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1 Introducere

Dezvoltarea progresiva a cunostintelor in domeniul materialelor a condus la aparitia
diferitelor tipuri de biomateriale, clasificate in bioinerte, bioactive si bioresorbabile [1].

In 1969, Larry Hench si colaboratorii au sintetizat primul material sticlos capabil si
formeze legaturi directe cu osul, cunoscut ulterior drept sticla bioactivd [2-3]. Acesta
favorizeaza formarea unui strat de hidroxiapatita, stimuland osteointegrarea. Materialele
bioactive se disting prin capacitatea de a interactiona cu tesutul gazda si de a induce formarea
unui strat cu compozitie similara fazei minerale osoase [1, 4].

Desi au o rezistentd buna la compresiune, sticlele bioactive prezinta fragilitate ridicata si
rezistentd scazutd la tractiune. Pentru a depdsi aceste limite, s-au propus solutii precum
compozitele bioactive, care combina bioactivitatea sticlei cu rezistenta mecanicd a substratului
metalic [5-10].

In ultimele decenii, depunerea sticlei bioactive pe suprafetele implanturilor metalice a
devenit un domeniu de cercetare intens, interesul crescind semnificativ in ultimii 15 ani.
Aceste acoperiri pot prezenta un comportament similar cu cel al hidroxiapatitei sau fosfatilor
de calciu, facilitdnd osteointegrarea [10-17]. Totusi, provocdrile tehnologice includ pastrarea
compozitiei chimice, evitarea reactiilor cu substratul si nepotrivirea coeficientilor de dilatare
[18].

La peste 50 de ani de la descoperirea lor, sticlele bioactive raman un reper al medicinei
regenerative, fiind capabile nu doar sa fie tolerate de organism, ci si sa stimuleze regenerarea
tesuturilor [19]. Aceasta teza se concentreaza pe dezvoltarea unor acoperiri pe baza de sticla
bioactivd modificate cu agenti antimicrobieni si bioactivi, pentru imbunatatirea integrarii
implanturilor metalice si reducerea riscului infectiilor postoperatorii.

1.1 Tema si importanta cercetarii

Mentinerea functionalitatii sistemului osteoarticular raimane o provocare majord, in ciuda
progreselor tehnologice. Leziunile osoase si afectiunile degenerative necesita solutii eficiente
de regenerare si integrare tisulara.
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Sticla bioactiva 45S5 este intens studiatd pentru capacitatea sa de a stimula formarea de
tesut osos, insd fragilitatea si lipsa unui efect antimicrobian limiteaza utilizarea clinica.
Acoperirile pe baza de sticld bioactiva aplicate pe implanturi metalice pot favoriza
osteointegrarea si reduce complicatiile postoperatorii.

Pentru a depasi aceste limitari, se exploreaza doparea cu ioni metalici si functionalizarea
cu compusi bioactivi/antimicrobieni, in vederea obtinerii unor acoperiri multifunctionale care
sa asigure regenerarea osoasd, protectia impotriva infectiilor si o integrare rapidd a
implantului.

Lucrarea investigheaza sinteza si caracterizarea acoperirilor 45S5 dopate cu samariu si
functionalizate cu benfotiamina sau Miramistin, depuse pe otel inoxidabil. Teza se aliniaza
tendintelor actuale in domeniul biomaterialelor avansate, propunand o abordare originald cu
potential de impact clinic.

1.2 Obiectivele lucrarii

Obiectivul principal al acestei teze este dezvoltarea unor acoperiri bioactive, cu proprietati
osteoinductive si antimicrobiene, pe baza de sticla 45S5 dopata cu samariu si functionalizata
cu compusi bioactivi, depuse pe substraturi metalice. Relevanta cercetarii deriva din necesarul
ridicat de grefe osoase, fiind depasit doar de cel de sange, si din nevoia de solutii capabile sa
imbunatateascad osteointegrarea si sd reduca riscul infectiilor asociate implanturilor.

Pentru atingerea acestui obiectiv general, cercetarea a fost structurata in mai multe etape:
(1) obtinerea sticlei 45S5 nedopate si functionalizarea preliminard cu Miramistin, pentru
validarea metodei; (i1) sinteza compozitiilor dopate cu samariu, pentru evaluarea influentei
asupra bioactivitatii si proprietatilor antimicrobiene; (iii) functionalizarea cu benfotiamina, cu
scopul stimularii regenerdrii osoase; (iv) depunerea straturilor prin spin coating pe otel
inoxidabil, pentru obtinerea unor acoperiri omogene; (v) caracterizarea fizico-chimica prin
tehnici moderne (XRD, SEM-EDS, FTIR, TGA); (vi) testarea bioactivitdtii in SBF, urmarind
formarea hidroxiapatitei; (vii) evaluarea citocompatibilitatii si a activitatii antimicrobiene.

Aceste obiective urmdresc obtinerea unor materiale avansate, multifunctionale, capabile
sa raspundd simultan provocarilor legate de osteointegrare, infectii postoperatorii si
stabilitatea acoperirilor pe implanturi metalice.
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1.3 Metodologia generala

Activitatea experimentala a fost structurati pe etape, in acord cu obiectivele cercetarii. In
prima faza, s-a obtinut sticla bioactiva 4555 nedopata prin metoda sol—gel, depusa pe otel
inoxidabil si functionalizatd cu Miramistin, pentru validarea metodei si stabilirea unui reper
biologic. Ulterior, au fost sintetizate compozitii dopate cu samariu, evaluandu-se influenta

1,0% Sm asigura un echilibru optim intre efectul antibacterian si citotoxicitate redusa.

Pe baza acestui rezultat, sticla dopata a fost functionalizatd cu benfotiamind, pentru care
s-a dezvoltat o metoda proprie de sinteza si aplicare. Depunerea pe substraturi metalice s-a
realizat prin spin coating, obtinandu-se acoperiri omogene si aderente. Caracterizarea a inclus
analize morfologice, structurale si chimice (SEM, EDS, FTIR, XRD, TGA), iar evaluarea
biologica a vizat testele de bioactivitate in SBF si citocompatibilitate. Studiul a urmarit
corelarea dopajului cu Sm si a functionalizarii cu benfotiamind asupra performantelor
acoperirilor, pentru identificarea celor mai promitatoare solutii in implantologie.

1.4 Structura lucrarii

Teza este organizata in sase capitole, grupate in doud directii majore:
Partea teoretica:

Capitolul 1 introduce contextul, obiectivele si metodologia generald, iar Capitolul 2
sintetizeaza literatura de specialitate privind biomaterialele, sticla bioactiva, dopajul cu ioni si
functionalizarea cu compusi bioactivi, cu accent pe proprietitile osteoinductive si
antimicrobiene.

Partea experimentala:

Capitolul 3 descrie materialele utilizate, metodele de sinteza, depunere si caracterizare, iar
Capitolul 4 prezinta rezultatele obtinute, structurate pe etape: sinteza sticlei bioactive 45S5
simple si dopate cu Sm, functionalizarea cu benfotiamind si Miramistin, depunerea pe
substraturi metalice si evaluarea fizico-chimica si biologica. Capitolul 5 reuneste concluziile
generale si contributiile originale, iar Capitolul 6 contine bibliografia. O buna parte din
rezultate au fost publicate 1n reviste de specialitate.



2 Studiul critic al literaturii

Progresele recente in biomateriale au permis dezvoltarea unor solutii tot mai eficiente
pentru tratarea defectelor osoase, in special prin implanturi metalice. Desi acestea oferd suport
mecanic adecvat, au bioactivitate redusa si sunt percepute ca structuri pasive. Acoperirea lor
cu materiale bioactive reprezinta o strategie cheie pentru stimularea osteointegrarii si
imbunatdtirea comportamentului biologic.

Sticla bioactiva a devenit un material de interes major, datorita capacititii de a forma un
strat de hidroxiapatita asemandtor osului si a versatilitatii sale: compozitia poate fi ajustata,
poate fi dopatd cu ioni activi si functionalizatd cu compusi osteoinductivi sau antimicrobieni.
Principalele domenii de utilizare sunt ilustrate in Figura 2.1.

Implanturi
ortopedice
Substituenti Implanturi
0so0si dentare
Inginerie Elibetare
fieulars controlata de
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Figura 2.1 Domenii de utilizare a sticlei bioactive.

Literatura de specialitate include numeroase studii dedicate compozitiilor de sticla,
tehnicilor de depunere, strategiilor de Tmbunatatire si testarilor biologice. Acest capitol
sintetizeaza aceste informatii teoretice si experimentale, constituind fundamentul cercetarii
prezentate in teza.
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2.1 Sticla bioactiva — compozitie, proprietati si aplicatii

Sticlele bioactive reprezinta o clasa de biomateriale vitroceramice reactive, caracterizate
prin biocompatibilitate si capacitatea de a interactiona activ cu tesuturile vii. Ele se degradeaza
treptat in mediul fiziologic, eliberand ioni care stimuleaza procesele de regenerare si
favorizeaza formarea unui strat de hidroxiapatita, asemanator fazei minerale a osului [3].

Experimentele in vivo au demonstrat integrarea excelentd a sticlei 45S5, evidentiind
formarea rapida a unei legaturi ferme cu osul. Ulterior, s-a confirmat si capacitatea acesteia
de a interactiona cu tesuturi moi, ceea ce explicd aplicabilitatea sa extinsa [20-24]. Pe baza
acestor rezultate, sticla bioactiva a fost utilizata clinic in produse comerciale ca PerioGlas® si
BioGran®, destinate tratarii defectelor parodontale si regenerdrii osoase, dar si in

........

.....

Datorita caracterului osteoconductiv si a efectului de stimulare a osteoblastelor, sticlele
bioactive sunt utilizate pe scara larga in regenerarea osoasa (maxilard, post-traumatica sau
post-oncologicd), dar si sub formd de granule, straturi subtiri sau insertii Tn implanturi
personalizate [26]. In plus, ele si-au dovedit utilitatea si in domeniul dermatologic, accelerand
vindecarea ranilor cronice sau a arsurilor prin stimularea angiogenezei, reducerea inflamatiei
si absorbtia exsudatului. Combinate cu polimeri precum chitosanul sau alginatul, fac parte din
pansamente bioactive moderne [26-27]. Prin urmare, sticlele bioactive reprezintd materiale
extrem de versatile, cu aplicatii promitdtoare atat pentru regenerarea tesutului osos, cat si a
tesuturilor moi, ramanand o directie prioritara In cercetarea biomedicala actuala.

2.2 Metode de obtinere a sticlei bioactive

Sticlele bioactive pot fi utilizate sub forma de pulberi sau acoperiri, iar metoda de obtinere
influenteaza structura, porozitatea si bioactivitatea. Cele mai folosite procedee sunt topirea
conventionald si metoda sol—gel, fiecare cu avantaje si limitéri specifice.

Metoda topirii conventionale presupune amestecarea si topirea precursorilor anorganici
la temperaturi Tnalte (1300—1450 °C), urmata de racire rapida pentru a obtine structura amorfa.
Este o tehnologie bine cunoscutd, care permite control precis al compozitiei si producerea
unor cantitati mari de material. Totusi, necesitd echipamente costisitoare (creuzete din platind)
si nu este adecvata pentru Incorporarea substantelor termosensibile.

Metoda sol-gel utilizeaza reactii chimice la temperaturi scazute pentru a transforma
precursori organici si anorganici intr-o retea oxidica poroasa. Avantajele majore sunt controlul
porozitatii, suprafata specifica ridicatd, posibilitatea doparii cu ioni sau incapsuldrii de
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molecule bioactive si aplicarea directd a solului prin tehnici de depunere precum spin coating
sau dip coating. Principalele limite sunt complexitatea procesului si costul precursorilor.

Astfel, metoda topirii este preferatd pentru productia la scard mare, iar metoda sol—gel
pentru obtinerea de pulberi nanostructurate sau acoperiri subtiri, utilizate in ingineria tisulara
si sisteme de eliberare controlatd a medicamentelor.

2.3 Metode de depunere a sticlei bioactive

Aplicarea sticlei bioactive pe substraturi metalice este o etapd esentiald pentru obtinerea
unor acoperiri functionale cu aplicatii biomedicale. Alegerea metodei de depunere
influenteaza grosimea, morfologia, aderenta si omogenitatea stratului. In literatura de
specialitate sunt raportate numeroase tehnici, insa cele mai utilizate sunt prezentate mai jos.

Depunerea cu fascicul laser pulsat (PLD) este o tehnicad bazata pe ablatia materialului-
tintd cu ajutorul unui laser de mare energie, urmata de condensarea particulelor pe substrat.
Metoda permite reproducerea fideld a compozitiei, controlul precis al grosimii si obtinerea de
filme subtiri de inalta puritate. Totusi, procesul este adecvat in principal pentru substraturi de
dimensiuni reduse, deoarece uniformitatea stratului scade odatd cu cresterea suprafetei
acoperite; 1n plus, viteza de depunere este relativ mica, iar echipamentele necesare sunt
costisitoare [28-30].

Pulverizarea magnetron cu radiofrecventa (RF-MS) constd in bombardarea tintei cu
ioni, ceea ce determind emisia de particule care se depun pe substrat. Aceastd metoda
genereaza filme uniforme si aderente, cu grosime controlata si aplicabile la temperaturi joase.
Limitarile tin de complexitatea instalatiei si de viteza relativ scdzuta de depunere [31-32].

Depunerea prin pulverizare in plasma (plasma spray) utilizeaza temperaturi foarte
ridicate pentru topirea pulberii de sticla bioactiva si proiectarea acesteia pe substrat, rezultand
straturi groase si aderente. Tehnica este deja folosita clinic pentru acoperirea implanturilor,
dar poate afecta compusii termosensibili [33-35].

Depunerea prin centrifugare (spin coating) presupune distribuirea unui sol lichid pe
substrat prin rotatie rapidd. Se obtin filme uniforme, de grosime nanometricd sau
micrometricd, cu un bun control asupra parametrilor. Dezavantajul este ca metoda se aplica
doar pe substraturi plane si relativ mici [36-38].

Acoperirea prin imersie (dip coating) este o tehnica simpla si versatild, in care substratul
este scufundat intr-un sol si extras cu vitezd controlatd. Aceasta permite acoperirea unor
geometrii complexe, dar grosimea si uniformitatea depind de stabilitatea solutiei si de
conditiile de proces [39].
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Depunerea electroforetica (EPD) se bazeazd pe migrarea particulelor incarcate electric
intr-un camp aplicat si acumularea lor pe substrat. Este o metodd simpla si economica, ce
permite formarea unor acoperiri uniforme chiar si pe substraturi cu geometrie complexa.
Totusi, necesita suspensii stabile si tratamente termice ulterioare pentru consolidarea stratului
[40-42].

In concluzie, metodele fizice (PLD, RF-MS, plasma spray) permit obtinerea unor straturi
dense si performante, dar sunt costisitoare, in timp ce metodele chimice (spin coating, dip
coating) si electroforetice ofera solutii mai accesibile si versatile, cu aplicabilitate extinsa, Tnsa
cu limitari privind grosimea si uniformitatea filmelor.

2.4 Strategii de imbunatatire a proprietatilor sticlei
bioactive

Desi sticlele bioactive combind bioactivitatea si biocompatibilitatea, performantele lor
pot fi optimizate prin modificdri compozitionale sau structurale. Principalele directii urméaresc
cresterea rezistentei mecanice, controlul degradabilitatii, sporirea bioactivitatii si conferirea
de proprietati antibacteriene sau osteoinductive. Error! Reference source not found. i
lustreaza corelatia dintre ionii dopanti si efectele biologice asociate [43].
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Sr** Li* F* Nb** Fe**

P \
< \

/ Mgz+ \ 3
o )\ 10 ]
/ & Ag;. \\ o /‘" 3
| 'g ;“2* X .Sthl'a . / Eu @
38 Cre‘3* \ bioactiva 2
‘\\ é Ti¢ / ff(i \\\ N, /

Ta5* | Co?* ‘]

Gd* Sm* Fe* Se**
Zr¥ Ho*

. _Antitumoral

Figura 2.2 Corelatia dintre ionii dopanti si efectele biologice ale sticlelor bioactive.

Doparea cu ioni metalici (Zn?*, Cu*, Ag’, Sr**, Ce*" etc.) reprezinta una dintre cele mai
studiate strategii [54]. Aceasta permite adaptarea proprietatilor fizico-chimice si, in acelasi
timp, adauga efecte biologice suplimentare, precum activitate antibacteriana, osteogenica sau
angiogenica. Studii recente au aratat, de exemplu, cd doparea cu Sr determind un efect
antioxidant si antimicrobian semnificativ [44-45], Zn si Cu conferd efecte antimicrobiene si
antiinflamatoare [46-49], iar addugarea de Ag aduce rezistentd antibacteriand eficienta
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impotriva tulpinilor patogene. In schimb, alti ioni (Fe, F, B) pot reduce proliferarea celular,
ceea ce subliniaza importanta selectiei riguroase in functie de aplicatie [50].

Functionalizarea cu molecule bioactive (vitamine, antibiotice, peptide sau polimeri
naturali) este o altd strategie importanta, care permite eliberarea controlatd a substantelor
active si extinderea functionalitatii materialului. Structura poroasa specifica sticlelor obtinute
sol—gel faciliteaza acest tip de functionalizare, iar utilizarea nanoparticulelor accelereaza
formarea hidroxiapatitei [15]. Printre exemple se numard sticla bioactivd combinatd cu
chitosan, ce favorizeaza osteointegrarea si reduce stresul oxidativ, combinatia cu PMMA, care
imbunadtiteste aderenta la substraturi metalice si confera protectie anticoroziva [51-54].

In concluzie, doparea si functionalizarea sticlei bioactive oferd solutii versatile pentru
dezvoltarea unor materiale cu proprietdti multifunctionale, adaptate cerintelor biomedicale
actuale.

2.5 Alte materiale bioactive utilizate in acoperiri

Pe langa sticla bioactiva, cercetarile din domeniul biomaterialelor au vizat o gama larga
de materiale bioactive, cu proprietati si aplicatii specifice. Acestea includ fosfatii de calciu,
bioceramicile oxidice, metalele biocompatibile, polimerii naturali sau sintetici si materialele
compozite. Fiecare clasd are avantaje si limitari, iar alegerea depinde de contextul clinic si de
tipul de regenerare dorit. O sinteza comparativa a acestor materiale, cu exemple, aplicatii si
proprietati cheie, este prezentatd in Tabelul 2.1

Tabelul 2.1 Exemple de materiale bioactive utilizate in implantologie

Clasa de Exemple Aplicatii Proprietati cheie Surse
materiale
Fosfati de calciu | Hidroxiapatitd Acoperiri pe Bioactive, osteoconductive, [55-60]
(HAp), fosfat implanturi, resorbabile (in functie de
tricalcic (TCP) substituenti ososi, | cristalinitate); structurd similara
granule pentru osului
defecte osoase
Bioceramici ALOs, ZrO, (Y- | Capete de proteza | Rezistentd mecanici si chimica | [61-69]
oxidice TZP) de sold, implanturi ridicatd, biocompatibilitate
structurale excelentd, dar bioinerte
Metale Ti si aliaje (Ti- Implanturi Proprietati mecanice [70-84]
biocompatibile 6Al-4V), Mg, ortopedice si superioare, rezistenta la
Ta, otel dentare, stenturi coroziune; Mg este resorbabil,
inoxidabil resorbabile Ta are osteointegrare ridicata
Polimeri naturali Colagen, Acoperiri, matrici | Biocompatibili, biodegradabili, [85-87]
chitosan, alginat, | pentru regenerare stimuleaza osteointegrarea si
acid hialuronic | tisulard, sisteme de interactiunea celulara
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eliberare de
medicamente
Compozite HAp-polimer, | Implanturi dentare, | Combina rigiditatea ceramicii | [88-92]
bioactive sticla bioactiva- substituenti 0sosi, cu flexibilitatea polimerilor;
polimer, scaffold-uri 3D osteoconductive,
PCL/HAp, personalizabile
PEEK compozit

In concluzie, aceste clase de materiale completeazi rolul sticlei bioactive in implantologie
si medicina regenerativa. Ele ofera solutii complementare, de la acoperiri bioactive si suporturi
structurale pana la sisteme avansate pentru regenerarea tesuturilor si eliberarea controlata a
medicamentelor.

2.6 Concluzii teoretice

Studiul critic al literaturii evidentiaza diversitatea materialelor bioactive dezvoltate in
ultimele decenii, fiecare cu avantaje si limitari specifice. Prezenta teza se concentreaza asupra
sticlei bioactive 45S5, datoritd biocompatibilitatii sale, capacitatii de a fi dopatd cu ioni
functionali si de a fi usor functionalizata cu compusi biologic activi. Aceastd compozitie, deja
validatd 1n aplicatii clinice pentru regenerare osoasa si dentard, oferd un punct de plecare sigur
pentru dezvoltarea de acoperiri functionale.

Pentru obtinerea sticlei a fost utilizatda metoda sol—gel, apreciatd pentru simplitatea si
eficienta sa, evitdnd necesitatea echipamentelor costisitoare asociate topirii conventionale. In
ceea ce priveste depunerea, metoda spin coating a fost aleasd datoritd caracterului
reproductibil si a aplicabilitétii facile pe substraturi plane.

Strategiile de optimizare au inclus doparea cu samariu, un element cu potential
antimicrobian insuficient explorat, precum si functionalizarea cu benfotiamind, analog al
vitaminei Bl cu efecte osteoinductive. Combinatia samariu—benfotiamina reprezinta o
abordare originald, neexploratd anterior. In paralel, s-a investigat si functionalizarea cu
Miramistin, antiseptic cu spectru larg, pentru a evalua impactul asupra proprietatilor
acoperirilor.

Aceasta directie de cercetare se bazeaza pe analiza critica a literaturii existente, inclusiv
pe un review publicat de autor, si vizeaza dezvoltarea unor acoperiri multifunctionale
inovative [93]. Rezultatele obtinute sunt prezentate in capitolele urmatoare.



3 Materiale si metode

Acest capitol sintetizeaza materialele utilizate si procedurile experimentale prin care au
fost obtinute, depuse, functionalizate si evaluate acoperirile pe baza de sticld bioactiva 4555,
in variante nedopatd si dopatd cu samariu. Sectiunea evidentiaza elementele esentiale ale
designului experimental, intr-o expunere coerentd si concisa.

Materiale si substraturi. Compozitia 45S5 clasica (45 % SiO2, 24,5 % Nax0, 24,5 %
Ca0, 6 % P,0s; procente masice) a fost obtinutd prin metoda sol-gel, folosind precursori
uzuali pentru siliciu (TEOS) si fosfor (TEP), respectiv saruri solubile pentru calciu si sodiu
(azotati de calciu si sodiu). Pentru doparea sticlei cu samariu am introdus, in etapa de sinteza,
cantitati suplimentare de azotat de samariu, fara a modifica proportiile celorlalte substante.
Pentru testarea bioactivitatii, probele de biosticla, atat sub forma de pulberi, cat si de acoperiri,
au fost introduse intr-o solutie SBF preparata conform metodologiei Kokubo—Takadama [94].
Functionalizarea acoperirilor s-a realizat cu doua clase de agenti: Miramistin, ca antiseptic cu
spectru larg, si benfotiamind, un analog liposolubil al vitaminei B1, sintetizat in laborator pe
baza unei metode publicate anterior [95]. Ca suport pentru depunere am utilizat discuri din
otel inoxidabil AISI 304L, alese pentru stabilitatea chimica, robustetea mecanica, relevanta
clinica si pretul scdzut, iar pregatirea suprafetei (slefuire controlata, degresare si activare
acidd) a asigurat aderenta si uniformitatea filmelor.

Obtinerea pulberilor 45SS si 45S5-Sm. Sticla bioactiva a fost obtinuta prin metoda sol—
gel, urmand pasii: hidroliza si condensare a precursorilor moleculari, formarea unui sol
omogen, apoi gelificare, uscare si calcinare. in final s-au obtinut pulberi bioactive amorfe, cu
randamente ridicate si compozitie reproductibild. Introducerea Sm** s-a realizat in stadiul
solului, in proportii masice de 0,1%, 1,0% si 3,0%, pentru a evalua influenta concentratiei
asupra proprietatilor fizico-chimice si biologice.

Depunerea pe substraturi metalice. Pentru realizarea acoperirilor subtiri s-a utilizat
metoda spin coating, care permite obtinerea unor filme uniforme pe suprafete plane.
Parametrii principali (viteza, timp, numar de straturi) au fost ajustati astfel incat sa se evite
neuniformitatea depunerii la viteze reduse si aparitia fisurilor la rotatii prea mari. Conditiile
optime au fost de 2500 rot/min timp de 45 s, cu depunerea a doud straturi succesive, ceea ce



Materiale si metode

a condus la formarea unei acoperiri continue. Tratamentul termic aplicat ulterior a densificat
structura sticlei si a eliminat reziduurile organice, fard a afecta integritatea substratului.

Functionalizarea acoperirilor. In etapa initiala a cercetirii, suprafetele sticloase au fost
functionalizate cu Miramistin, prin imersia controlatd a probelor intr-o solutie a acestui
compus, urmata de uscare. Tratamentul nu a modificat structura sticlei si a conferit proprietati
antimicrobiene. Ulterior, atentia s-a Indreptat spre obtinerea unor acoperiri multifunctionale,
prin combinarea efectului antimicrobian al samariului cu potentialul osteoinductiv al
benfotiaminei. Pentru aceasta, s-a utilizat pulverizarea in straturi subtiri a unei solutii
concentrate de benfotiamina pe filmele 45S5—Sm (1,0%), cu uscari succesive si monitorizarea
gravimetrica a incarcarii. Procedura a asigurat o distributie uniforma a compusului activ, fara
a compromite aderenta filmului de baza.

Caracterizare fizico-chimica. Pentru caracterizarea materialelor au fost utilizate metode
complementare. Difractia de raze X (XRD) a fost folositd pentru a verifica daca pulberile si
acoperirile sunt amorfe sau contin faze cristaline. Spectroscopia FTIR, aplicata atat pe pulberi
cat si pe suprafete, a permis identificarea gruparilor chimice si urmadrirea formarii
hidroxiapatitei in timpul testelor de bioactivitate. Microscopul electronic de baleiaj (SEM),
impreund cu analiza EDS, a oferit informatii despre morfologia suprafetelor si distributia
elementelor. Analizele termice (TGA/DSC) au evidentiat etapele de eliminare a solventilor si
de descompunere a compusilor (in special a azotatilor), date utile pentru stabilirea
tratamentelor termice. Determindrile BET au furnizat informatii despre suprafata specifica si
porozitatea pulberilor, iar masurdtorile de densitate si unghi de contact au completat evaluarea
prin aprecierea gradului de compactitate si a caracterului hidrofil al suprafetelor.

Testarea bioactivititii in SBF. Atat pulberile, cat si acoperirile au fost imersate in SBF,
pentru perioade de la cateva zile pand la cateva sdptamani, cu scopul de a evalua formarea si
evolutia stratului de hidroxiapatita sau a altor fosfati de calciu. Observatiile prin FTIR si SEM
au fost corelate cu masuratori de pH, conductivitate si pierdere in masa, pentru a descrie modul
de interactiune dintre sticla si mediul fiziologic. Procedura a permis compararea directa intre
compozitiille simple si cele dopate, precum si intre probele functionalizate si cele
nefunctionalizate.

Evaluari biologice in vitro. Citocompatibilitatea a fost testata pe celule MC3T3-El
(preosteoblaste), folosind medii obtinute prin contact cu pulberi avand diferite concentratii de
Sm si prin insamantarea directa pe acoperiri 45S5—Sm (1 %) cu sau fara benfotiamina. S-au
utilizat teste Live/Dead pentru evaluare calitativd si MTT/LDH pentru evaluare cantitativa,
toate realizate In triplicat si analizate statistic (ANOVA, p < 0,05).

Activitatea antimicrobiana a fost studiatd pe bacterii Gram-pozitive, Gram-negative si
pe drojdii, prin teste de difuzie pe mediu solid si prin determinarea concentratiei minime
inhibitorii (MIC). S-au efectuat si teste de antiaderenta, precum si analize privind factorii de
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Acoperiri multifunctionale pe baza de sticla bioactiva 45S5 dopata cu samariu si functionalizata cu
compusi bioactivi pentru aplicatii biomedicale

virulentd microbieni. Rezultatele au permis compararea intre sticla simpla si cea dopata cu
Sm, precum si evaluarea efectului adus de benfotiamina.

Scopul experimentelor a fost obtinerea unor acoperiri subtiri si uniforme, bine aderente la
substrat, care sd pastreze bioactivitatea sticlei 45S5 si sa includa proprietdti suplimentare,
precum efect antimicrobian si stimularea celulelor osoase. Evaluarea prin metode fizico-
chimice si teste biologice a permis corelarea structurii si compozitiei cu comportamentul
functional. In acest mod au fost comparate mai multe variante si au fost identificate cele mai
promitatoare pentru aplicatii biomedicale.
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4 Rezultate si discutii

In acest capitol sunt prezentate principalele etape ale cercetirii de doctorat, orientate spre
dezvoltarea unor acoperiri bioactive multifunctionale pentru aplicatii medicale. In prima etapa
au fost obtinute acoperiri de sticla 45S5 pe substraturi de otel inoxidabil prin metoda spin
coating, urmate de functionalizarea cu Miramistin pentru obtinerea unui efect antimicrobian.

Cercetarea a continuat cu doparea sticlei bioactive 45S5 cu samariu (0,1-3,0%) si
evaluarea acesteia atat din punct de vedere fizico-chimic, cat si biologic. S-a constatat ca
adaosul de 1,0% Sm oferda cel mai bun compromis intre activitatea antimicrobiand si
citocompatibilitate, reducidnd nevoia de adjuvanti externi.

Pornind de la aceastd compozitie, s-au realizat acoperiri pe substraturi metalice, ulterior
functionalizate cu benfotiamind, compus cu rol potential antioxidant, osteoinductiv si
antiresorbtiv. Acoperirile complexe 45S5 + 1,0% Sm + benfotiamina au fost analizate
structural si  biologic, subliniindu-se influenta functionalizdrii asupra morfologiei,

.....

Rezultatele sunt prezentate si discutate In sectiuni distincte, fiecare etapd contribuind la
dezvoltarea materialului final.

4.1 Obtinerea si caracterizarea acoperirilor de sticla
bioactiva 45SS pe otel inoxidabil functionalizate cu
Miramistin

In aceasta etapd a studiului au fost realizate acoperiri pe baza de sticld bioactiva 45S5
depusa pe substraturi de otel inoxidabil prin tehnica spin coating. Metoda a permis obtinerea
unor filme subtiri, uniforme si continue, fara fisuri vizibile. Pentru a adauga o functionalitate
suplimentara, acoperirile au fost tratate prin imersie controlatad intr-o solutie de Miramistin,
un agent antimicrobian cu spectru larg. Procedura a asigurat o acoperire uniforma a
suprafetelor, farda a compromite integritatea si bioactivitatea stratului de sticla. Schema
metodei de functionalizare este prezentata in Figura 4.1.
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Miramistin prin metoda imersiei sticla bioactiva 4555, functionalizate cu
Miramistin

Figura 4.1 Ilustrare schematica a functionalizarii acoperirilor cu Miramistin.

Analizele FTIR au confirmat depunerea sticlei prin evidentierea benzilor caracteristice
retelei silicatice, iar dupd functionalizare au aparut semnale specifice Miramistinului,
distribuit uniform pe suprafatd. Observatiile SEM au aratat o morfologie rugoasa si poroasa,
tipicd sticlei bioactive, peste care Miramistinul a format un strat suplimentar, uniform, ce
acopera structura de baza. Investigatiile EDS au confirmat compozitia caracteristica a sticlei
4585 (S1, Ca, Na, P, O), precum si prezenta elementelor provenite din Miramistin (C, N, Cl),
demonstrand integrarea reusita a agentului antimicrobian.

Testele de bioactivitate in vitro, realizate prin imersie iIn SBF timp de péana la 14 zile, au
aratat cresteri moderate ale pH-ului si conductivitatii, semn al eliberdrii ionice si al initierii
formarii hidroxiapatitei. SEM a evidentiat pe suprafata probelor aglomerari cristaline de
fosfati de calciu, confirmate prin FTIR si EDS. In acelasi timp, semnalele Miramistinului s-
au redus rapid si au disparut dupa primele zile, ceea ce indicd o eliberare completd a
compusului din stratul superficial. Aceasta eliberare precoce este considerata benefica clinic,
reducand riscul de colonizare bacteriana imediat dupa implantare, perioada criticd pentru
prevenirea infectiilor postoperatorii.

In concluzie, metoda aplicati a permis obtinerea unor acoperiri uniforme si aderente, care
imbina bioactivitatea sticlei 45S5 cu un efect antimicrobian imediat generat de Miramistin.
Rezultatele valideaza strategia de a combina Intr-un singur strat proprietati osteointegrative si
protectie antibacteriand, constituind o baza solida pentru etapele ulterioare ale cercetarii.

4.2 Obtinerea si caracterizarea sticlei bioactive 45S5
dopate cu samariu

In etapa intermediara a cercetarii s-a urmarit obtinerea si caracterizarea sticlei bioactive
45S5 dopate cu diferite cantitati de samariu, pentru a evalua daca acest element poate conferi
proprietati antimicrobiene fara a afecta bioactivitatea caracteristicd. Interesul pentru lantanide
derivi din studii care indica posibile efecte antimicrobiene si din utilizarea izotopului **Sm
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in tratamente oncologice. In acest context, obiectivul a fost dezvoltarea unor compozitii cu
proprietati antimicrobiene intrinseci.

Au fost preparate trei variante cu adaosuri de 0,1%, 1,0% si 3,0% Sm (raport masic),
pastrand aceeasi procedura de sinteza ca In cazul sticlei 45S5 nedopate.

Analizele termogravimetrice efectuate pe gelurile uscate rezultate din sinteza (inaintea
tratamentului termic final) au evidentiat cateva etape de descompunere: eliminarea apei si a
solventilor, urmata de descompunerea azotatilor de sodiu, calciu si samariu. Pe baza acestor
date, s-a stabilit ca interval optim pentru tratamentul termic domeniul 700-800 °C, suficient
pentru eliminarea completa a azotatilor si evitarea unei cristalizari accentuate.

Analiza SEM a ardtat ca pulberile obtinute sunt formate din aglomerate de particule mai
mici; odatd cu cresterea continutului de samariu, dimensiunile particulelor s-au redus,
ajungand la scard nanometricd pentru 3,0% Sm. Analiza EDS a confirmat compozitia
caracteristica sticlei 45S5 si prezenta samariului.

Spectroscopia FTIR a evidentiat benzile specifice silicatului si fosfatului, tipice sticlei
45S5. Introducerea samariului a produs deplasari usoare de banda si variatii de intensitate,
insd matricea a ramas predominant amorfa, cu tendinta redusa la cristalizare pentru dopaje
mici si medii. Difractia de raze X a confirmat prezenta unei matrice sticloase cu fractii
moderate de combeite si devitrit. La dopaje mici (0,1-1,0%), proportia de devitrit a scazut,
ceea ce favorizeaza bioactivitatea; la 3% Sm, aceasta a crescut, indicand o separare de faza
mai accentuata.

Densitatea a crescut progresiv odata cu adaosul de samariu, ca efect al masei atomice mai
mari a acestuia. Analizele BET au aratat pulberi compacte, cu suprafete specifice reduse, dar
cu o bioactivitate confirmatd, fapt confirmat de testele ulterioare. Dupa imersia in SBF,
spectrele FTIR au indicat aparitia rapidd a benzilor caracteristice hidroxiapatitei, in timp ce
benzile silicatice s-au diminuat. pH-ul solutiei a crescut in primele zile, mai ales pentru
compozitiile cu 1,0% si 3,0% Sm; aceeasi tendintd s-a observat pentru conductivitate.
Pierderea in masa a ajuns la ~13% dupa 21 zile, cu o scddere rapidd initiala urmata de
stabilizare, ceea ce indica un echilibru intre dizolvare si precipitare. Difractia de raze X a
confirmat formarea hidroxiapatitei, ceea ce aratd ca dopajul nu a compromis bioactivitatea.

Testele biologice au ardtat o buna citocompatibilitate pentru toate compozitiile. Celulele
MC3T3-E1 si-au mentinut viabilitatea la 24 si 48 ore, cu o scadere modesta doar la 3,0% Sm.
Testele LDH au aratat o citotoxicitate redusa, iar Live/Dead a confirmat o distributie celulara
normald. Dintre cele trei compozitii, varianta cu 1,0% Sm a oferit cel mai echilibrat
comportament biologic.

Activitatea antimicrobiand a fost selectiva. Compozitiile dopate au avut efect asupra
bacteriilor Gram-pozitive (S. aureus, S. epidermidis) si asupra unor fungi (C. parapsilosis),
cu valori MIC mai mici pentru 1% si 3% Sm. Gradul de aderentd bacteriand a scazut
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semnificativ pentru stafilococi, in special pentru S. aureus. Pentru bacteriile Gram-negative,
efectul a fost redus sau absent.

In concluzie, doparea sticlei 45S5 cu samariu prin metoda sol—-gel a fost realizati cu
succes, obtinandu-se pulberi compacte, bioactive, citocompatibile si cu efect antimicrobian
selectiv. Dintre variante cercetate, compozitia cu 1,0% Sm reprezintd un compromis intre
proprietatile fizico-chimice, bioactivitate si profil biologic, fiind recomandata pentru aplicatii
biomedicale, in special pentru implanturi ortopedice unde infectiile cu stafilococi sunt
frecvente.

4.3 Depunerea sticlei bioactive 45S5 + 1,0% Sm pe
substrat de otel inoxidabil si functionalizarea cu
benfotiamina

In etapa finald a cercetarii s-au obtinut acoperiri multifunctionale pe baza de sticla
bioactivda 45S5 dopatd cu 1,0% Sm, depuse pe otel inoxidabil prin spin coating si
functionalizate ulterior cu benfotiamind. Alegerea concentratiei de 1,0% Sm s-a bazat pe
rezultatele anterioare, care au indicat un echilibru intre bioactivitate, citocompatibilitate si
efect antimicrobian. Functionalizarea cu benfotiamina a fost ganditd ca un plus osteoinductiv,
prin reducerea stresului oxidativ si stimularea proliferdrii osteoblastelor, fard a diminua
bioactivitatea intrinsecd a sticlei. Pasii de realizare sunt sintetizati in Figura 4.2, unde este
ilustrata pulverizarea solutiei de benfotiamina pe suprafata substraturilor acoperite cu sticla
bioactiva.

Disc acoperit cu sticli bioactiva

Solutie de 4555 dopatd cu 1,0 % Sm

Benfotiamina

Uscare
Pulverizator

N’

Disc din otel inoxidabil acoperit cu

Aer comprimat

sticla bioactiva dopata cu 1,0 % Sm si
functionalizat cu Benfotiamina

Figura 4.2 — Schema procesului de functionalizare a acoperirilor 4585 + 1,0% Sm cu
benfotiamina prin pulverizare in straturi succesive.

Analiza prin microscopie electronica a aratat ca filmele 45S5—Sm depuse pe otel au fost
continue si uniforme, fara fisuri macroscopice, cu o morfologie fin granulard. La mariri mari
s-au observat cristale cu fete bine conturate, Incastrate intr-o matrice mai densa, semn al unei
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stari partial cristaline datorate tratamentului termic aplicat. Dupd functionalizarea cu
benfotiamind, pe suprafatd s-au observat cristale aciculare organice, distribuite relativ
uniform, care sunt caracteristice substantei organice depuse. Aceste structuri nu au afectat
coeziunea stratului, ci au actionat ca micro-rezervoare de substantd activa, favorabile unei
eliberari rapide imediat dupa implantare.

Analiza EDS a confirmat compozitia elementara specifica sticlei 45S5 (O, Na, Si, P, Ca),
impreund cu semnalele samariului introdus in retea. Semnalele suplimentare de Fe, Cr si Ni
provin din substratul metalic. Elementele usoare caracteristice benfotiaminei (C, N, S) nu au
putut fi detectate direct prin EDS, dar prezenta compusului a fost confirmata de morfologia
aciculara observata la SEM si, mai clar, prin semnaturile specifice din spectroscopia FTIR.

Microscopia FTIR realizati la 1010 cm’, pe acoperirea de sticli bioactivi
nefunctionalizatd, a confirmat uniformitatea depunerii, hartile obtinute aratand o compozitie
aproape constantd pe intreaga suprafata analizata; micile variatii de transmitanta (=~5%) au fost
asociate diferentelor de grosime ale filmului. Spectrul IR al probelor nefunctionalizate a
evidentiat benzile silicatice caracteristice (~1010, 950, 880 cm™). Dupi functionalizare, pe
langa aceste semnale au aparut benzi caracteristice benfotiaminei, confirmand prezenta
compusului organic. Hirtile de transmitanti realizate la 1665 cm™, au aritat o distributie
relativ uniforma a benfotiaminei pe suprafata substratului.

Imersiile in SBF au fost realizate pe o durata de 7 zile, monitorizand pH-ul, pierderea in
masa si spectrele FTIR. pH-ul a crescut usor de la 7,42 la aproximativ 7,76 in primele 3 zile,
dupd care s-a stabilizat, semn al unui schimb ionic initial (Na*/Ca** <> Hs3O") urmat de
atingerea unui echilibru intre dizolvare si precipitare. Pierderea Tn masa a urmat aceeasi
tendintd: o scddere mai rapidd in primele zile, datorata eliberarii benfotiaminei si a ionilor
mobili de sodiu, urmatd de o stabilizare, specificd sticlelor bioactive in medii fiziologice.
Probele cu si fara benfotiamind au prezentat evolutii similare, diferentele au fost foarte mici,
in limitele erorii experimentale.

Microscopia FTIR a suprafetelor probelor dupa imersie a aratat aparitia benzilor fosfatice
la 1060 cm™' incd din prima zi, intensitatea lor crescand progresiv la 3 si 7 zile. In paralel,
intensitatea benzilor silicatice a scazut, semn al procesului de mineralizare. Pentru probele
functionalizate, benzile organice din intervalul 1650-1670 cm™ au disparut aproape complet
la 7 zile, indicand eliberarea benfotiaminei. Totodati, aparitia unei benzi la ~794 cm™' inci
din prima zi de imersie sugereaza rearanjdri ale retelei silicatice asociate nuclearii stratului
mineral. In ansamblu, datele arati ca stratul se transforma treptat in SBF prin formarea
fosfatilor de calciu, concomitent cu eliberarea componentei organice, aspect confirmat si de
analiza EDS, care a evidentiat o crestere a concentratiei de fosfor la suprafata.

Hidrofilicitatea suprafetelor inainte si dupa functionalizare a fost evaluata prin masurarea
unghiului de contact. Filmele 45S5+1,0% Sm au prezentat o valoare de ~68°, specifica unei
suprafete moderat hidrofile. Dupa functionalizare, unghiul a scazut semnificativ, la
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aproximativ 30°, ceea ce indica o crestere pronuntata a hidrofilicitatii. Aceastd modificare este
favorabila adsorbtiei proteinelor, atasarii initiale a celulelor si unei osteointegrari eficiente.

Testele biologice realizate pe linia celulara MC3T3-E1 au confirmat o buna
citocompatibilitate pentru ambele tipuri de acoperiri. Testul LDH a aratat o citotoxicitate
redusa la 2 si 7 zile, fara diferente semnificative intre grupuri. MTT a aratat valori comparabile
la 2 zile, insd la 7 zile viabilitatea celulara a fost mai mare pe filmele cu benfotiamina, diferenta
confirmata statistic (p < 0,05). Analiza Live/Dead a aratat o densitate celulara buna pe ambele
tipuri de suprafete, cu o acoperire mai mare si tendintd de formare a unor mici agregate pe
probele cu benfotiamina, in acord cu rezultatele MTT.

Rezultatele confirma obtinerea unor acoperiri multifunctionale, omogene si aderente, care
isi pastreaza bioactivitatea sticlei 45S5. Functionalizarea cu benfotiamind a crescut
hidrofilicitatea suprafetelor si a sustinut o proliferare celulara mai intensa. Prin combinarea
acestor efecte, acoperirile sunt potrivite pentru aplicatii biomedicale ce necesita un strat
bioactiv stabil, capabil sa favorizeze nucleerea timpurie a fosfatilor de calciu si sa ofere un
suport initial adecvat pentru celulele osoase.
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5 Concluzii generale

Teza a urmarit obtinerea unor acoperiri subtiri, bioactive si multifunctionale, pe baza de
sticla 45S5, pentru aplicatii implantologice. In prima etapa s-au obtinut filme uniforme pe otel
inoxidabil prin spin coating, confirmate prin SEM (suprafete continue, fard fisuri) si FTIR
(benzi silicatice caracteristice). Functionalizarea cu Miramistin, realizatd prin imersie
controlatd, a fost uniforma. Testele de bioactivitate in SBF au aratat eliberarea rapida a
Miramistinului si formarea unui strat de fosfati de calciu in scurt timp dupd imersie.

In etapa intermediara s-au obtinut sticle 45S5 dopate cu diferite cantititi de samariu (0,1—
3,0% masic). Toate compozitiile au fost citocompatibile; activitatea antimicrobiand a fost
selectiva, mai evidenta Tmpotriva S. aureus si S. epidermidis, sugerand relevantd pentru
implanturi ortopedice. A fost confirmatd bioactivitatea prin imersie in SBF si formarea unui
strat asemanator cu hidroxiapatita. Pe baza echilibrului Intre bioactivitate, citocompatibilitate
si efect antimicrobian, s-a selectat 1,0% Sm pentru etapa finala.

In etapa finald, au fost depuse acoperiri de sticl bioactiva 4555 + 1,0% Sm pe substraturi
din otel inoxidabil si ulterior functionalizate cu benfotiamind. Analizele SEM si FTIR au
confirmat un strat anorganic continuu si un strat superficial organic. In urma testelor SBF s-a
constatat eliberarea rapida a benfotiaminei, urmata de formarea unui strat de fosfati de calciu;
de asemenea, benfotiamina a crescut semnificativ hidrofilicitatea. Testele celulare (MC3T3-
E1) efectuate pe suprafetele functionalizate si nefunctionalizate au aratat citotoxicitate redusa
si proliferare crescutd la 7 zile pe probele cu benfotiamina.

Originalitatea tezei constd in: (i) folosirea Miramistinului pentru functionalizarea
acoperirilor de sticld bioactiva cu rol de agent antimicrobian, (ii) explorarea doparii cu Sm
pentru obtinerea sticlei bioactive cu proprietati antimicrobiene intrinseci si (iil) combinatia
unicd 45S5 + 1,0% Sm + benfotiamind in acoperiri subtiri, demonstrand concomitent
bioactivitate, citocompatibilitate si efecte antibacteriene selective, cu relevanta clinica.

Concluzie: acoperirile dezvoltate sunt promititoare pentru implanturi ortopedice, unde
riscul stafilococic este dominant, oferind protectie initiala, bioactivitate sustinutd si
compatibilitate celulara buna. Directii viitoare: validare in vivo, optimizarea cineticii de
eliberare si a arhitecturii stratificate, adaptate la indicatii clinice specifice.
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5.1 Activitate stiintifica desfasurata in timpul

doctoratului

5.1.1 Lucrari publicate

In timpul studiilor doctorale, am publicat urmatoarele articole stiintifice, care reflecta
rezultatele obtinute in cadrul temei de cercetare:

1.

Maximov, M.; Maximov, O.-C.; Craciun, L.; Ficai, D.; Ficai, A.; Andronescu, E.,
Bioactive Glass—An Extensive Study of the Preparation and Coating Methods.
Coatings 2021, 11(11), 1386. (Factor de impact: 2,881; incadrat Q2 (Materials
Science, Coatings & Films — Web of Science, JCR)).

https://doi.org/10.3390/coatings11111386

2. Hanganu, A.; Maximov, M.; Maximov, O.-C.; Popescu, C. C.; Sandu, N;
Florea, M.; Mirea, A. G.; Garbea, C.; Matache, M.; Funeriu, D. P., Insights into Large-
Scale Synthesis of Benfotiamine. Organic Process Research & Development 2024,
28(11), 4069-4078. (Factor de impact: 3,5; incadrat Q1 (Chemical Engineering —
Scopus/SJR)). https://doi.org/10.1021/acs.oprd.4c00351

3. Maximov, M. V.; Maximov, O. C.; Motelica, L.; Ficai, D.; Oprea, O. C.;
Trusca, R. D.; (Stamat), L.-R. B.; Pericleanu, R.; Dumbrava, A.; Corbu, V. M.; Surdu,
V.-A.; Vasilievici, G.; Ficai, A.; Dinescu, S.; Gheorghe-Barbu, 1., Comprehensive
Evaluation of 45S5 Bioactive Glass Doped with Samarium: From Synthesis and
Physical Properties to Biocompatibility and Antimicrobial Activity. Coatings 2025,
15(4), 404. (Factor de impact: 2,9; Incadrat Q2 (Materials Science, Coatings & Films
— Web of Science, JCR)). https://doi.org/10.3390/coatings15040404

Maximov, M.V.; Maximov, O.-C.; Trusca R. D.; Ficai D.; Ficai A., Bioactive Coating
with Antimicrobial Effect for Stainless Steel: Preparation and Characterization. U.P.B
Sci. Bull., Series B, 2025, 87(3), 267-278.

Maximov, M. V.; Sleiman, L.; Maximov, O. C.; Trusca, R. D.; Motelica, L.; Spoiala,
A.; Ficai, D.; Ficai A.; Dinescu S., Synthesis and characterization of bioactive coatings
with bone regeneration potential and anti-resorptive effect. Coatings 2025, 15(10),
1120. (Factor de impact: 2,8; incadrat Q2 (Materials Science, Coatings & Films — Web
of Science, JCR)). https://doi.org/10.3390/coatings15101120
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Concluzii generale

5.1.2 Participari la conferinte si sesiuni stiintifice

Pe parcursul desfasurarii studiilor doctorale, rezultatele intermediare ale cercetarilor au
fost prezentate in cadrul urmatoarelor manifestari stiintifice:

1. Conferinta nationalad de toamna AOSR, 2020 — prezentare orala online (limba
romanad); Maximov, M.; Ficai, A. Acoperiri biocompatibile pentru implanturi

2. Conferinta internationald NanoBioMat — Summer Edition, 2022 — prezentare orald
online (limba englezd); Maximov, M.; Truscd, R.; Ficai, A. Biocompatible Coatings
with Antimicrobial Properties on Stainless Steel Supports

3. Sesiune de comunicari stiintifice — Ziua de Chimie, Universitatea din Bucuresti, 16
octombrie 2024 — prezentare orala live; Maximov, M. Aplicarea tehnicilor moderne
de analiza in studiu de sinteza a benfotiaminei la scala industriala

5.2 Limitari si directii de cercetare viitoare

Studiul a fost realizat preponderent prin teste in vitro, ceea ce nu permite evaluarea
completd a comportamentului acoperirilor In conditii biologice complexe. Activitatea
antimicrobiand a fost investigatd pe un numar limitat de tulpini bacteriene si fungice (dar
reprezentative), iar rezultatele au indicat o eficientd selectivdi — pentru anumite
microorganisme acoperirile au prezentat efect inhibitor, Tn timp ce pentru altele nu s-a observat
o reducere semnificativa, iar in unele cazuri s-a constatat chiar o proliferare. Aceasta limitare
sugereaza necesitatea optimizarii suplimentare a compozitiei, de exemplu prin addugarea unui
dopant cu efect antimicrobian puternic, precum ionii de argint (Ag"), sau prin investigarea
altor elemente din seria lantanidelor.

In etapele urmitoare, intentionim sa extindem testele biologice in vitro prin includerea
mai multor tipuri de celule si microorganisme relevante clinic, sa efectuam teste in vivo pentru
validarea osteointegrarii si biocompatibilitatii Tn conditii reale si sd evaludm comportamentul
mecanic al acoperirilor sub solicitari similare mediului fiziologic. De asemenea, va fi analizata
cinetica eliberdrii benfotiaminei si influenta acesteia asupra proceselor de osteogeneza.
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