία της στερεολιθογραφιάς για τη δημιουργία τρισδιάστατης κατασκευής 

γίνεται πολυμερίζοντας επίπεδο ανά επίπεδο. Μία τυπική διάταξη στερεολιθογραφιάς 

φαίνεται στην εικόνα 3.5.  

 

 
Εικόνα 3.5: Διάταξη φωτολιθογραφίας για τρισδιάστατες κατασκευές 

 

Αρχικά το τρισδιάστατο σχέδιο της δομής που πρόκειται να κατασκευαστεί 

διαχωρίζεται σε δισδιάστατα επίπεδα ως προς τον άξονα της δέσμης (άξονας z). 

Ξεκινώντας από το κατώτερο δισδιάστατο επίπεδο γίνεται η σάρωση με τη δέσμη 
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laser για την δημιουργία του σχεδίου του επιπέδου αυτού μέσω πολυμερισμού το 

οποίο προσκολλάται στο υπόστρωμα. Μετά την κατασκευή του πρώτου επιπέδου, 

μετακινείται με την βοήθεια ηλεκτρονικού υπολογιστή το σημείο εστίασης σε 

ανώτερες στρώσεις της υγρής ουσίας. Πολυμερίζοντας με σάρωση της δέσμης laser 

σύμφωνα με το σχέδιο του δευτέρου επιπέδου και συνεχίζοντας την ίδια διαδικασία 

για τα άλλα επίπεδα δημιουργείται η τρισδιάστατη κατασκευή. Για την κατασκευή 

του κάθε επιπέδου εκτός από τη σάρωση της δέσμης μια άλλη μέθοδος είναι με την 

προβολή του σχεδίου στην αρχική ουσία διαμορφώνοντας τη δέσμη μέσω μίας 

δυναμικά μορφοποιούμενης μάσκας. 

Σε πρώτη φάση οι κατασκευές ήταν μακρο-διαστάσεων αλλά η τεχνική βελτιώθηκε 

σε μικρο-στερεολιθογραφία χρησιμοποιώντας βάσεις μικρο-μετακίνησης και 

καλύτερα οπτικά για την εστίαση της δέσμης σε μία λεπτή στρώση αρχικής υγρής 

ουσίας. Με αυτόν τον τρόπο κατέστησαν εφικτές μικροκατασκευές ανάλυσης 

μερικών μικρομέτρων. 

Οι δυσκολίες της συμβατικής λιθογραφίας στην κατασκευή δομών με ανάλυση 

μικρότερη του μικρομέτρου εξαλείφονται πλέον με την χρησιμοποίηση του 

διφωτονικού πολυμερισμού για την κατασκευή των δομών. Η διφωτονική 

απορρόφηση εξαρτάται από το τετράγωνο της έντασης του laser και επομένως 

περιορίζεται χωρικά σε μία στενή περιοχή της εστίας όπου υπάρχει μεγάλη ένταση 

και η οποία μπορεί να είναι όγκου μερικών φεμτολίτρων χρησιμοποιώντας 

αντικειμενικούς φακούς μεγάλου αριθμητικού ανοίγματος. Κατά συνέπεια ο 

προκαλούμενος πολυμερισμός συμβαίνει σε μια πολύ μικρή περιοχή δίνοντας έτσι 

μία ενδογενή τρισδιάστατη ανάλυση στη μέθοδο εγγραφής με την σάρωση της 

δέσμης και του υποστρώματος στις τρεις διαστάσεις.  

Οι πρώτες τρισδιάστατες μικροκατασκευές χρησιμοποιώντας την μέθοδο αυτή 

παρουσιάστηκαν το 1997 (Maruo et al 1997). Έκτοτε πολλές εργασίες έχουν 

δημοσιευτεί με την δημιουργία διφωτονικά πολυμερισμένων μικροκατασκευών με 

ανάλυση μερικών εκατοντάδων νανομέτρων. Η μελέτη για βελτιστοποίηση των 

τεχνικών και των υλικών που χρησιμοποιούνται έχει οδηγήσει σε διαστάσεις 

μικρότερες των 100nm (Haske et al 2007, Xing et al 2007). 
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Εικόνα 3.6 Διάταξη διφωτονικού πολυμερισμού 

 

Μία τυπική διάταξη διφωτονικού πολυμερισμού φαίνεται στην εικόνα 3.6. Η δέσμη 

laser διευρύνεται μέσω ενός τηλεσκοπίου ώστε να καλύπτει την πίσω επιφάνεια του 

φακού μικροσκοπίου που θα χρησιμοποιηθεί. Ένα ουδέτερο φίλτρο χρησιμοποιείται 

για τον έλεγχο της προσπίπτουσας ισχύς και ένα κλείστρο (shutter) για τον έλεγχο της 

ακτινοβόλησης. Η δέσμη laser εστιάζεται μέσω ενός αντικειμενικού φακού στο 

δείγμα που είναι τοποθετημένο σε γυάλινο πλακίδιο προσαρμοσμένο σε ηλεκτρονικά 

ελεγχόμενη βάση μετακίνησης στους τρεις άξονες. Η σάρωση στο εγκάρσιο, ως προς 

τον άξονα της δέσμης, επίπεδο μπορεί να γίνει και με τη χρήση γαλβανο-

περιστρεφόμενου ζεύγους κατόπτρων το οποίο προκαλεί μικρή απόκλιση της δέσμης 

από τον άξονα του φακού με αποτέλεσμα την εγκάρσια μετατόπιση της εστίας. Στην 

εικόνα 3.6 φαίνεται επίσης η δυνατότητα της συνεχούς παρακολούθησης της 

διαδικασίας πολυμερισμού μέσω μιας διάταξης ανάστροφου μικροσκοπίου. Το φώς 

από μια λάμπα επάνω από το δείγμα αφού περάσει από ένα φίλτρο υπεριώδους και 

διαμέσου της ρητίνης συλλέγεται από τον αντικειμενικό φακό μικροσκοπίου. Έπειτα 

μέσω ενός διχρωϊκού κάτοπτρου, το οποίο επιτρέπει την διέλευση της δέσμης laser 

ενώ αντίθετα ανακλά το φώς της λάμπας οδηγείται στην CCD κάμερα απεικονίζοντας 

την πολυμερισμένη δομή που κατασκευάζεται. 
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Για την αποφυγή ανεπιθύμητης μετατόπισης της μικροκροκατασκευής κατά τη 

διάρκεια της δημιουργίας της το δείγμα είναι συνήθως παχύρευστο υγρό, άμορφο, 

στερεό ή ημιστερεής (gel) μορφής. Σε σύγκριση με την υγρή μορφή τα δείγματα σε 

στερεή ή ημιστερεή κατάσταση έχουν περισσότερο δύσκολες και χρονοβόρες 

διαδικασίες προετοιμασίας. Παρόλα αυτά τα μειονεκτήματα, η αποτροπή 

μετακίνησης μέσα στα υλικά αυτά δίνει το πλεονέκτημα της κατασκευής περισσότερο 

πολύπλοκων δομών όπως αυτά που περιλαμβάνουν ελεύθερα κινούμενα μέρη. Η 

αύξηση του ιξώδους στα υγρής κατάστασης δείγματα μπορεί να επιτευχθεί με αύξηση 

του αριθμού των ολιγομερών ως προς τα μονομερή. Στα προπαρασκευασμένα 

εμπορικά δείγματα ένα πρώτο στάδιο μερικού πολυμερισμού με θέρμανση ή 

υπεριώδη ακτινοβόληση, αναδεύοντας συνεχώς, χρησιμοποιείται για τη βελτίωση του 

πολυμερισμού και για να γίνει πιο παχύρευστο το υλικό (Sun et al 2000). Επίσης 

μπορεί να γίνει προσθήκη άλλου μονομερούς/ολιγομερούς στο αρχικό για την 

αύξηση του ιξώδους ή της μετατροπής του σε ημιστερεή ή στερεή κατάσταση πριν 

από τον διφωτονικό πολυμερισμό. 

Το δείγμα για να είναι αποδοτικό στις μικροκατασκευές μέσω διφωτονικού 

πολυμερισμού πρέπει να έχει ορισμένα χαρακτηριστικά (Wu et al 2006). Απαραίτητη 

προϋπόθεση είναι να μην απορροφά μονοφωτονικά στο μήκος κύματος της δέσμης 

του λέιζερ καθώς στην περίπτωση αυτή δεν θα ήταν δυνατή η διφωτονική 

απορρόφηση. Επιπλέον ο ρυθμός πολυμερισμού του θα πρέπει να είναι αρκετά 

γρήγορος και να επιτρέπει την εστίαση της δέσμης με ελάχιστη σκέδαση. Το 

σχηματιζόμενο πολυμερές οφείλει να έχει υψηλή αντίσταση στους διαλύτες που 

χρησιμοποιούνται για την απομάκρυνση του μη-ακτινοβολημένου τμήματος 

προκειμένου να επιβιώνει κατά τη διαδικασία αυτή. Για τον ίδιο λόγο θα πρέπει να 

έχει όσο το δυνατόν καλύτερη προσκόλληση στο συνήθως γυάλινο υπόστρωμα που 

χρησιμοποιείται για την υποστήριξή της κατασκευής. Κατά την διάρκεια του 

πολυμερισμού πολλές φορές παρατηρείται αλλοίωση λόγω συρρίκνωσης και για τον 

λόγο αυτό χαρακτηρίζονται σημαντικές οι μηχανικές ιδιότητες που προσδίδει η 

πολυμερισμένη ουσία στην τρισδιάστατη κατασκευή ώστε να ανταποκρίνεται όσο το 

δυνατόν περισσότερο στο σχέδιο σάρωσης της δέσμης αλλά παράλληλα να είναι και 

εύκαμπτη και ανθεκτική ώστε να υποστηρίζουν τα επιπρόσθετα βάρη μετά την 

κατασκευή τους. Ένα άλλο απαραίτητο χαρακτηριστικό του μονομερούς ή 

ολιγομερούς που θα χρησιμοποιηθεί ως δείγμα είναι ο δείκτης διάθλασης του. Πιο 

συγκεκριμένα ο δείκτης διάθλασης του υλικού πρέπει να είναι κοντά στην τιμή του 
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γυαλιού (~1.5), το οποίο χρησιμοποιείται ως υπόστρωμα, για την αύξηση της 

εστιακής απόστασης και κατά συνέπεια την δυνατότητα κατασκευής μεγαλύτερου 

ύψους δομών. Σε πολλές κατασκευές, όπως οι φωτονικοί κρύσταλλοι, η αύξηση του 

δείκτη διάθλασης που παρατηρείται όταν η ρητίνη πολυμεριστεί, είναι επιθυμητό να 

είναι αρκετά μεγάλη ώστε να αυξάνεται η απόδοση αυτών των δομών. Τέλος τα 

ικριώματα που θα παρασκευαστούν θα πρέπει να έχουν απόλυτη θερμική ευστάθεια 

σε θερμοκρασίες έως 150OC. Αυτές οι ιδιότητες, καθώς και άλλες που απαιτούνται 

ανάλογα με τις εφαρμογές, επιτυγχάνονται με τη μίξη διαφόρων συστατικών για τη 

δημιουργία δειγμάτων με τα επιθυμητά χαρακτηριστικά. 

Παρόλο που η χρησιμοποίηση του διφωτονικού πολυμερισμού για την δημιουργία 

τρισδιάστατων μικροκατασκευών είναι σε πρώιμο στάδιο έχει βρει ήδη αρκετές 

εφαρμογές. Λόγω της υψηλής οπτικής καθαρότητας και της ομαλότητας των 

πολυμερισμένων δομών έχουν γίνει πολλές εφαρμογές στο πεδίο της οπτικής. Σε 

αυτές περιλαμβάνονται κυματοδηγοί, οπτικοί συζεύκτες, συμβολόμετρα (Klein et al 

2005), μικροφακοί (Guo et al 2006) ακόμη και μικρο-laser (Yokoyama et al 2003). 

Επίσης λόγω της δυνατότητας δημιουργίας λεπτομερειών της τάξης των 100nm η 

τεχνική έχει χρησιμοποιηθεί για την κατασκευή φωτονικών κρυστάλλων, διαφόρων 

μοτίβων, με ζώνη αποκοπής στην κοντινή υπέρυθρη περιοχή του φάσματος. 

Μειονέκτημα αποτελεί η μικρή σχετικά διαφορά του δείκτη διάθλασης με τον αέρα 

που μειώνει την απόδοση του φωτονικού κρυστάλλου. Όμως με προσθήκη στο 

αρχικό δείγμα συστατικών με υψηλό δείκτη διάθλασης μπορεί να αυξηθεί η απόδοση 

(Duan et al 2004). Επίσης μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως καλούπι γεμίζοντας την 

κατασκευή με υλικό υψηλού δείκτη διάθλασης και αφαίρεση του πολυμερούς, 

αφήνοντας ένα φωτονικό κρύσταλλο με το νέο υλικό (Sun et al 2007). 

 Ένας άλλος τομέας στον οποίο έχει βρει εφαρμογή ο διφωτονικός πολυμερισμός 

είναι οι μικρομηχανικές συσκευές. Έχουν κατασκευαστεί γρανάζια, αντλίες, 

σωληνώσεις, βελόνες και άλλες συσκευές σε διαστάσεις μερικών μικρομέτρων. 

Πολλές από τις μικροσυσκευές αυτές χρησιμοποιούνται στη μελέτη βιολογικών 

μικροσυστημάτων.  

Στη βιολογία επίσης έχει χρησιμοποιηθεί η δυνατότητα διφωτονικού πολυμερισμού 

ορισμένων πρωτεϊνών και κολλαγόνου (Basu et al 2005) για την δημιουργία μικρο 

κελιών καλλιέργειας κυττάρων, δίνοντας την προοπτική ακόμη και για απομόνωση 

ενδοκυτταρικών στοιχείων μέσα στο ίδιο κύτταρο. Παρακάτω θα μιλήσουμε για τις 

εφαρμογές του διφωτονικού πολυμερισμού πάνω στον συγκεκριμένο τομέα. 
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4.1 Υβριδικά μη βιοδιασπώμενα υλικά 
 

Τα βιοσυνθετικά είναι εξαιρετικά υβριδικά υλικά που αποτελούνται από οργανικά 

και ανόργανα τμήματα και προκύπτουν μέσω της βιο-ορυκτοποίησης.. Τα δόντια, τα 

κόκκαλα και τα μαλλιά και γενικότερα η εξωκυττάρια ουσία είναι χαρακτηριστικά 

παραδείγματα βιοσυνθετικών που αποτελούνται από ένα επαναλαμβανόμενο και 

καλά οργανωμένο οργανικό πολυμερές στο οποίο επικάθεται μία ανόργανη 

προσθήκη. Την τελευταία δεκαετία, νέοι τύποι υβριδικών πολυμερών έχουν 

παρασκευαστεί και έχουν την ονομασία ανόργανα-οργανικά συμπολυμερή. Τα 

συγκεκριμένα υλικά έχουν προσελκύσει το ενδιαφέρον των επιστημόνων λόγω των 

ιδιαίτερων φυσικών και χημικών τους ιδιοτήτων που προκύπτουν από την υβριδική 

τους φύση. Η παρασκευή τους γίνεται με την διαδικασία sol-gel ξεκινώντας από την 

υγρή μορφή. 

 

4.2 Διαδικασία sol-gel (θερμοαντιστρεπτής πηκτής) 
 

Oι πρώτες παρατηρήσεις πάνω στην διαδικασία sol-gel έγιναν το 1950 με τις 

μελέτες του Graham πάνω στα gel σιλικόνης. Τότε παρατηρήθηκε ότι η υδρόλυση 

του tetraethyl orthosilicate (TEOS), Si(OC2H5)4, σε όξινο περιβάλλον, παρήγαγε 

SiO2 στη μορφή υάλου. Ίνες θα μπορούσαν να αντληθούν από την πηκτή (gel), και 

μπορούσαν να παραχθούν ακόμη και οπτικοί φακοί. Παρόλα αυτά για να μην 

μετατραπεί η πηκτή σιλικόνης σε σκόνη απαιτούνταν υπερβολικά μεγάλοι χρόνοι 

αποξήρανσης γεγονός που δεν επέτρεπε την ανάδειξη τεχνολογικού ενδιαφέροντος. 

Ορισμένοι ερευνητές αναγνώρισαν την δυνατότητα να επιτύχουν υψηλά επίπεδα 

χημικής ομοιογένειας και το 1960 παρήγαγαν έναν μεγάλο αριθμό καινοτόμων 

συνθετικών κεραμικών που βασίζονταν σε Al, Si, Ti και Zr. 

Η τεχνολογία θερμοαντιστεπτής πηκτής (sol-gel) είναι ένα ισχυρό εργαλείο για την 

παρασκευή υβριδικών ανόργανων-οργανικών υλικών. Ως πλεονεκτήματα έχει της 

ευκολία προετοιμασίας, τροποποίησης και επεξεργασίας των υλικών, παράλληλα με 

την υψηλή οπτική τους ποιότητα, την φωτοχημική και ηλεκτροχημική τους αδράνεια 
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και την καλή μηχανική και χημική τους σταθερότητα. Αυτή η τεχνική περιλαμβάνει 

την μετατροπή ενός κολλοειδούς διαλύματος (λύμα/sol) που αποτελείται από 

μονομερή σε ένα ολοκληρωμένο δίκτυο πολυμερών (πηκτή/gel). Το sol,  που είναι 

ένα διάλυμα που περιέχει σωματίδια σε εναιώρημα, πολυμερίζεται σε χαμηλή 

θερμοκρασία για να διαμορφώσει ένα gel. Στη συνέχεια το gel θα συμπυκνωθεί μέσω 

μίας θερμικής διαδικασίας για να δώσει ένα ανόργανο υλικό τύπου υάλου, 

πολυκρυστάλλου ή gel. Με την συγκεκριμένη διεργασία είναι δυνατή η παραγωγή 

υβριδικών υλικών με ιδιαίτερες ιδιότητες και καθίσταται δυνατή η δημιουργία 

κατασκευών όπως οι ίνες και πολύ λεπτές επιστρώσεις με αποτέλεσμα να 

χρησιμοποιείται ευρέως σε χημικούς αισθητήρες, καταλύσεις και μεμβράνες 

(Sangeeta et al 1992, Klein 1993, Sakka 1996).  

Η διαδικασία παραγωγής περιλαμβάνει τέσσερα βήματα. Σαν πρώτο βήμα έχουμε 

την υδρόλυση και την συμπύκνωση στην οποία τα μονομερή όπως τα μεταλλικά 

οξείδια ή αλκοξείδια αναμιγνύονται με νερό και υπόκεινται σε υδρόλυση και 

συμπύκνωση για τον σχηματισμό πορώδων αλληλοσυνδεόμενων σύμπλοκων δομών. 

Σαν καταλύτης της συγκεκριμένης διεργασίας χρησιμοποιείται κάποιο οξύ όπως το 

HCL ή κάποια βάση όπως η NH3. Στο δεύτερο βήμα περιλαμβάνεται η 

ζελατινοποίηση, όπου ο διαλύτης απομακρύνεται και διαμορφώνεται το gel με 

θέρμανση σε χαμηλή θερμοκρασία. Η υδρόλυση και η συμπύκνωση δεν σταματούν 

μέχρι την ζελατινοποίηση με αποτέλεσμα να χάνεται ένας σημαντικός όγκος του 

δείγματος. Στην συνέχεια επέρχεται ο φωτοπολυμερισμός ως τρίτο στάδιο. Εξαιτίας 

της ύπαρξης διπλών δεσμών, προστίθεται στο δείγμα ο φωτοεκκινητής και οι 

φωτοεπαγόμενες ελεύθερες ρίζες προκαλούν τοπικό πολυμερισμό.  Κατ;a την 

διάρκεια αυτού του σταδίου δεν υπάρχει απομάκρυνση υλικού με αποτέλεσμα ο 

όγκος να παραμένει σταθερός. Τελευταίο στάδιο της διαδικασίας αποτελεί η 

ανάπτυξη. Σε αυτήν την φάση το sol-gel εμβαπτίζεται στον κατάλληλο διαλύτη και το 

μη πολυμερισμένο υλικό απομακρύνεται. Στην συγκεκριμένη πειραματική 

διαδικασία, η sol-gel τεχνική χρησιμοποιήθηκε για την προετοιμασία δύο 

διαφορετικών φωτοευαίσθητων υβριδικών υλικών, το ένα με βάση το  Zirconium και 

το άλλο με βάση το Titanium.Η διαδικασία σύνθεσης τους περιγράφεται παρακάτω.     
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4.3 Υλικό sol-gel Zirconium 
 

Πρόσφατα το συγκεκριμένο υβριδικό οργανικό-ανόργανο sol-gel υλικό, το οποίο 

είναι ένα σύμπλεγμα Zirconium και σιλικόνης, παράχθηκε από τις ερευνήτριες Μ. 

Φαρσάρη και Μ. Βαμβακάκη για φωτονικές εφαρμογές με την τεχνική του 

διφωτονικού πολυμερισμού. Το κυριότερο χαρακτηριστικό του συγκεκριμένου 

υλικού είναι η ελάχιστη συρρίκνωση κατά την διαδικασία του πολυμερισμού 

(Sakellari et al 2008, Ovsianikov et al 2008, Ovsianikov et al 2009, Bhuian et al 2006, 

Farsari et al 2010). Επιπλέον τροποποιώντας την αναλογία Zirconium- σιλικόνης, 

αλλάζει και ο δείκτης διάθλασης του υλικού. 

4.3.1 Σύνθεση του υλικού sol-gel Zirconium 
 

Το υλικό παρασκευάζεται από methacryloxypropyltrimethoxysilane (MAPTMS, 

Polysciences Inc.) και methacrylic acid (MAA, Sigma-Aldrich). Και τα δύο 

συστατικά αποτελούνται από φωτοπολυμεριζόμενες μεθακρυλικές ομάδες. Το 

Zirconium n-propoxide (Zr(OCH2CH2CH3)4 , (ZPO, 70% solution in 1-propanol, 

Sigma-Aldrich) χρησιμοποιήθηκε για την δημιουργία του ανόργανου δικτύου. Η 

μοριακή αναλογία του MAPTMS προς το ZPO ήταν 8:2. Το ανόργανο προποξίδιο 

στην συνέχεια αναμείχθηκε με ΜΑΑ και ερευνήθηκαν τέσσερεις διαφορετικές 

αναλογίες ZPO με MAA, 1:3, 1:4, 1:8 και 1:12. Η σύνθεση των συγκεκριμένων 

υλικών περιγράφεται παρακάτω. 

Αρχικά το ΜΑΡΤΜS υδρολύθηκε με την προσθήκη 0.1M HCl και το μείγμα 

ανακινήθηκε για 30 λεπτά. Σε ένα ξεχωριστό δοχείο το ZPO αναμείχθηκε με MAA 

παρουσία ίσου όγκου Dimethyl Sulfoxide και το sol που παράχθηκε ανακινήθηκε για 

30 λεπτά. Έπειτα το  MAPTMS sol προστέθηκε στάγδην στο ανακινημένο ZPO sol 

και  η ανακίνηση συνεχίστηκε για περίπου μία ώρα. Στην συνέχεια προστέθηκε ο 

φωτοεκκινητής Irgacure 369 (Ciba Speciality Chemicals) , 1.4wt% στο MAPTMS για 

να παραχθεί το τελικό προϊόν. Μετά από ανακίνηση έξι ωρών, το δείγμα 

φιλτραρίστηκε χρησιμοποιώντας φίλτρα 0,22μm. Στην εικόνα 4.1 παρουσιάζονται οι 

χημικοί τύποι και οι αντιδράσεις που πραγματοποιούνται κατά την διαδικασία sol-gel 

μέχρι το τελικό προϊόν. 
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Εικόνα 4.1: Σύνθεση του υλικού sol-gel Zirconium 

 

 

 

 

 



74 
 

4.3.2 Προετοιμασία πριν τον πολυμερισμό 
Οι επιστρώσεις κατασκευάστηκαν με την διαδικασία του spin-coating αφού τα 

υλικά είχαν ήδη τοποθετηθεί πάνω σε καλυπτρίδες υάλου. Οι λεπτές επιστρώσεις 

αποξηράθηκαν για 12 ώρες σε συνθήκες κενού και θερμοκρασίας περίπου 50οC. Οι 

συνθήκες κενού και αυξημένης θερμοκρασίας συνέβαλαν στην συμπύκνωση των 

hydroxyl-mineral ομάδων και την δημιουργία της ανόργανης μήτρας. Σε επόμενο 

στάδιο επεξεργασίας το υλικό που δεν είχε εκτεθεί στην λέιζερ ακτινοβολία 

απομακρύνθηκε με την βοήθεια μείγματος 1:1 isopropanol :4 -methyl-2-pentanon και 

έπειτα isopropanol. 

 

4.3.3 Φάσματα απορρόφησης των υλικών 
Τα φάσματα εκπομπής των λεπτών επιστρώσεων μετρήθηκαν με UV-Vis 

Spectrometer. Η εικόνα 4.2 αποτυπώνει τα φάσματα απορρόφησης των υλικών με τις 

διαφορετικές αναλογίες που χρησιμοποιήθηκαν 

 

 

Εικόνα 4.2: Φάσματα απορρόφησης των υλικών 
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4.3.4 Οπτικές ιδιότητες 
Έχει αποδειχτεί ότι τροποποιώντας την αναλογία ΜΑΡΤΜS και ZPO τροποποιείται 

ο δείκτης διάθλασης του υλικού (Εικόνα 4.3). Όπως φαίνεται και στο διάγραμμα όσο 

αυξάνεται το ποσοστό του ΖΡΟ τόσο αυξάνεται και ο δείκτης διάθλασης του υλικού. 

Το γεγονός ότι η αύξηση αυτή είναι γραμμική απλοποιεί τα κριτήρια του σχεδιασμού 

του υλικού. 

 

Εικόνα 4.3: Συσχέτιση δείκτη διάθλασης και αναλογίας MAPTMS:ZPO. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



76 
 

 4.4 Υλικό sol-gel Τitanium 
Πρόσφατα το συγκεκριμένο υβριδικό οργανικό-ανόργανο sol-gel υλικό, το οποίο 

είναι ένα σύμπλεγμα Τitanium και σιλικόνης, παράχθηκε από τις ερευνήτριες Μ. 

Φαρσάρη και Μ. Βαμβακάκη για φωτονικές εφαρμογές με την τεχνική του 

διφωτονικού πολυμερισμού. Το κυριότερο χαρακτηριστικό του συγκεκριμένου 

υλικού είναι η ελάχιστη συρρίκνωση κατά την διαδικασία του πολυμερισμού. 

Επιπλέον τροποποιώντας την αναλογία Τitanium - σιλικόνης, επηρεάζεται και ο 

δείκτης διάθλασης του υλικού (Sakellari et al 2010). 

 

4.4.1 Σύνθεση του υλικού sol-gel Τitanium 
Το υλικό παρασκευάζεται από methacryloxypropyltrimethoxysilane (MAPTMS, 

Polysciences Inc.) και methacrylic acid (MAA, Sigma-Aldrich). Και τα δύο 

συστατικά αποτελούνται από φωτοπολυμεριζόμενες μεθακρυλικές ομάδες. Το 

Τitanium isopropoxide (Ti[OCH(CH3)2]4), (Ti(iPO),97% Sigma-Aldrich) 

χρησιμοποιήθηκε για την δημιουργία του ανόργανου δικτύου. Η μοριακή αναλογία 

του MAPTMS προς το Ti(iPO) ήταν 8:2. Το ανόργανο ισοπροποξίδιο στην συνέχεια 

αναμείχθηκε με ΜΑΑ και ερευνήθηκαν τέσσερεις διαφορετικές αναλογίες Ti(iPO) με 

MAA, 1:3, 1:4, 1:8 και 1:12. Η σύνθεση των συγκεκριμένων υλικών περιγράφεται 

παρακάτω. 

Αρχικά το ΜΑΡΤΜS υδρολύθηκε με την προσθήκη 0.1M HCl και το μείγμα 

ανακινήθηκε για 30 λεπτά. Σε ένα ξεχωριστό δοχείο το Ti(iPO) αναμείχθηκε με MAA 

παρουσία ίσου όγκου Dimethyl Sulfoxide και το sol που παράχθηκε ανακινήθηκε για 

12 ώρες. Έπειτα το  MAPTMS sol προστέθηκε στάγδην στο ανακινημένο Ti(iPO) sol 

και  η ανακίνηση συνεχίστηκε για περίπου μία ώρα. Στην συνέχεια προστέθηκε ο 

φωτοεκκινητής Irgacure 369 (Ciba Speciality Chemicals) , 1.4wt% στο MAPTMS για 

να παραχθεί το τελικό προϊόν. Μετά από ανακίνηση έξι ωρών, το δείγμα 

φιλτραρίστηκε χρησιμοποιώντας φίλτρα 0,22μm. Στην εικόνα 4.4 παρουσιάζονται οι 

χημικοί τύποι και οι αντιδράσεις που πραγματοποιούνται κατά την διαδικασία sol-gel 

μέχρι το τελικό προϊόν. 
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Εικόνα 4.4: Σύνθεση του υλικού sol-gel Titanium 
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4.4.2 Προετοιμασία πριν τον πολυμερισμό 
 

Οι επιστρώσεις κατασκευάστηκαν με την διαδικασία του spin-coating αφού τα 

υλικά είχαν ήδη τοποθετηθεί πάνω σε καλυπτρίδες υάλου. Οι λεπτές επιστρώσεις 

αποξηράθηκαν για 12 ώρες σε συνθήκες κενού και θερμοκρασίας περίπου 50οC. Οι 

συνθήκες κενού και αυξημένης θερμοκρασίας συνέβαλαν στην συμπύκνωση των 

hydroxyl-mineral ομάδων και την δημιουργία της ανόργανης μήτρας. Σε επόμενο 

στάδιο επεξεργασίας το υλικό που δεν είχε εκτεθεί στην λέιζερ ακτινοβολία 

απομακρύνθηκε με την βοήθεια μείγματος 1:1 isopropanol :4 -methyl-2-pentanon και 

έπειτα isopropanol. 

 

4.4.3 Φάσματα απορρόφησης των υλικών 
 

Τα φάσματα εκπομπής των λεπτών επιστρώσεων μετρήθηκαν με UV-Vis 

Spectrometer. Η εικόνα 4.5 αποτυπώνει τα φάσματα απορρόφησης των υλικών με τις 

διαφορετικές αναλογίες που χρησιμοποιήθηκαν 

 

 
Εικόνα 4.5: Φάσματα απορρόφησης των υλικών 
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4.4.4 Οπτικές ιδιότητες 
 

Έχει αποδειχτεί ότι ενώ ο δείκτης διάθλασης αυξάνει γραμμικά με το titanium 

isopropoxide, η αύξηση του ΜΑΑ τον αφήνει ανεπηρέαστο (Εικόνα 4.6).  

 

 
Εικόνα 4.6: Συσχέτιση δείκτη διάθλασης και αναλογίας MAPTMS:ΤΙΡ. 
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4.5 Διάταξη διφωτονικού πολυμερισμού 
 

 
Εικόνα 4.7: Διάταξη διφωτονικού πολυμερισμού 

 

Στην εικόνα 4.7 παρουσιάζεται η πειραματική διάταξη που χρησιμοποιήθηκε στα 

πειράματα διφωτονικού πολυμερισμού. Η πηγή του λέιζερ που χρησιμοποιήθηκε 

ήταν ένα Ti:Sapphire femtosecond oscillator που λειτουργούσε στα 800nm. Η 

διάρκεια του παλμού του συγκεκριμένου λέιζερ ήταν λιγότερο από 200fs συχνότητα 

50-80MHz. Η ενέργεια που χρειαζόταν για τον πολυμερισμό διέφερε ανάλογα με το 

υλικό, τον φωτοεκκινητή και την εστίαση αλλά συνήθως ήταν της τάξης μερικών 

nanojοules ανά παλμό. 

Μεταφέροντας το σημείο εστίασης τρισδιάστατα μέσα στο δείγμα 

κατασκευάζονταν τα ικριώματα. Η φωτοπολυμεριζόμενη δομή συνήθως 

κατασκευάζεται σε στρώσεις με την βοήθεια ενός x-y galvanometric mirror scanner ή 

x-y piezoelectric stages. Στην πρώτη περίπτωση η δομή παραμένει ακίνητη και 

κινείται η δέσμη ενώ στην δεύτερη περίπτωση το δείγμα μετακινείται και ο παλμός 

παραμένει εστιασμένος σε ένα συγκεκριμένο σημείο του χώρου. Η κίνηση στον z 

άξονα πραγματοποιείται με την χρήση μίας υψηλής ευαισθησίας linear stage.  

Στην δική μας διάταξη χρησιμοποιήθηκε ένα x-y-z galvanometric minor digital 

scanner (Scanlabs Hurryscan II)που ελεγχόταν από το λογισμικό SAMLight 

(SCAPS). Το συγκεκριμένο λογισμικό πραγματοποιεί τον σχεδιασμό της κατασκευής 
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ανά επίπεδο. Το beam waist του εστιαζόμενου λέιζερ παλμού προκύπτει από τον τύπο 

r= 0.61X/N.A (Ν.Α.: numerical aperture). Ο έλεγχος του παλμού μπορεί να ελεγχθεί 

με ένα ταχύ μηχανικό διάφραγμα ενώ η ένταση του ελέγχεται με neutral density 

filters, με variable attenuator ή έναν συνδυασμό ενός polarizer και ενός waveplate. 

Για την παρακολούθηση της διαδικασίας πολυμερισμού χρησιμοποιείται μία CCD 

κάμερα πίσω από έναν διχροϊκό καθρέπτη καθώς κατά την διαδικασία πολυμερισμού 

αλλάζει ο δείκτης διάθλασης με αποτέλεσμα οι ακτινοβολούμενες δομές να γίνονται 

ορατές. Μετά το πέρας της διαδικασίας απομακρύνεται το μη πολυμερισμένο υλικό 

όπως σε κάθε τεχνική λιθογραφίας.  
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4.6 Κυτταρικές σειρές 
 

Η μηχανική ιστών χρησιμοποιεί ζωντανά κύτταρα ως κατασκευαστικά υλικά. 

Χαρακτηριστικά παραδείγματα αποτελούν οι ινοβλάστες στην μηχανική ιστών 

δέρματος και τα χονδροκύτταρα στην αντικατάσταση αρθρικού χόνδρου. Στην 

συγκεκριμένη έρευνα χρησιμοποιήθηκαν φυσιολογικοί ινοβλάστες ποντικού 

(ΝΙΗ/3Τ3), φυσιολογικοί ινοβλάστες ανθρώπου (ATCC® PCS-201-012TM ) και 

φυσιολογικά επιδερμιδικά κερατινοκύτταρα ανθρώπου (ATCC® PCS-200-011TM ). 

4.6.1 Ινοβλάστες 
 

H ινοβλάστη (Εικόνα 4.8) αποτελεί τον μόνο κυτταρικό τύπο που απαντάται, 

ανεξαιρέτως, σε όλα τα είδη συνδετικού ιστού. Έχει σχήμα ατρακτοειδές ή 

αστεροειδές και από το κυτταρικό σώμα προσεκβάλλουν κοντές, διακλαδιζόμενες 

αποφυάδες. Στο ενήλικο άτομο οι ινοβλάστες εκκρίνουν κολλαγόνο. Περιέχουν 

μεγάλο ωοειδή πυρήνα, του οποίου η χρωματίνη συγκεντρώνεται σε περιφερικά 

αθροίσματα κάτω από την πυρηνική μεμβράνη. Σε κεντρικότερη θέση του πυρήνα 

διακρίνεται ένα ευμέγεθες πυρήνιο. Το κυτταρόπλασμα είναι βασεόφιλο και περιέχει 

τα οργανίδια που συμμετέχουν στην πρωτεϊνοσύνθεση. Οι ινοβλάστες συνθέτουν τις 

πρωτεΐνες των ινών του συνδετικού ιστού( κολλαγόνο, ελαστικές ίνες, κτλ.), τις 

δομικές γλυκοπρωτεΐνες και τις πρωτεογλυκάνες της θεμέλιας ουσίας. Έτσι, ελέγχουν 

τη σύσταση αλλά και την διατήρηση της ακεραιότητας αυτής. . Όπως και άλλα 

κύτταρα του συνδετικού ιστού, οι ινοβλάστες προέρχονται από τα αρχέγονα 

μεσεγχυματικά κύτταρα. Η σύνθεση του εξωκυττάριου χώρου προσδιορίζει τις 

φυσικές ιδιότητες των συνδετικών ιστών. Με αυτόν τον τρόπο και ανάλογα με την 

θέση που εντοπίζονται στο σώμα παρατηρούνται και διαφορετικές μορφές των 

ινοβλαστών. Οι Ενεργοποιημένοι ινοβλάστες ανιχνεύονται κατά την επούλωση 

τραυμάτων. Έχουν μεγάλο υποστρόγγυλο πυρήνα με εμφανές πυρήνιο, άφθονο 

κυτταρόπλασμα και μεγάλες επιμήκεις κυτταροπλασματικές αποφυάδες.  Οι 

μυοϊνοβλάστες που παρουσιάζουν επιπροσθέτως συσταλτική δράση, διαδραματίζουν 

σημαντικό ρόλο στη συστολή και στην ελάττωση της έκτασης του σχηματιζόμενου 

ουλώδους ιστού. Στον λεμφικό ιστό και στο μυελό των οστών, όταν οι ινοβλάστες 

σχηματίζουν τις δικτυωτές ίνες λαμβάνουν αστεροειδές σχήμα με πολλές 
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διακλαδώσεις και ονομάζονται δικτυωτά κύτταρα. Τέλος ο όρος ινοκύτταρο 

αποδίδεται στα κύτταρα που παρουσιάζουν χαμηλή συνθετική δραστηριότητα, μικρό 

μέγεθος, ελάχιστο κυτταρόπλασμα και συρρικνωμένο βαθυχρωματικό πυρήνα. Τα 

ινοκύτταρα παρατηρούνται στους τένοντες και στον κερατοειδή χιτώνα του 

οφθαλμού. 

Στα παρακάτω πειράματα χρησιμοποιήθηκαν δύο κυτταρικές σειρές ινοβλαστών: 

i. φυσιολογικοί ινοβλάστες ανθρώπου (ATCC® PCS-201-012TM ) 

ii. φυσιολογικοί ινοβλάστες ποντικού ΝΙΗ/3Τ3 (ATCC® CRL1658TM ) 

με θρεπτικό υλικό Dulbecco’s modified Eagle’s medium (DMEM) ενισχυμένο με 

10% foetal bovine serum (FBS) και 1% αντιβιοτικό διάλυμα (Gentamycin, GIBCO, 

Invitrogen, Karlsruhe, Germany).  

 
Εικόνα 4.8: Ενεργή ινοβλάστη (αριστερά) και ινοβλάστη σε φάση ηρεμίας (δεξιά). 

Παρουσιάζονται τα εξωτερικά μορφολογικά χαρακτηριστικά και η υπερμικροσκοπική 

δομή κάθε κυττάρου. Οι ενεργές ινοβλάστες που παρουσιάζουν έντονη 

πρωτεϊνοσύνθεση είναι πλουσιότερες σε μιτοχόνδρια, σταγονίδια λιπιδίων, συσκευή 

Golgi και αδρό ενδοπλασματικό δίκτυο, σε σύγκριση με τις ινοβλάστες που 

βρίσκονται σε φάση ηρεμίας (συχνά ονομάζονται ινοκύτταρα). 
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4.6.2 Κερατινοκύτταρα 
 

       Η εξωτερική επιφάνεια του δέρματος αποτελείται από κερατινοποιημένο 

πλακώδες επιθήλιο που ονομάζεται επιδερμίδα (εικόνα 4.9). Το πάχος της 

επιδερμίδας ποικίλλει ανάλογα με τις λειτουργικές δυνατότητες και τις επιδράσεις 

αφυδάτωσης στις οποίες υπόκειται. Τα κύτταρα που παράγονται με μίτωση στη 

βασική στιβάδα, κοντά στο χόριο της επιδερμίδας, υφίστανται μεταβολές ωρίμανσης 

όσον αφορά στην παραγωγή κερατίνης. Η εξωτερική κερατινοποιημένη στιβάδα 

αποπίπτει συνεχώς και αντικαθίσταται με προοδευτική μετακίνηση και ωρίμανση των 

κυττάρων της βασικής στιβάδας. Έτσι όλα τα κύτταρα αυτής της κυτταρικής σειράς 

περιγράφονται ως κερατινοκύτταρα. Γενικά ο ρυθμός μίτωσης στη βασική στιβάδα 

είναι ισοδύναμος με τον ρυθμό αποφολίδωσης της κερατίνης από την εξωτερική 

επιφάνεια. Στον άνθρωπο η διενέργεια ωρίμανσης ενός βασικού κυττάρου έως την 

αποφολίδωση του διαρκεί από 25 έως 50 ημέρες, ενώ είναι ταχύτερη σε περιοχές που 

εκτίθενται σε έντονες δυνάμεις τριβής. 

Οι φάσεις αυτής της δυναμικής διεργασίας αντικατοπτρίζονται στις πέντε 

ακόλουθες μορφολογικές στιβάδες: 

   Η βασική στιβάδα. Τα κύτταρα της βασικής στιβάδας έχουν σχήμα κυβοειδές ή 

χαμηλό κυλινδρικό και είναι προσκολλημένα στη βασική μεμβράνη με 

ημιδεσμοσώματα. Τα γειτονικά κύτταρα αυτής της στιβάδας συνδέονται μεταξύ τους 

με δεσμοσώματα. Τα βασικά κύτταρα έχουν στρογγυλούς ή ωοειδείς πυρήνες με 

ευδιάκριτα πυρήνια και το κυτταρόπλασμα τους είναι πλούσιο σε ριβοσώματα και 

μιτοχόνδρια. Σε μικρό βαθμό βρίσκονται τονοϊνίδια, καθώς και κοκκία μελανίνης και 

λυσοσώματα. Στα κύτταρα της βασικής στιβάδας παρατηρούνται μιτώσεις , ενώ 

ανάμεσα τους βρίσκονται διάσπαρτα μελανινοκύτταρα και κύτταρα Merkel.  

   Η ακανθωτή στιβάδα. Τα ακανθωτά κύτταρα έχουν πολυεδρικό σχήμα με κεντρικό 

στρογγυλό πυρήνα και ροδόχροο κυτταρόπλασμα. Βρίσκονται σε επαφή μεταξύ τους 

με ένα σύστημα μεσοκυττάριων γεφυρών που σχηματίζονται από μικρές 

κυτταροπλασματικές αποφυάδες της κυτταρικής επιφάνειας και καταλήγουν σε 

συνάψεις δεσμοσωμάτων. Το κυτταρόπλασμα των ακανθωτών κυττάρων περιέχει 

πολλά τονοϊνίδια και ωοειδείς κατασκευές, τα σωμάτια του ODLAND. 

   Η κοκκώδης στιβάδα. Τα κοκκώδη κερατινοκύτταρα περιέχουν μικρά ή ωοειδή 

βασίφιλα στρογγυλά σωμάτια (κοκκία κερατοϋαλίνης) που αποτελούνται από 
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πρωτεϊνικό υλικό, το οποίο περιέχει άφθονα αμινοξέα πλούσια σε θείο. Περιέχουν 

επίσης άφθονα τονοϊνίδια και σωμάτια Odland. Μετά την νέκρωση του πυρήνα και 

του κυτταροπλάσματος η κερατοϋαλίνη και τα τονοϊνίδια ενώνονται και σχηματίζουν 

την κερατίνη στιβάδα. Tα σωμάτια του Odland παράγουν ένα σύμπλοκο υδροφοβικού 

φωσφολιπιδίου το οποίο δρα ως συγκολλητική ουσία των φολίδων της κερατίνης. 

   Η διαυγής στιβάδα. Είναι παρούσα μόνο σε εξαιρετικά παχύ δέρμα (παλάμες - 

πέλματα) και εμφανίζεται ως ομοιογενές στρώμα μεταξύ της κοκκιώδους και της 

κερατινοποιημένης στιβάδας. 

   Η κερατίνη στιβάδα. Αποτελείται από απύρηνα και πεπλατυσμένα 

κερατινοκύτταρα. Αυτά είναι αφυδατωμένα, περιέχουν κερατίνη η οποία διαθέτει 

ελαστικότητα , μηχανική αντοχή και ανθεκτικότητα στις χημικές επιδράσεις του 

περιβάλλοντος. Έτσι η σημασία της στιβάδας αυτής για την αμυντική λειτουργία του 

δέρματος είναι ουσιαστική. Από την επιφάνεια της κερατίνης συνεχώς απολεπίζονται 

κύτταρα. Η ομαλή λειτουργία της απολέπισης συμβάλλει στην ανανέωση της 

στιβάδας της κερατίνης, καθώς και στην απομάκρυνση μικροβίων και ουσιών.  

Στα παρακάτω πειράματα χρησιμοποιήθηκε μία κυτταρικές σειρές 

κερατινοκυττάρων: 

i. φυσιολογικά επιδερμιδικά κερατινοκύτταρα ανθρώπου (ATCC® PCS-

200-011TM)  

με θρεπτικό υλικό Keratinocyte Growth Kit (ATCC® PCS-200-011TM) και 1% 

αντιβιοτικό διάλυμα (Gentamycin, GIBCO, Invitrogen, Karlsruhe, Germany).  
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Εικόνα 4.9: Κερατινοκύτταρα 
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4.7 Κυτταρική καλλιέργεια 
 

Πριν την καλλιέργεια τα ικριώματα και οι επιστρώσεις ακτινοβολούνταν με UV 

λάμπα για 2 ώρες για λόγους αποστείρωσης. Αρχικά τα κύτταρα αναπτύσσονταν σε 

75% επικάλυψη της επιφάνειας καλλιέργειας και στην συνέχεια αποσπόντουσαν με 

την χρήση 0.05% trypsin/EDTA (GIBCO, Invitrogen, Kalsruhe, Germany). Έπειτα 

αραιώνονταν σε συγκέντρωση 105 κύτταρα/ml και μεταφέρονταν πάνω στα 

ικριώματα και τις επιστρώσεις σε ειδικούς χώρους καλλιέργειας με συνθήκες 37οC 

και 5% CO2 . Για τις πειραματικές ανάγκες τα κύτταρα καλλιεργήθηκαν από 1 έως 7 

ημέρες. Όλα τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν τουλάχιστον τρεις φορές. 

4.8 Δοκιμασία κυτταρικής επιβίωσης 
 

Για την ευκρινή διάκριση μεταξύ ζωντανών και νεκρών κυττάρων 

χρησιμοποιήθηκε το Live-Dead Cell Staining Kit (BioVision). H συγκεκριμένη 

διαδικασία χρησιμοποιεί μια πράσινη φθορίζουσα χρωστική (Ex/Em = 488/518 nm), 

η οποία διαπερνά τα ζωντανά κύτταρα. Τα νεκρά κύτταρα χρωματίζονται κόκκινα με 

το by propidium iodide, μία κόκκινη φθορίζουσα χρωστική (Ex/Em = 488/615) η 

οποία δεν διαπερνά τα ζωντανά κύτταρα. Στο τέλος της καλλιέργειας των κυττάρων 

(24, 72,120 ή 168 ώρες), οι δομές και τα κύτταρα επωάζονταν με τις συγκεκριμένες 

χρωστικές στους 37οC για 15 λεπτά. Έπειτα τα κύτταρα παρατηρούνταν αμέσως στο 

μικροσκόπιο φθορισμού. Τα νεκρά και τα ζωντανά κύτταρα μπορούσαν τότε να 

διακριθούν χρησιμοποιώντας ένα φίλτρο band-pass (FITC, Rhodamine). Με αυτόν 

τον τρόπο τα κύτταρα απεικονίζονται πράσινα λόγω της πράσινης κυτταροδιαπερατής 

χρωστικής ενώ τα νεκρά απεικονίζονται κόκκινα λόγω της κόκκινης μη 

κυτταροδιαπερατής χρωστικής. Η παραπάνω διαδικασία ήταν ίδια για όλες τις 

κυτταρικές σειρές. 

4.9 Ανοσοϊστοχημική διαδικασία 
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Για την διπλή χρώση της F-actin και της Vinculin χρησιμοποιήθηκε το focal 

adhesion staining kit (Chemicon International Inc., Temecula, CA, USA). Τα κύτταρα 

μονιμοποιήθηκαν με 4% παραφορμαλδεΰδη για 15 λεπτά και έγιναν διαπερατά με την 

χρήση 0.1% Triton X-100 (Merck KGaA, Darmstadt, Germany) σε PBS για 3-5 λεπτά 

σε πάγο. Η actin  και τα σημεία εστιακής πρόσδεσης χρωματίστηκαν, επωάζοντας τα 

κύτταρα σε διάλυμα φραγμού με πρωτογενές αντίσωμα (anti-vinculin) (1:200) για 1 

ώρα και στην συνέχεια σε δευτερογενές αντίσωμα (1:200) (mouse–anti-mouse FITC 

conjugate) (Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Munich, Germany) για 45 λεπτά με 

ταυτόχρονη επώαση με tetramethyl rhodamine isothiocyanate-conjugated phalloidin. 

Τέλος τα δείγματα ξεπλύθηκαν με PBS και αποθηκεύτηκαν σε γλυκερόλη 10% σε 

σκοτεινό περιβάλλον. Η συνεστιακή μικροσκοπία έγινε με την χρήση του Zeiss 

AxiosKop 2 plus laser scanning confocal microscope. 

4.10 Ηλεκτρονική μικροσκοπία σάρωσης 
 

Τα παραγόμενα κατά τη διάρκεια της διατριβής πορώδη υλικά εξετάζονταν με 

ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης (scanning electron microscope, SEM). 

Εναλλακτικά το SEM μεταφράζεται, Σαρωτικό Μικροσκόπιο Ηλεκτρονίων, για να 

δοθεί έμφαση στην λέξη electron που αναφέρεται στη δέσμη ηλεκτρονίων που 

χρησιμοποιείται στο συγκεκριμένο τύπο μικροσκοπίου για το φωτισμό και τη 

δημιουργία του ειδώλου του αντικειμένου, σε αντίθεση με το οπτικό ή φωτονικό 

μικροσκόπιο όπου το είδωλο σχηματίζεται μέσω φακών από την αλληλεπίδραση του 

αντικειμένου με δέσμη φωτονίων.  

Στα μικροσκόπια γενικά, μια μεγάλη μεγεθυντική ικανότητα δεν αποτελεί από μόνη 

της ικανή συνθήκη για την επιτυχή παρατήρηση/μεγέθυνση ενός αντικειμένου. Το 

φαινόμενο της περίθλασης επιβάλλει περιορισμό στην ελάχιστη απόσταση που 

μπορούν να απέχουν δύο σημεία (ή αντικείμενα) και να παραμένουν διακριτά. Η 

ελάχιστη αυτή απόσταση ονομάζεται διαχωριστική ή διακριτική ικανότητα του 

μικροσκοπίου και ορίζεται από την παρακάτω σχέση (Παναγιώτου 1998):  

δ = λ / [2n·ημ(θ/2)] = λ / (2·Α)  

όπου: 

 δ είναι η διακριτική ικανότητα,  
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λ είναι το μήκος κύματος της ακτινοβολίας που χρησιμοποιείται για το φωτισμό του 

αντικειμένου,  

n είναι ο δείκτης διάθλασης του μέσου που περιβάλλει το αντικείμενο,  

θ είναι το γωνιακό άνοιγμα από το αντικείμενο στον αντικειμενικό φακό και  

Α είναι το αριθμητικό άνοιγμα της φωτεινής δέσμης που προσπίπτει στον 

αντικειμενικό φακό  

Παρατηρείται ότι η διακριτική ικανότητα εξαρτάται ευθέως ανάλογα από το μήκος 

κύματος της ακτινοβολίας που χρησιμοποιείται. Αυτός είναι και ο λόγος που στα 

ηλεκτρονιακά μικροσκόπια η διακριτική ικανότητα είναι καλύτερη (μικρότερη) από 

την αντίστοιχη στα οπτικά (η δέσμη ηλεκτρονίων που χρησιμοποιείται έχει τάξεις 

μεγέθους μικρότερο λ από το αυτό του ορατού φωτός).  

Η προσπίπτουσα δέσμη ηλεκτρονίων κατά τη διάρκεια σάρωσης του αντικειμένου 

αλληλεπιδρά με αυτό και παράγονται διάφορα σήματα όπως σκέδαση δευτερογενών 

ηλεκτρονίων και ακτίνων Χ. Τα σήματα αυτά μπορούν να ανιχνευτούν και να 

εμφανιστούν σε οθόνη σωλήνα καθοδικών ακτίνων.  

Σε αντιστοιχία με τους φακούς που χρησιμοποιούνται για την εστίαση της δέσμης 

φωτονίων στα οπτικά μικροσκόπια, η εστίαση της δέσμης των ηλεκτρονίων 

επιτυγχάνεται με την εφαρμογή ηλεκτρομαγνητικών πεδίων. Στην παρούσα διατριβή 

χρησιμοποιήθηκε το μοντέλο JEOL 7000 field emission scanning electron microscope 

(15kV). 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5 
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
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5.1 Επιλογή του ιδανικού βιοενεργού υλικού με βάση την 

κυτταρική επιβίωση και ανάπτυξη των κυτταρικών σειρών 

 
H χρήση τεχνολογικά καινοτόμων υλικών για την παρασκευή ικριωμάτων που 

χρησιμοποιούνται στην τεχνολογία ιστικών καλλιεργειών αποζητά τον ενδελεχή 

έλεγχο της βιωσιμότητας και ανάπτυξης των κυτταρικών σειρών που αλληλεπιδρούν 

με το υπόστρωμα. Επιπλέον, ειδικές τεχνικές απαιτούνται για την εκτίμηση των 

χημικών και μηχανικών ιδιοτήτων των ικριωμάτων που επιτρέπουν την κυτταρική 

προσκόλληση και ανάπτυξη (Karageorgiou et al 2005, Caporali et al 2010). Ένα 

σημαντικό χαρακτηριστικό όσον αφορά τον τύπο και τις ιδιότητες των υποψήφιων 

υλικών καθορίζεται από τον κυτταρικό τύπο που θα αναπτυχθεί στις συγκεκριμένες 

επιφάνειες. 

Στην παρούσα εργασία, ΝΙΗ/3Τ3 ινοβλάστες ποντικού και κερατινοκύτταρα 

χρησιμοποιήθηκαν ως τυπικοί αντιπρόσωποι του συνεκτικού ιστού και της 

επιδερμίδας καθώς και σαν κυτταρικές σειρές που έχουν ευρέως χρησιμοποιηθεί και 

μελετηθεί. Οι συγκεκριμένοι ινοβλάστες έχουν χρησιμοποιηθεί επιτυχώς ως 

υποστρώματα για την καλλιέργεια κερατινοκυττάρων ως δερματικών αναλόγων στην 

θεραπεία ελκών και άλλων νοσημάτων cells (Prunieras et al 1983,Gomes et al 2003, 

Ma et al 2008) . 

Τα βιοενεργά υλικά που χρησιμοποιήθηκαν στην συγκεκριμένη ερευνητική 

διαδικασία αρχικά εκτιμήθηκαν ανάλογα με την ικανότητα τους να υποστηρίξουν την 

κυτταρική επιβίωση και ανάπτυξη. Καλυπτρίδες με λεπτές επιστρώσεις 

κατασκευασμένες με βάση το Titanium και το Zirconium (πίνακας 5.1) 

μεταφέρθηκαν μέσα σε αποστειρωμένες  πλάκες καλλιέργειας εικοσιτεσσάρων  

θέσεων και προστέθηκαν 2ml κυτταρικού διαλύματος, τα οποία καλλιεργήθηκαν σε 

συνθήκες 370C και 5% CO2. 
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Πίνακας 5.1: Σύσταση των υβριδικών βιοϋλικών 

 

 H κυτταρική επιβίωση εκτιμήθηκε μετά από μία, τρεις, πέντε και επτά ημέρες 

καλλιέργειας. Χρησιμοποιώντας μία φθορίζουσα χρωστική με δυνατότητα να 

διαπερνά το κυτταρικό τοίχωμα, τα υγιή κύτταρα παρουσιάστηκαν με πράσινη 

απόχρωση και παρουσίασαν πλήρη ανάπτυξη κυτταροπλασματικών 

αλληλεπιδράσεων (Εικόνα 5.1 ΙΙ, ΙV, VI και Εικόνα 5.2 II, IV, VI). Τα νεκρά 

κύτταρα χρωματίστηκαν κόκκινα και μπορούσαν σπάνια να εντοπιστούν στις 

επιστρώσεις. Γι αυτό τον λόγο, οι κυτταρικές καλλιέργειες φάνηκε να ανέχονται 

πλήρως τα υβριδικά υλικά που ελέγχθηκαν, παρουσιάζοντας υψηλά επίπεδα 

κυτταρικής επιβίωσης και κυτταρικών αλληλεπιδράσεων. 

Η ανάλυση με το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο (Εικόνες 5.1 και 5.2 : Ι, ΙΙΙ, V) καθώς 

και η ανάλυση με οπτική μικροσκοπία (Εικόνες 5.1 και 5.2 : ΙΙ, ΙV, VI) κατέστησαν 

δυνατή την επισκόπηση της ανάπτυξης των κυττάρων στις υβριδικές επιστρώσεις. Τα 

αποτελέσματα αποδεικνύουν ότι η σύσταση του υβριδικού υλικού (λόγος 

οργανικού/ανόργανου) επηρέασε σημαντικά την κυτταρική ανάπτυξη (Εικόνα 5.3). Η 

υπολογιζόμενη κυτταρική πυκνότητα (αριθμός κυττάρων ανά μονάδα επιφανείας) 

στις επιστρώσεις των  υβριδικών υλικών και στις γυάλινες επιφάνειες ελέγχου 

έδειξαν ότι παρόλο που οι δύο τύποι υβριδικών υλικών είχαν παρόμοια συμπεριφορά 

, η κυτταρική ανάπτυξη επηρεαζόταν αντίστροφα με την συγκέντρωση του ΜΑΑ στις 

επιστρώσεις. Για όλα τα χρονικά διαστήματα επώασης που ελέγχθηκαν, υψηλότερες 

τιμές κυτταρικής πυκνότητας παρουσιάστηκαν στις επιστρώσεις αναλογίας Zr:MAA, 

Ti:MAA 1:3 και 1:4, προτείνοντας τα συγκεκριμένα υποστρώματα ως περισσότερο 

ευνοϊκά για τη κυτταρική ανάπτυξη. Έχοντας επίγνωση των συγκεκριμένων 

αποτελεσμάτων και λόγω της ευκολότερης μεθόδου παρασκευής του υβριδικού 

υλικού μέταλλο:MAA 1:3, η συγκεκριμένη αναλογία χρησιμοποιήθηκε παρακάτω για 

την κατασκευή των ικριωμάτων. 
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Εικόνα 5.1: Εικόνες ηλεκτρονικής μικροσκοπίας με κυτταρικές καλλιέργειες 

(Σειρές Ι, ΙΙΙ, V, VII) και μικροσκοπίας φθορισμού ζωντανών (πράσινα) και νεκρών 

(κόκκινα) κυττάρων( Σειρές ΙΙ, ΙV, VI, VIII) για την πρώτη, τρίτη και έβδομη μέρα 

καλλιέργειας σε επιφάνειες ελέγχου (a) και σε επιφάνειες με βάση το Zirconium (b-

e). Η κλίμακα σε όλες τις εικόνες είναι 50μm. 
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Εικόνα 5.2: Εικόνες ηλεκτρονικής μικροσκοπίας με κυτταρικές καλλιέργειες 

(Σειρές Ι, ΙΙΙ, V, VII) και μικροσκοπίας φθορισμού ζωντανών (πράσινα) και νεκρών 

(κόκκινα) κυττάρων( Σειρές ΙΙ, ΙV, VI, VIII) για την πρώτη, τρίτη και έβδομη μέρα 

καλλιέργειας σε επιφάνειες ελέγχου (a) και σε επιφάνειες με βάση το Titanium (b-e). 

Η κλίμακα σε όλες τις εικόνες είναι 50μm. 
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Εικόνα 5.3: Ποσοτικοποίηση της κυτταρικής ανάπτυξης στα διάφορα υλικά. 

Αναπαριστάται η κυτταρική πυκνότητα (αριθμός κυττάρων ανά μονάδα επιφανείας 

mm2) σε όλες τις επιστρώσεις για την πρώτη, τρίτη, πέμπτη και έβδομη ημέρα. Ως 

επιφάνειες ελέγχου χρησιμοποιήθηκε γυαλί. Όλα τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν 

τρεις φορές και οι τιμές της κυτταρικής πυκνότητας αντιπροσωπεύσουν την μέση 

τιμή ± SD. 
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5.2 Επιλογή του βιενεργού υλικού με βάση την ανάπτυξη των 

κυτταρικών αλληλεπιδράσεων  

 
Έχοντας ως δεδομένο ότι το προτεινόμενο βιοενεργό υλικό έχε ως στόχο την 

φιλοξενία και την ανάπτυξη κυτταρικών σειρών, είναι σημαντικό να μελετήσουμε 

ενδελεχώς την μορφολογία του κυττάρου σε όλες τις φάσεις ανάπτυξης του, τις 

αλληλεπιδράσεις μεταξύ του κυττάρου και του υποστρώματος καθώς και τον τρόπο 

λειτουργίας της διακυτταρικής επικοινωνίας. Τα προσκολλημένα κύτταρα 

παρουσιάζουν μεγάλη ευαισθησία στην τοπογραφία του περιβάλλοντος σε κλίμακα 

νανομέτρων, χρησιμοποιώντας τις κυτταρικές προσεκβολές ως αισθητήρες για την 

χαρτογράφηση του σημείου πρόσδεσης (Andersson al 2003). Για τον λόγο αυτό το 

επίπεδο των αλληλεπιδράσεων μεταξύ προσεκβολών και υλικού θα μπορούσε να 

υποδείξει τον δείκτη γονιμότητας των διερευνούμενων υβριδικών υλικών σε σχέση με 

τις κυτταρικές σειρές που μελετώνται. Στην συγκεκριμένη ερευνητική διαδικασία, 

τεχνικές ανοσοϊστοχημείας διαγράφουν τον κυτταροσκελετό και της σημεία εστιακής 

προσκόλλησης του κυττάρου. Πιο συγκεκριμένα η Vinculin είναι μία μεμβράνη του 

κυτταροσκελετού  στα σημεία εστιακής πρόσδεσης του κυττάρου που συμμετέχει 

στην προσκόλληση της integrin με την actin του κυτταροσκελετού(Burridge et al 

1988). Αυτή η πρωτεΐνη σχετίζεται με την διακυτταρική πρόσδεση αλλά και με την 

αλληλεπίδραση μεταξύ του κυττάρου και της θεμέλιας ουσίας καθώς θεωρείται ότι 

λειτουργεί ως άγκυρα της F-actin με την κυτταρική μεμβράνη. Γι αυτό το λόγο ο 

εντοπισμός της Vinculin θα υποδήλωνε άμεσα την προσκόλληση των κυττάρων στις 

μελετώμενες επιστρώσεις. Με απώτερο στόχο την απόδειξη του παραπάνω 

ισχυρισμού τα κύτταρα καλλιεργήθηκαν για πέντε ημέρες πάνω σε ειδικά 

διαμορφωμένες επιστρώσεις υβριδικών υλικών και στην συνέχεια επεξεργάστηκαν με 

τεχνικές ανοσοϊστοχήμειας χρησιμοποιώντας ένα συγκεκριμένο μονοκλωνικό 

αντίσωμα προσδεμένο στο FITC. Με την χρήση συνεστιακής μικροσκοπίας 

εντοπίστηκαν μόρια Vinculin στις άκρες των φιλοποδίων οι οποίες αλληλεπιδρούσαν 

με τις επιστρώσεις που περιείχαν είτε titanium είτε zirconium (Εικόνες 5.4a και 5.4b 

αντίστοιχα). Η συγκεκριμένη μεμβρανική έκφραση της Vinculin πρότεινε την ύπαρξη 

ισχυρών αλληλεπιδράσεων ανάμεσα στο κύτταρο και το υπόστρωμα με τελική 

διαπίστωση την ισχυρή πρόσδεση των κυττάρων και την επιτυχή τους καλλιέργεια 

πάνω στα υβριδικά υλικά. 
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Επιπλέον η μορφολογία του κυτταροσκελετού μελετήθηκε αναλύοντας την 

κατανομή της actin στις κυτταρικές καλλιέργειες. Μόρια actin, τα οποία 

αποτελούνταν από διπλές αλυσίδες, εντοπίζονται κυρίως κάτω από την κυτταρική 

μεμβράνη και είναι υπεύθυνα για την αντίσταση της τάσης, την διατήρηση του 

κυτταρικού σχήματος και τον σχηματισμό κυτταρικών προσεκβολών όπως τα 

ψευδοπόδια (Rotsch et al 2000, Trickey et al 2004, Hansen et al 2007). Στα 

συγκεκριμένα πειράματα η χρήση της τοξίνης phalloidin επέτρεψε την απεικόνιση 

της actin και κατ’ επέκταση της κυτταρικής ανάπτυξης και της αλληλεπίδρασης με το 

υπόστρωμα. Ο εντοπισμός της κατανομής της actin στο κυτταρόπλασμα επέτρεψε την 

ακριβή μελέτη της μορφολογίας του κάθε κυττάρου καθώς και της ποιότητας της 

διακυτταρικής επικοινωνίας και της πρόσδεσης κυττάρων και υποστρώματος titanium 

και zirconium (Εικόνα 5.4a και 5.4b). O σχηματισμός ενός πλήρους δικτύου 

κυτταροσκελετού ανέδειξε ότι τα κύτταρα αλληλεπιδρούν πλήρως με τις υποκείμενες 

υβριδικές επιστρώσεις. Η ανάλυση με την χρήση συνεστιακής μικροσκοπίας απέδειξε 

την ανάπτυξη ενός μικροϊνώδους δικτύου που υποδείκνυε την ισχυρή αλληλεπίδραση 

κυττάρων και υβριδικών επιφανειών (Εικόνα 5.4).    

 
Εικόνα 5.4: Απεικόνιση με τεχνικές ανοσοϊστοχημείας Vinculin και actin σε 

κυτταρικές καλλιέργειες που καλλιεργήθηκαν σε βιοενεργά υλικά. Οι εικόνες από το 

συνεστιακό μικροσκόπιο δείχνουν την κατανομή της Vinculin (πράσινο) και της actin 

(κόκκινο) σε κυτταρικές καλλιέργειες 3 ημερών σε επιστρώσεις με βάση το Titanium 
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(I) και με βάση το Zirconium (II). Οι πυρήνες έχουν χρωματιστεί μπλε με TO-PRO-3 

dye. 

 

 5.3 Μελέτη της δυνατότητας κυτταρικών καλλιεργειών 

πάνω σε συμπαγή υβριδικά κυβικά ικριώματα.   

 
Τα συμπαγή υβριδικά κυβικά ικριώματα κατασκευάστηκαν με την μέθοδο του 

διφωτονικού πολυμερισμού (Ovsianikov, Viertl et al. 2008; Sakellari, Gaidukeviciute 

et al. 2010). Οι τρισδιάστατοι κύβοι επιλέχτηκαν ως κατασκευή αυθαίρετα με στόχο 

να αυξήσουν την επιφάνεια καλλιέργειας. Το σχήμα τους και το μέγεθος τους 

διαφοροποιείται συστηματικά με σκοπό να διερευνηθεί η χωρική τοπογραφία με την 

κυτταρική ανάπτυξη (Εικόνα 5.5a). Όπως παρουσιάστηκε παραπάνω, η ιδανική 

αναλογία οργανικής και ανόργανης σύνθεσης του βιοϋλικού όσον αφορά την 

κυτταρική επιβίωση είναι Ti:MAA = 1:3 και Zr:MAA = 1:3. Οι συγκεκριμένες 

αναλογίες ήταν αυτές που χρησιμοποιήθηκαν για την κατασκευή των υβριδικών 

κύβων. Τα συγκεκριμένα ικριώματα τοποθετήθηκαν πάνω στην ίδια πλάκα 

καλλιέργειας ώστε να διατηρηθούν σταθερές οι συνθήκες της πειραματικής 

διαδικασίας και να μειωθούν στο ελάχιστο οι διαφοροποιήσεις της κυτταρικής 

πυκνότητας και των διακυτταρικών αλληλεπιδράσεων. Οι κύβοι που 

κατασκευάστηκαν με διαφορετικό μήκος ακμής, καλύφθηκαν από κύτταρα και 

καλλιεργήθηκαν για τρεις ημέρες. Μετά το πέρας της καλλιέργειας, τα κύτταρα 

αφυδατώθηκαν, μονιμοποιήθηκαν και παρατηρήθηκαν με την βοήθεια του 

ηλεκτρονικού μικροσκοπίου. Από το συγκεκριμένα πειράματα προέκυψε ότι οι κύβοι 

που η σύσταση τους βασίζεται σε υβριδικά υλικά με βάση το Titanium και το  

Zirconium (Εικόνα 5b και 5c αντίστοιχα) αύξησαν της επιφάνεια καλλιέργειας χωρίς 

να επηρεάσουν την κυτταρική ανάπτυξη και προσκόλληση. Σε μεγαλύτερες 

μεγεθύνσεις παρατηρείται ότι τα κύτταρα χρησιμοποιώντας τις προσεκβολές τους  

προσδέθηκαν στενά με τις πλευρικές επιφάνειες των κυβικών κατασκευών και 

διαμόρφωσαν γέφυρες επικοινωνίας ανάμεσα σε γειτονικές δομές με αποτέλεσμα να 

εκμεταλλευτούν πλήρως την αύξηση της επιφάνειας της κυτταρικής καλλιέργειας 

(Εικόνα 5.5b και 5.5c). Η ποσοτικοποίηση των αποτελεσμάτων απέδειξε ότι οι 

μικροκύβοι δύναται να χρησιμοποιηθούν ως μέθοδος επέκτασης της επιφάνειας 
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ανάπτυξης των κυττάρων ανεξαρτήτως του μεγέθους της ακμής του κάθε ικριώματος 

(εικόνα 5.6). 
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Εικόνα 5.5: Υψηλής μεγέθυνσης εικόνες ηλεκτρονικού μικροσκοπίου κυτταρικών 

καλλιεργειών πάνω σε επιστρώσεις υβριδικού titanium (b) και zirconium (c) μετά από 

3 ημέρες καλλιέργειας. Ηλεκτρονικό σχέδιο των ικριωμάτων (a). 

 
Εικόνα 5.6: Κυτταρική πυκνότητα πάνω στα συμπαγή κυβικά ικριώματα (αριθμός 

κυττάρων ανά mm2). Ο αριθμός των κυττάρων ανά μονάδα επιφανείας παρουσιάζεται 

ανεξάρτητος από τις διαστάσεις της δομής (x axis) ή τον τύπο του υβριδικού υλικού. 

Όλα τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν τρεις φορές και οι τιμές της κυτταρικής 

πυκνότητας αντιπροσωπεύσουν την μέση τιμή ± SD. 

 

Βασιζόμενοι στην παρατηρούμενη κυτταρική ανάπτυξη και μορφολογία, ο 

συγκεκριμένος τύπος ικριώματος προσφέρει ισχυρή στήριξη ενώ παράλληλα αυξάνει 

την δυνητική επιφάνεια καλλιέργειας χωρίς να εμποδίζει την κυτταρική ανάπτυξη. 

Τέτοιου είδους ικριώματα μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως εμφυτεύματα στους 

περισσότερους συμπαγείς ιστούς όπως είναι τα οστά ή σε καλλιέργειες που απαιτούν 

ισχυρή μηχανική στήριξη λόγω της ανάπτυξης σε πολλά επίπεδα όπως η επιδερμίδα 

και τα ανάλογα δέρματος (Shikinami et al 2006, Yang et al 2010). Μολαταύτα, η 

ύπαρξη δυνητικών πόρων σε όλους τους ανθρώπινους ιστούς, ακόμη και στα οστά, 

οδήγησε στην μελέτη δόμησης πορώδων κατασκευών.   
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5.4 Μελέτη της δυνατότητας κυτταρικών καλλιεργειών πάνω 

σε πορώδη υβριδικά ικριώματα.   

 
Η ύπαρξη δυνητικών πόρων είναι ένα από τα κυριότερα χαρακτηριστικά των 

περισσότερων ιστών. Επομένως η κατασκευή πορώδων ικριωμάτων αποτελεί μία 

καινοτόμο ιδέα η οποία απαιτεί την ενδελεχή μελέτη θεωρητικών μοντέλων που θα 

μπορούσαν με περισσή άνεση να φιλοξενήσουν κυτταροκαλλιέργειες. Τρία 

διαφορετικά μεγέθη πόρων χρησιμοποιήθηκαν για τις συγκεκριμένες δομές που είχαν 

ως βάση της σύσταση τους υβριδικά υλικά zirconium και titanium. Το μέγεθος τους 

ήταν 20, 30 και 50 μm και η πορότητα τους ήταν αντίστοιχα 0.625, 0.755 και 0.873 

(Εικόνα 5.7a). Ακολουθώντας πιστά το προαναφερόμενο πρωτόκολλο καλλιέργειας, 

τα κύτταρα παρατηρήθηκαν χρησιμοποιώντας τεχνικές ηλεκτρονικού μικροσκοπίου. 

Στην περίπτωση αυτή, τα κύτταρα μετανάστευσαν επιτυχώς μέσα στα ικριώματα 

τόσο σε αυτά που είχαν ως βάση το Zirconium όσο και σε αυτά που είχαν ως βάση το 

Titanium (Εικόνα 5.7b και 5.7c), ανεξαρτήτως μεγέθους. Πιο συγκεκριμένα 

ανέπτυξαν ένα πλήρες δίκτυο προσεκβολών και κυτταρικής ανάπτυξης, επιτρέποντας 

και την διακυτταρική επικοινωνία αλλά και την αλληλεπίδραση μεταξύ κυττάρων και 

υποστρώματος. Οι πόροι με την μεγαλύτερη διατομή διευκόλυναν την ανάπτυξη 

τρισδιάστατων καλλιεργειών στα ενδότερα τμήματα της κατασκευής, γεγονός που 

μπορεί να συμβάλει στην ευκολότερη διαστρωμάτωση των καλλιεργειών σε 

περιπτώσεις πολλαπλών κυτταρικών σειρών (Εικόνα 5.7).     
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Εικόνα 5.7: Εικόνες ηλεκτρονικού μικροσκοπίου από τρισδιάστατες κυτταρικές 

καλλιέργειες πάνω σε υβριδικά ικριώματα κατασκευασμένα με βάση το titanium (b) 

και το zirconium (c). Διάρκεια καλλιέργειας τρεις ημέρες. Ηλεκτρονικό σχέδιο των 

ικριωμάτων (a). 
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Επιπρόσθετα κατασκευάστηκαν δομές με την μορφή ξύλινης παλέτας, οι οποίες 

αποτελούνταν από διασταυρούμενες μονοδιάστατες ράβδους που ακολουθούσαν μία 

επιλεγμένη αλληλουχία θέσης στον χώρο η οποία επαναλαμβανόταν κάθε τέσσερα 

επίπεδα (Εικόνα 5.8a). Με αυτήν την κατασκευή είχαμε μία αύξηση της πορότητας 

του ικριώματος στο 0,895. Στην περίπτωση αυτή τα κύτταρα προσδένονταν στα 

ελεύθερα άκρα του ικριώματος τα οποία λειτουργούσαν ως άγκυρες για την 

μετανάστευση των κυττάρων στις τρισδιάστατες δομές (Εικόνα 5.8b και 5.8c). 

Ομοίως με τις παραπάνω πειραματικές διαδικασίες, τα κύτταρα αναπτύχθηκαν 

πλήρως εντός των ικριωμάτων και ανέπτυξαν προσεκβολές οι οποίες διευκόλυναν 

την πρόσδεση τους στις δομές και στην ψηλάφηση της περιβάλλουσας τοπογραφίας 

(Εικόνα 5.8b και 5.8c). 
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Εικόνα 5.8: Εικόνες ηλεκτρονικού μικροσκοπίου από τρισδιάστατες κυτταρικές 

καλλιέργειες πάνω σε υβριδικά ικριώματα δίκην παλέτας ξύλου κατασκευασμένα με 

βάση το titanium (b) και το zirconium (c). Διάρκεια καλλιέργειας τρεις ημέρες. 

Ηλεκτρονικό σχέδιο των ικριωμάτων (a). 
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Τα πορώδη ικριώματα μπορούν να μιμηθούν δομές του οργανισμού και μπορούν να 

φιλοξενήσουν έναν μεγάλο αριθμό διαφορετικών κυτταρικών σειρών (Mittal et al 

2010, Feng et al 2011). Ο εποικισμός των συγκεκριμένων κατασκευών από 

ινοβλάστες και κερατινοκύτταρα που θα μπορούσαν να αποτελέσουν ανάλογα 

δέρματος θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί στην επούλωση ελκών ή και χειρουργικών 

τραυμάτων. Η ανάπτυξη αναλόγων μοσχευμάτων μυελού των οστών και ο εποικισμός 

τους από αρχέγονα κύτταρα θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί στην αιμοποίηση και 

στην οστεοβλαστική διαφοροποίηση. Τα ικριώματα με τους μεγαλύτερους πόρους 

διευκολύνουν την προσπέλαση των κυττάρων στο εσωτερικό τους. Η 

ποσοτικοποίηση των αποτελεσμάτων ανέδειξε ότι τα πορώδη ικριώματα δίκην 

παλέτας μπορούν να φιλοξενήσουν τον μεγαλύτερο αριθμό κυττάρων ανά μονάδα 

όγκου, ενώ οι πορώδεις δομές με την μικρότερη διατομή πόρων φιλοξενούν τον 

μικρότερο (Εικόνα 5.9). 

 
Εικόνα 5.9: Ποσοτικοποίηση της κυτταρικής πυκνότητας στα πορώδη ικριώματα. 

Η καταμέτρηση του συνολικού αριθμού των κυττάρων (κύτταρα/mm3) απέδειξε ότι 

τα ικριώματα δίκην παλέτας ξύλου μπορούν να φιλοξενήσουν μεγαλύτερο αριθμό 

κυττάρων συγκριτικά με τα υπόλοιπα.  Όλα τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν τρεις 

φορές και οι τιμές της κυτταρικής πυκνότητας αντιπροσωπεύσουν την μέση τιμή ± 

SD.  
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 Το αποτέλεσμα αυτό υποδηλώνει ότι η μορφολογία του ικριώματος επηρεάζει την 

κυτταρική ανάπτυξη σε τρισδιάστατες κατασκευές. Συμπερασματικά οι 

συγκεκριμένες μετρήσεις καταδεικνύουν ότι δεν υπάρχει συσχέτιση των κυττάρων 

και του τύπου των υλικών (Zirconium ή Titanium). Παρόλα αυτά, ανάλογα με το 

ανάλογο του επιθυμητού ιστού μπορούν να παρασκευαστούν περισσότερο 

πολύπλοκα ικριώματα που να προσιδιάζουν στις ιδιαιτερότητες του κάθε οργάνου.            
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6. Συμπεράσματα 
 

Η σύνθεση και η επεξεργασία των βιοϋλικών που οδηγεί στην δημιουργία πλήρως 

λειτουργικών οργάνων απαιτεί την εις βάθος γνώση των αλληλεπιδράσεων μεταξύ 

του ζωντανού ιστού και των υλικών (Chen et al 2007). Για τον λόγο αυτό η μελέτη 

της πολυπλοκότητας της διεπιφάνειας μεταξύ του κυττάρου και του βιοϋλικού 

απαιτεί μια σημαντική διεργασία κατανόησης (Chevallay 2000, Wang et al 2005). 

Η παρούσα διδακτορική διατριβή διερεύνησε συστηματικά τις αλληλεπιδράσεις 

μεταξύ των υβριδικών βιοϋλικών με βάση το Titanium και το Zirconium με τους 

ινοβλαστών και τα κερατινοκύτταρα. Πιο συγκεκριμένα αποδείχτηκε ότι οι 

παραπάνω κυτταρικές σειρές αναπτύχθηκαν σε πλήρη κλίμακα και διατήρησαν τις 

μορφολογικές τους ιδιότητες σε υποστρώματα με αναλογία μετάλλου : οργανικού 

1:3. Η χρήση του διφωτονικού πολυμερισμού στην παρασκευή των υβριδικών δομών 

επέτρεψε την κατασκευή τρισδιάστατων ικριωμάτων με προσαρμόσιμο μέγεθος και 

σχήμα για χρήση στην μηχανική ιστών. Η χρήση του femtosecond laser και του 

διφωτονικού πολυμερισμού παρουσιάζει διακριτά πλεονεκτήματα σε σχέση με τις 

άλλες τεχνικές καθώς: 

α) επιτρέπει υψηλό επίπεδο εστίασης και δυνατότητα κατασκευής σε κλίμακα 

νανομέτρων με μεγάλη ανάλυση γεγονός πολύ σημαντικό συγκριτικά με το μέγεθος 

του κυττάρου 

β) μπορεί να εφαρμοστεί στην επεξεργασία ενός μεγάλου εύρους υλικών 

γ) είναι ταχύτατο, εύκολα προσαρμόσιμο και έχει δυνατότητα παράλληλης 

επεξεργασίας 

δ) δεν απαιτεί επαφή με αποτέλεσμα να πραγματοποιούνται χειρισμοί ακόμα και με 

ευαίσθητα υλικά όπως τα βιολογικά μακρομόρια και ζωντανά κύτταρα χωρίς απώλεια 

της βιοενεργότητας τους (Stratakis et al 2009). 

Η κυτταρική προσκόλληση φαίνεται να προάγεται από την κατάλληλη επιλογή του 

σχήματος και του μεγέθους των τρισδιάστατων ικριωμάτων. Τοιουτοτρόπως, όσον 

αφορά τις συμπαγείς κυβικές δομές, ο μικρότερος όγκος διευκόλυνε την κυτταρική 

ανάπτυξη καθώς ήταν ευκολότερο για τα κύτταρα να εξερευνήσουν ολόκληρη την 

επιφάνεια των ικριωμάτων ενώ οι μικρότερες αποστάσεις μεταξύ των δομών 

επέτρεπαν την ευκολότερη διακυτταρική επικοινωνία μεταξύ των γειτονικών κύβων. 

Στα πορώδη ικριώματα, τα κύτταρα παρουσίασαν σαφέστατη προτίμηση στις 



111 
 

κατασκευές με την μεγαλύτερη διατομή πόρων καθώς εκεί γινόταν ευκολότερα η 

προσπέλαση στο εσωτερικό. Τέλος οι κατασκευές δίκην ξύλινης παλέτας 

παρουσίαζαν διπλό πλεονέκτημα λόγω αφενός της υψηλότερης πορότητας του 

σχεδίου και αφετέρου λόγω των ελεύθερων άκρων στα οποία αγκιστρώνονταν τα 

κύτταρα με στόχο τον εποικισμό της δομής. 

Τα παραπάνω υβριδικά υλικά σε συνδυασμό με τον διφωτονικό πολυμερισμό, 

χρησιμοποιώντας femtosecond laser, προσφέρουν νέες προοπτικές στις εφαρμογές 

της μηχανικής ιστών. Πιο συγκεκριμένα τα υβριδικά ικριώματα μπορούν να μιμηθούν 

πλήρως την εξωκυττάρια θεμέλια ουσία και να παρέχουν ένα γόνιμο περιβάλλον για 

μία πλήρως κατευθυνόμενη καλλιέργεια μίας ή περισσοτέρων κυτταρικών σειρών.     
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