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РЕФЕРАТ 

Магістерська дисертація складається з 95 сторінок, враховуючи 3 

рисунки та 25 таблиць. Кількість використаної літератури становить 87 

найменувань та 2-ох додатків. 

Серцево-судинні захворювання є причиною інвалідності та передчасної 

смертності на глобальному рівні в Україні та світі. Серед таких захворювань, 

особливе місце посідає захворювання аортального клапана, що може 

спричинити порушення кровообігу і вплинути на якість життя пацієнта, і 

лікується воно виключно за допомогою заміни штучними імплантами. Існує 

ряд технологій виготовленнкардіоімплантів, проте, всі вони вотребують 

вдосконалення, оскільки або не відрізняються високою біосумісність, або – 

довговічністю. 3Д-друк, в даному випадку, став революційною технологією з 

величезним потенціалом у сфері кардіології.  

Саме тому, магістерська дисертація присвячена розробці 

технологічного файлу на біоімплантат аортального клапану отриманого 

методом 3Д-друку, що гарантує випуск на ринок України кардіоімплантів з 

високою біосумісність, які виробляються з дотриманням високих стандартів 

якості, регуляторниз вимог та нормативних документів на світовому рівні. 

Запропоновані кардіоімпланти виготовляються з використанням біосумісних 

матеріалів для забезпечення ефективної інтеграції з тканинами пацієнта, 

зокрима з використанням його власних стовбурових клітин.  

Практичне спрямування роботи полягає в розробці основних вимог до 

медичного виробу біосумісного імпланту аортального клапану, щоб 

дозволить гарантувати його исоку якість та безпечність для пацієнта, 

включаючи регуляторні вимоги, аналіз ризиків, структуру, технологію 

виробництва, тестування показників якості та пакування. Практичне 

значення підкреслено наявністю стартап-проекту, який підтверджує 

конкурентноспроможність готового кардіоімпланту. 

Ключові слова: 3Д-біодрук, біоімплантат, аортальний клапан, 

мезенхімальні стовбурові клітини, біочорнило 
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ABSTRACT 

The master's thesis consists of 95 pages, including 3 figures and 25 tables. 

The bibliography includes 87 references and 2 appendices. 

Cardiovascular diseases are the cause of disability and premature mortality 

at the global level in Ukraine and the world. Among these diseases, a special place 

is occupied by aortic valve disease, which can cause circulatory disorders and 

affect the patient's quality of life, and is treated exclusively by replacing it with 

artificial implants. There are a number of technologies for manufacturing cardiac 

implants, but all of them need to be improved, as they either lack high 

biocompatibility or durability. 3D printing, in this case, has become a 

revolutionary technology with enormous potential in the field of cardiology.  

That is why the master's thesis is devoted to the development of a 

technological file for an aortic valve bioimplant obtained by 3D printing, which 

guarantees the launch of cardiac implants with high biocompatibility on the 

Ukrainian market, which are manufactured in compliance with high quality 

standards, regulatory requirements and regulatory documents at the world level. 

The proposed cardiac implants are manufactured using biocompatible materials to 

ensure effective integration with the patient's tissues, including the use of the 

patient's own stem cells.  

The practical focus of the work is to develop the basic requirements for a 

biocompatible aortic valve implant medical device to ensure its high quality and 

safety for the patient, including regulatory requirements, risk analysis, structure, 

manufacturing technology, quality testing and packaging. The practical 

significance is emphasised by the existence of a start-up project that confirms the 

competitiveness of the finished cardiac implant. 

Keywords: 3D bioprinting, bioimplant, aortic valve, mesenchymal stem 

cells, bioink.  
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ВСТУП 

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є провідною причиною 

інвалідності та передчасної смертності на глобальному рівні. Основу цих 

патологій становить атеросклероз, який розвивається роками і часто досягає 

вираженої стадії до появи перших симптомів, зазвичай у середньому віці. 

Гострі коронарні події, такі як серцеві напади, а також цереброваскулярні 

випадки, включно з інсультами, нерідко виникають несподівано і можуть 

завершитися летально ще до можливості отримання медичної допомоги [1].  

Аортальний клапан відіграє ключову роль у серцево-судинній системі, 

контролюючи потік крові з лівого шлуночка серця в аорту - основну артерію, 

яка забезпечує кровопостачанням весь організм. Захворювання аортального 

клапана є серйозною медичною проблемою, що може спричинити порушення 

кровообігу і вплинути на якість життя пацієнта. Основні патології цього 

клапана включають регургітацію, при якій відбувається зворотний потік 

крові, та стеноз, що призводить до звуження отвору клапана. Набуті хвороби 

аортального клапана зазвичай розвиваються з віком через поступове 

накопичення кальцію на клапані, що обмежує його рухливість і призводить 

до звуження просвіту. Крім того, захворювання аорти, як основної 

кровоносної судини, може мати негативний вплив на функціонування 

аортального клапана [2].  

3Д-друк став революційною технологією з величезним потенціалом у 

сфері кардіології. Сучасні тенденції в розробці 3Д-друкованих аортальних 

клапанів пов'язані з розширенням можливостей кастомізації, поліпшенням 

біосумісності та оптимізацією функціональних характеристик. Щоб 

відтворити складну структуру і роботу справжніх серцевих клапанів, 

використовують найсучасніші матеріали і виробничі процеси [3]. Скаффолди 

забезпечують тривимірний каркас і підтримку для засіяних клітин для 

прикріплення, поширення, проліферації і, врешті-решт, формування тканини. 

Тому впровадження технології 3Д-друку в створення аортальних клапанів 

здатне докорінно змінити підходи до лікування серцевих захворювань [4]. 



10 
 

Об’єкт роботи: практичні основи створення технічної документації для 

біоімплантату аортального клапана, виготовленого з використанням 

технології 3Д-біодруку, відповідно до вимог регламентів та стандартів 

медичних виробів. 

Предмет роботи: особливості інженерного, технологічного та 

біомедичного підходів до розробки технічної документації для біоімплантату 

аортального клапана 

Мета роботи: розробити технологічний файл на біоімплант аортального 

клапану отриманий методом 3Д-біодруку з урахуванням науково-

технічногих та медико-біологічногих можливостей сучасного стану 

виробництва біоімплантів заснованого на інноваційних матеріалах, 

виробничих процесах і відповідності технічної документації міжнародним та 

українським стандартам на медичні вироби. 

Завдання:  

- обрати біосумісні матеріалів для виготовлення біоімплантата 

аортального клапану методом 3Д-біодруку які здатні забезпечувати високу 

функціональність, довговічність та біосумісність даного медичного виробу; 

- визначити оптимальну технологію 3Д-друку, яку можна 

застосовувати для виробництва біоімплантів аортальних клапанів, з 

урахуванням технологічних та техніко-економічних показників; 

- розробити рекомендації щодо впровадження створеного 

біоімплантату в клінічну практику, враховуючи вимоги до сертифікації та 

стандартизації медичних виробів; 

- оцінити потенційні ризики, пов’язані з виготовленням біоімплантату 

та запропонувати шляхи їх мінімалізації; 

- розробити модель та специфікацію якості біоімпланту аортального 

клапану як медичного виробу; 

- надати рекомендації по методам хімічного, фізичного та біологічного 

тестування біоімплантату, які дозволять перевірити забезпечення 
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біоімплантом відповідність вимогам до якості готового медичного виробу 

даного типу. 

- розробити оптимальну технологію виготовлення біоімплантату, яка 

відповідає сучасним вимогам біомедичної інженерії, нормативної 

документації та дозволяє отримати готовий продукт належної якості. 

- підібрати ефективні способи пакування, зберігання та 

транспортування біоімплантату аортального клапану, яке забезпечуватиме 

стерильність, захист від зовнішніх впливів і зручність транспортування, та 

надати рекомендації щодо оцінки строку придатності готового виробу з 

урахуванням умов зберігання; 

- запропонувати шляхи реалізації виробництва біоімпланту аортального 

клапану розробивши стартап-проєкт. 

Теоретична основа: чинні нормативно-правові акти України та 

міжнародні стандарти щодо медичних виробів; сучасна наукова література у 

сфері 3Д-біодруку та біомедичних інженерних технологій; матеріали 

конференцій, патенти, статті у рецензованих виданнях про підходи до 

виготовлення біоімплантатів. 

Практична цінність:розроблена технологія виробництва біоімплантату 

аортального клапана базується на сучасних наукових дослідженнях у галузі 

біомедичної інженерії, зокрема 3D-біодруку, і адаптована до специфічних 

потреб та можливостей українського ринку. Вона враховує доступність 

матеріалів, відповідність національним нормативним вимогам і реаліям 

вітчизняної медичної практики. Це сприяє забезпеченню економічної 

ефективності впровадження та доступності для українських пацієнтів, 

водночас відповідаючи високим міжнародним стандартам якості. 

Магістерська дисертація є продовженням бакалавської роботи яка 

присв'ячена розробці біоімплантів методом 3Д-біодруку [82]. 
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РОЗДІЛ 1. КАРДІОІМПЛАНТАТИ ДЛЯ ВІДНОВЛЕННЯ  

ФУНКЦІЙ СЕРЦЕВИХ КЛАПАНІВ ЗА ДОПОМОГОЮ 3Д-БІОДРУКУ  

1.1 Роль біоімплантатів у відновленні  функцій аортального клапану 

 Порушення структури та функціонування серця залишається провідним 

фактором високого рівня смертності в усьому світі. У 2019 році, за 

підрахунками, 17,9 мільйонів людей померли внаслідок ССЗ, що становить 

32% від загальної кількості смертей у світі [5].  

До таких патологічних змін можуть призводити багато етіологічних 

чинників, серед яких вроджені вади, ішемічна хвороба, травматичні 

ушкодження та запальні процеси. У сукупності ці фактори зумовлюють 

прогресивну декомпенсацію серцевих функцій, що врешті решт призводить 

до тяжких клінічних наслідків [6]. За прогнозами ВООЗ, кількість випадків 

серцево-судинних захворювань зростатиме до 2030 року, залишаючись 

головною причиною високого рівня смертності та зниження якості життя. 

Захворювання серцевих клапанів можуть мати серйозні наслідки, а в 

деяких випадках навіть загрожувати життю. Для більшості пацієнтів з такими 

захворюваннями хірургічна заміна клапана механічним або біологічним 

протезом залишається єдиним ефективним методом лікування [7]. 

Найчастіше в кардіохірургії потребує заміни - аортальний клапан. 

Аортальний клапан забезпечує потік крові з лівого шлуночка до аорти, тому 

його дисфункція призводить до серйозних порушень кровообігу.  

Захворювання аортального клапана є однією з найсерйозніших 

патологій серцево-судинної системи, яка має значні клінічні наслідки. 

Аортальний клапан може бути уражений двома основними патологіями: 

стенозом і регургітацією [8]. Стеноз виникає, коли стулки клапана стають 

жорсткими, що призводить до звуження отвору і підвищення тиску на 

клапані, зменшуючи потік крові під час систоли. Це може спричинити 

гіпертрофію лівого шлуночка, дилатацію, аритмії, ішемію та інші 

ускладнення [9]. Аортальна регургітація виникає внаслідок неповного 

закриття клапана під час діастоли, що призводить до зворотного потоку крові 
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з аорти в лівий шлуночок, викликаючи підвищення стресу на стінки 

шлуночка та об’ємні перевантаження [10]. 

Найпоширеніші причини аортального стенозу включають 

кальцифікований (віковий) стеноз та вроджені вади. У рідкісних випадках 

захворювання можуть бути спричинені ревматичною хворобою серця або 

інфекційними ураженнями, такими як ендокардит. Аортальна регургітація 

може бути як хронічною, так і гострою, причому гостра форма зазвичай 

викликана розшаруванням аорти або ендокардитом. 

Діагностика захворювань аортального клапана зазвичай підозрюється 

на основі симптомів або фізичного огляду. Золотим стандартом для 

діагностики є двовимірна ехокардіографія з доплеровим дослідженням, яка 

дозволяє оцінити швидкість аортального струменя, середній градієнт тиску 

та площу аортального клапана. Додаткові методи візуалізації, такі як 

контрастна томографія (КТ) або магнітно-резонансна томографія (МРТ), 

можуть використовуватися для детальної оцінки стану серця [11,12]. 

Епідеміологічно, аортальний стеноз частіше вражає людей похилого 

віку, досягаючи піку у сьомому та восьмому десятиліттях життя. Згідно з 

популяційними дослідженнями, поширеність аортального стенозу у віці від 

50 до 70 років становить 1,3% до 9,8%. Аортальна регургітація має 

поширеність близько 4,9%, але цей показник може бути заниженим, оскільки 

до 75% пацієнтів зі стенозом мають невиявлену регургітацію [13]. 

Біоімплантати є ефективним методом лікування, який успішно 

використовується в медицині протягом тривалого часу. Їх застосування при 

захворюваннях серцевих клапанів дозволяє не лише відновити 

функціонування серця, але й суттєво покращити якість життя пацієнтів, 

забезпечуючи повернення до звичного ритму та активної життєдіяльності 

[14]. 

Біоімплантати – це  інженерні медичні пристрої, розроблені для заміни 

yефункціонуючі або пошкоджені біологічні структурні частини людського 

тіла, що забезпечують підтримку даного носія [15]. 
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Головним питанням при лікування захворюванні аортально клапану є 

вибір між біологічним чи механічним імплантатом.  

Вибір біологічного клапана замість механічного часто ґрунтується на 

кількох ключових факторах. Перш за все, біоімплантати знижують ризик 

розвитку тромбоемболічних ускладнень, таких як інсульт, що характерно для 

механічних клапанів через їхню тромбогенність. Крім того, біоімплантати 

клапанів менш схильні до розвитку дисфункцій порівняно з механічними 

аналогами. Варто також відзначити, що ризик ускладнень, включаючи 

смертність, значно нижчий при використанні біоімплантів, що робить такі 

хірургічні втручання менш критичними для пацієнтів. 

Біоімплантати мають значні переваги над механічними завдяки 

можливості використання гідрогелевих чорнил, які дозволяють створювати 

конструкції з варіативною геометрією та забезпечують високу стабільність і 

поліпшені механічні властивості. Природні біосполуки мають вроджену 

біологічну активність завдяки природним пептидним послідовностям, які 

покращують інтеграцію клітин і тканин та біосумісність [17]. 

Однією з ключових переваг біоімплантатів є можливість 

індивідуального налаштування конструкції під анатомічні особливості 

пацієнта, чого не можуть забезпечити традиційні методи. Така персоналізація 

дозволяє більш точно відповідати потребам пацієнта і значно підвищує 

ефективність лікування, зменшуючи ризики ускладнень [16]. 

Крім того, 3Д-біодрук дозволяє створювати імплантати, які 

максимально наближаються до природних тканин за структурою та 

функціями. Контроль архітектури та механічних властивостей надрукованих 

конструкцій допомагає уникнути структурних та механічних 

невідповідностей. Такі імплантати також сприяють кращій регенерації 

тканин і процесам загоєння, створюючи сприятливі умови для росту клітин 

та відновлення судин [18,19]. 

Але біологічні клапани серця мають недоліки. Серед них можна 

виокремити їхню обмежену площу клапанного отвору, що може негативно 
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вплинути на гемодинаміку. Існує також ризик структурних змін, які можуть 

призвести до необхідності повторних операцій. Порівняно з механічними 

протезами, біологічні клапани зазвичай мають коротший термін служби. У 

багатьох випадках пацієнти стикаються з потребою в повторному втручанні 

через 15-20 років. Крім того, ціна біологічних клапанів є ще одним важливим 

аспектом, адже їхня вартість може бути вдвічі вищою за механічні аналоги. 

Біоімплантати використовуються для відновлення функцій серцевих 

клапанів через кілька ключових механізмів, включаючи регенерацію тканин, 

відновлення герметичності клапанів, нормалізацію кровообігу та інтеграцію з 

навколишніми тканинами. 

1. Відновлення структурної цілісності та нормалізація кровотоку.   

Одним з основних механізмів дії біоімплантатів у відновленні функцій 

серцевого клапана є забезпечення структурної цілісності клапана для 

відновлення його герметичності та запобігання регургітації. Біоімплантати 

імітують механічні властивості природних серцевих клапанів, дозволяючи 

стулкам щільно закриватися під час діастоли. І тому запобігає зворотному 

потоку крові з аорти в лівий шлуночок і забезпечує ефективний прямий потік 

крові під час систоли [20].  

Біоматеріали відіграють вирішальну роль у серцево-судинних 

втручаннях, забезпечуючи механічні властивості, необхідні для відновлення 

належного закриття клапанів і забезпечення односпрямованого потоку крові.  

Цей процес дозволяє біоімплантату підтримувати нормальний серцевий 

викид, запобігаючи перевантаженню серця та забезпечуючи ефективний 

кровообіг [21]. 

2. Інтеграція з тканинами серця та стимуляція регенерації  

Інтеграція біоімплантату з природними тканинами серця є ключовим 

механізмом, який дозволяє мінімізувати ризик відторгнення і забезпечити 

стабільність імплантату. Біосумісні матеріали, такі як колаген, створюють 

середовище для регенерації тканин, яке імітує природний позаклітинний 

матрикс (ECM). Це сприяє поступовій заміні імплантату новоутвореними 
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тканинами серця, що дозволяє зберегти довготривалу функціональність 

клапана. Цей процес гарантує, що біоімплантат з часом стане частиною 

структури серця, мінімізуючи ризик його відторгнення. Поступове заміщення 

біоімплантату новоутвореною тканиною допомагає відновити функцію 

клапана і забезпечує структурну підтримку [22]. 

3. Регуляція запалення та ремоделювання тканин  

Запалення є природною реакцією організму на травму або хірургічне 

втручання, і воно відіграє важливу роль у початку процесу загоєння. Однак 

надмірне або неконтрольоване запалення може призвести до додаткового 

пошкодження тканин, утворення рубців і фіброзу. Біосумісні матеріали 

біоімплантатів мінімізують ризик хронічного запалення та підтримують 

природні процеси загоєння. Біоімплантати регулюють запалення, сприяючи 

ефективному загоєнню тканин серця та запобігаючи надмірному 

пошкодженню. Вони контролюють запальну реакцію, забезпечуючи її на 

рівні, достатньому для регенерації, але без надмірного пошкодження тканин 

[23].  

4. Профілактика кальцифікації та структурної деградації. 

Однією з проблем при відновленні серцевого клапана є ризик 

кальцифікації та структурної деградації з часом. Матеріали, що 

використовуються в біоімплантатах, розроблені таким чином, щоб 

витримувати механічні навантаження серцево-судинної системи, запобігаючи 

кальцифікації і підтримуючи функцію клапана впродовж тривалого часу. 

(джерело 1). Це запобігає жорсткості або деградації клапана, що в іншому 

випадку може порушити його функцію і вимагати подальшого хірургічного 

втручання [24]. 

Використання біоімплантатів у лікуванні захворювань серцевих 

клапанів є інноваційним підходом, що значно покращує якість життя 

пацієнтів. Завдяки своїм унікальним властивостям, біоімплантати 

забезпечують тривалу функціональність, природну інтеграцію з тканинами 

серця та мінімізують ризики ускладнень. Їхня здатність відновлювати 



17 
 

герметичність клапана, нормалізувати кровообіг і стимулювати регенерацію 

тканин робить їх надійним рішенням для пацієнтів, які потребують 

довготривалого вирішення серцевих патологій [16]. 

В умовах постійного зростання кількості пацієнтів із серцево-

судинними захворюваннями, зокрема з патологіями клапанів, біоімплантати 

відкривають нові можливості для забезпечення ефективного і довготривалого 

лікування. Тому їх застосування є не тільки актуальним, але й необхідним 

кроком у розвитку сучасної медицини, орієнтованої на індивідуальні потреби 

пацієнта та зменшення хірургічних ризиків. 

 1.2 Переваги та обмеження технології 3Д-біодруку  

в кардіохірургії 

Аортальний клапан виконує критичну функцію в регуляції кровотоку з 

серця в аорту, забезпечуючи його правильний напрямок. Для пацієнтів із 

порушеннями роботи цього клапана перспективним варіантом є 

використання біопротезів. Існують різні підходи до їх створення, серед яких 

можна відзначити використання біологічних матеріалів від тварин, методики 

децелюляризації тканин та інноваційні технології 3Д-біодруку. Кожен метод 

має свої специфічні переваги і певні обмеження, що впливає на вибір 

оптимального варіанту лікування. 

В останні роки розвиток технології 3Д-друку зробив її життєво 

важливим інструментом для покращення лікування пацієнтів [36]. Точні 

анатомічні моделі пацієнта можуть бути створені за допомогою 3Д-друку, що 

допомагає в розумінні складних серцево-судинних захворювань. Значним 

досягненням у кардіохірургії є можливість створювати індивідуальні серцеві 

імплантати. Серцеві клапани та інші серцеві імплантати можуть бути 

виготовлені спеціально для індивідуальної анатомії кожного пацієнта за 

допомогою 3Д-друку [37,38]. Завдяки ідеальному приляганню ці імплантати 

знижують ймовірність виникнення таких проблем, як тромбоз, інфекції та 

відмова протезів [39].  
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3Д-біодрук – це технологія адитивного виробництва, яка використовує 

спеціальні біочорнила, які поступово формують структури, які імітують 

природні тканини як за своєю будовою, так і за функціями. Біочорнила для 

біодруку виготовляються на основі природних або синтетичних 

біоматеріалів, які можуть бути змішані з живими клітинами, забезпечуючи 

необхідні умови для їх розвитку [40]. 

3Д-біодрук, як інноваційна технологія, має суттєвий вплив на сучасну 

медицину та біоінженерію, проте, як і будь-яка технологія, він має як 

переваги, так і недоліки. 

Переваги 3Д-біодруку: 

1. Одним із застосувань 3Д-біодруку є друк серцевих клапанів. Світ 

стикається з нестачею органів. Незліченна кількість людей помирає через цей 

дефіцит, і біодрук може стати рішенням проблеми. Хоча у сфері друку 

органів ще потрібно досягти значного прогресу, сучасні дослідження 

показують багатообіцяючі результати [41]. 

2. Однією з найважливіших переваг 3Д-біодруку є можливість 

створювати біоімплантати з високою точністю відповідно до анатомічних 

особливостей конкретного пацієнта, забезпечуючи ідеальне прилягання та 

функціональність імплантату. 

3. Технологія дозволяє створювати тривимірні структури з різною 

щільністю і складністю, які важко або неможливо виготовити іншими 

методами. Це відкриває можливості для друку органів, судинних мереж та 

інших складних тканинних структур [42]. 

4. 3Д-біодрук дозволяє швидко створювати прототипи та моделі для 

випробувань і подальшого впровадження в клінічну практику. Це дає 

можливість експериментувати з різними варіантами біоматеріалів та 

дизайнів, що сприяє швидшому розвитку нових рішень у медицині. 

5. Оскільки 3Д-біодрук легко налаштовується під різні специфікації, 

можна швидко виготовити новий імплантат або модифікувати існуючий 
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відповідно до змін стану пацієнта. Це значно підвищує гнучкість у 

хірургічних і терапевтичних підходах. 

Недоліки 3Д-біодруку: 

1. Хоча біопринтинг має багатообіцяючі переваги для глобальної 

охорони здоров'я, він має багато недоліків. Недоліком, який відлякує 

більшість пацієнтів, є ціна. 

2. Ще одним недоліком біодруку є те, що різні змінні, такі як 

забруднення, концентрація клітин і тиск, впливають на ефективність 

продуктів. Забруднення може бути спричинене токсинами в біочорнилі, які 

не сумісні з вихідними клітинами. Клітини також повинні мати певну 

проникність, щоб запобігти апоптозу (загибелі клітин). Висока концентрація 

клітин, яка обмежує проникність, може призвести до загибелі клітин. Тип 

голки і тиск також можуть впливати на придатність клітин до використання. 

Менші голки збільшують тиск на культури клітин, що може призвести до їх 

пошкодження. Ці дуже дрібні деталі можуть знизити ефективність продукту, 

оскільки клітини неймовірно чутливі. Навіть найменша зміна в середовищі 

клітини може спричинити апоптоз, а спроби контролювати ці змінні 

займають значну кількість часу [43]. 

3. Хоча на ринку постійно з'являються нові біосумісні матеріали, їх 

вибір поки що є обмеженим. Не всі матеріали підходять для використання в 

3Д-біодруку, а ті, що використовуються, можуть мати обмежені властивості 

щодо механічної міцності, еластичності або здатності стимулювати 

регенерацію тканин. 

4. 3Д-біодрук стрімко розвивається, технологія все ще потребує 

додаткових клінічних випробувань і регуляторних стандартів. У багатьох 

країнах використання біоімплантатів із 3Д-біопринтерів потребує 

ліцензування та сертифікації, що уповільнює впровадження технології в 

медичну практику [44]. 
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3Д-біодрук можна розділити на чотири основні методи, а саме: 

крапельний, лазерний, стереолітографія та цифрова обробка світла, а також 

біодрук на основі екструзії. 

 

Рис.2 – Види 3Д-біодруку (зліва на право: крапельний біодрук, лазерний 

біодрук, екструзійний біодрук, стереолітографія) [45]. 

Крапельний біодрук використовує біологічні матеріали замість 

традиційного чорнила, генеруючи краплі за допомогою спеціалізованої 

системи ежекторів. Цей метод сумісний з різними біоматеріалами, 

забезпечуючи життєздатність клітин понад 90% [46]. Метод виробляє 

мікрокраплі об'ємом від 1 до 100 піколітрів, кожна з яких може містити від 10 

000 до 30 000 клітин. Ці краплі можна розподіляти зі швидкістю від 1 до 1000 

крапель на секунду, що дозволяє створювати структури високої роздільної 

здатності з деталями розміром менше 100 мкм. Додатковою перевагою є 

можливість контролювати розподіл біоматеріалів, регулюючи розмір і 

щільність крапель, що дозволяє точно регулювати фактори росту [47]. 

Процес починається з підготовки біочорнила, яке поєднує такі 

матеріали, як гідрогелі з живими клітинами. Біочорнило завантажується в 

картридж принтера, де краплі формуються за допомогою термічного або 

п'єзоелектричного механізмів. 

При термічному біодруці тепло створює імпульси тиску, які 

виштовхують краплі з сопла, тоді як при п'єзоелектричному біодруці 

електричні струми змушують п'єзоелектричні кристали вібрувати, викидаючи 

невелику кількість чорнила. Ці краплі обережно наносяться на платформу 
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відповідно до цифрового дизайну, створюючи структуру шар за шаром, коли 

платформа рухається вздовж осі z [46]. 

Найпоширеніший підхід - струменевий біодрук «крапля на вимогу » - 

полягає у нанесенні контрольованої кількості біочорнил у певні місця. Для 

формування структури часто використовують такі матеріали, як фібрин, 

колаген та альгінат, завдяки їх біосумісності та мінімальному впливу на 

функції клітин.  

Хоча цей метод забезпечує точність, він має певні обмеження. 

Досягнення безперервного потоку біочорнила є складним завданням, що 

може знизити механічну міцність надрукованих конструкцій. Крім того, 

необхідна низька в'язкість біочорнила, яка запобігає засміченню, може 

поставити під загрозу стабільність структури. Інші проблеми включають 

нерівномірний розмір крапель, неправильне розміщення крапель і 

механічний тиск на клітини, що потенційно може вплинути на їхню 

життєздатність [48]. 

Біодрук за допомогою лазера ґрунтується на чутливому оптичному 

наведенні, де високоінтенсивний лазер просуває краплі біочорнила в 

безконтактному режимі [49]. Цей метод, проілюстрований на рисунку 2, 

працює шляхом спрямування пульсуючого лазерного променя через два 

паралельні предметні скельця: донорське і колекторне. Металевий шар під 

донорською пластиною поглинає лазерну енергію, енергія імпульсів 

коливається від 65 нДж до 190 мкДж. Коли лазерні імпульси потрапляють на 

метал, матеріал випаровується, дозволяючи біочорнилу з донорської 

пластини перенестися на колекторну пластину. 

Біодрук за допомогою лазера має низку переваг, таких як усунення 

ризиків засмічення та забруднення сопла, висока життєздатність клітин 

завдяки мінімальному механічному впливу та сумісність з різноманітними 

біоматеріалами. Крім того, він забезпечує точний контроль над щільністю 

клітин і кількістю клітин у кожній краплі, а роздільна здатність друку 
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залежить від таких параметрів, як в'язкість біочорнила, товщина шару і 

потужність лазера [50]. 

Незважаючи на ці переваги, біодрук за допомогою лазера має деякі 

недоліки. Це трудомістка і дорога технологія, яка поки що не є широко 

доступною для комерційного використання. Крім того, вона обмежена 

виробництвом невеликих за розміром конструкцій, що обмежує її практичне 

застосування в клінічних умовах. 

І стереолітографія (SLA), і біодрук за допомогою цифрової обробки 

світла (DLP) ґрунтуються на полімеризації світлочутливих полімерів за 

допомогою контрольованого джерела світла. Ці процеси створюють 3Д-

структури шляхом пошарового затвердіння матеріалів, що зшиваються за 

допомогою фотозшивання [51]. 

У стереолітографії УФ-лазерний промінь затверджує рідку 

фотополімерну смолу, створюючи точні мікроструктури. Система 

складається з джерела ультрафіолетового світла, резервуара зі смолою та 

рухомої платформи. Лазер малює кожен переріз 3Д-моделі на поверхні 

смоли, вибірково затверджуючи матеріал. Після завершення шару платформа 

опускається, щоб дозволити свіжій смолі протікати під нею, і процес 

повторюється. SLA пропонує високу роздільну здатність (до 200 нанометрів) 

і точність, швидку швидкість друку і хорошу життєздатність клітин завдяки 

механізму без сопла. Однак використання ультрафіолетового світла може 

негативно вплинути на здоров'я клітин, хоча альтернативи видимому світлу 

допомагають пом'якшити цю проблему [52]. 

Цифрова обробка світла працює аналогічно, але замість лазера 

використовується світловий проектор. Цифрове мікродзеркало відбиває 

ультрафіолетове світло відповідно до заданих користувачем шаблонів, 

одночасно застигаючи цілі шари біочорнила. Платформа рухається вздовж 

осі z, створюючи структуру шар за шаром, скорочуючи час друку. 

Відсутність сопел мінімізує засмічення і зменшує механічний тиск на 

клітини, забезпечуючи вищу виживаність клітин. 
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Незважаючи на свою точність, обидва методи мають обмеження. 

Ультрафіолетове опромінення та фотоініціатори можуть спричинити 

цитотоксичні ефекти, а спектр придатних для використання біочорнил 

обмежений тими, що ефективно зшиваються під дією світлового 

опромінення. Це обмежує типи матеріалів, які можна використовувати в 

стереолітографії та біодруку DLP для тканинної інженерії. 

Екструзійний біодрук спирається на комп'ютерно-керовану систему, 

яка безперервно екструдує біологічні чорнила у вигляді ниток. Форсунка 

рухається вздовж осей x, y і z, в той час як стадія принтера підлаштовується 

для створення 3Д-структури шар за шаром. Цей підхід є гнучким у роботі з 

в'язкопружними біоматеріалами і підтримує широкий діапазон в'язкості (від 

30 до 6 × 10⁷ мПас), залежно від типу біочорнила і конкретного застосування 

[53]. 

Існує два основних методи екструзії: пневматичний та 

поршневий/шнековий. Пневматичний метод використовує контрольований 

тиск повітря для підтримання постійного потоку біочорнила, тоді як 

поршневий/гвинтовий метод механічно проштовхує матеріал через сопло. 

Обидва методи забезпечують рівномірну екструзію, хоча конкретний вибір 

залежить від в'язкості та типу використовуваного матеріалу. 

Екструзійний друк підтримує біочорнила в рідкій фазі перед 

екструзією, після чого вони застигають, утворюючи потрібну структуру. 

Однією з ключових переваг є можливість створювати каркаси з 

регульованою здатністю до біологічного розкладання, що відповідає 

швидкості регенерації позаклітинних матриць (ECM). Крім того, системи з 

декількома соплами дозволяють одночасно використовувати різні 

біоматеріали і типи клітин, що полегшує створення складних тканин. Завдяки 

щільності клітин, близькій до щільності нативних тканин, цей метод 

пропонує доступність і простоту використання, що робить його практичним 

для різних біомедичних застосувань [46]. 



24 
 

1.3 Склад та ключові характеристики кардіоімплантату. 

Розробка кардіоімплантатів базується на принципах біоінженерії та 

медичних стандартів, спрямованих на забезпечення їхньої безпеки, 

ефективності та довготривалої функціональності. Відповідно до вимог 

Європейського регламенту (MDR 2017/745) та стандартів ISO 10993, що 

визначають біологічну оцінку медичних виробів, матеріали, що 

використовуються для виготовлення імплантатів, повинні бути біосумісними 

та з мінімальним ризиком для пацієнта [25,26]. 

Правильний вибір матеріалів для кардіоімплантатів є критичним для 

забезпечення довговічності та мінімізації ризиків відторгнення. Ці матеріали 

повинні відповідати фізіологічним умовам організму, демонструючи 

необхідну гнучкість і міцність для витримування механічних навантажень, 

які виникають під час кожного серцевого скорочення . 

Окрім біосумісності, важливою складовою є конструкція імплантату, 

яка впливає на його функціональність. Кардіоімплантат повинен імітувати 

анатомічну форму клапанів, щоб забезпечити правильний кровообіг та 

герметичність під час роботи серця. Це вимагає не лише ретельного 

проєктування, але й урахування анатомічних особливостей пацієнта. 

Структурні елементи, такі як кількість і форма стулок, повинні сприяти 

природному руху клапана та мінімізувати ризик турбулентного кровотоку 

[27]. 

Таким чином, виготовлення біоімплантату є багатофакторним 

процесом, який поєднує вибір матеріалів, проектування конструкції та 

урахування функціональних вимог. Це дозволяє створити імплантат, здатний 

ефективно виконувати свою функцію, інтегруючись з тканинами пацієнта та 

забезпечуючи довготривалу стабільність [27]. 

 Задля ефективного відновлення функцій аортального клапана був 

розроблений біоімплантат, створений за допомогою технології 3Д-біодруку із 

застосуванням передових біоматеріалів, що забезпечують високу 

біосумісність та підтримують регенерацію тканин. Біочорнило було зроблено 
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на основі альгінату, колагену та МСК (мезенхімальні стовбурові клітини), що 

були виділені зі кісткового мозку пацієнта. 

Виготовлення біоімплантатів потребує забезпечення максимальної 

біосумісності, що є ключовим фактором для успішної інтеграції з тканинами 

організму. Стовбурові клітини відіграють вирішальну роль у цій сфері 

завдяки здатності до самовідтворення та диференціації у спеціальні клітини, 

що робить їх незамінними у технологіях 3Д-біодруку для створення 

аортальних клапанів [28]. Особливий інтерес викликають мезенхімальні 

стовбурові клітини (МСК), які мають унікальні властивості: вони 

характеризуються низьким рівнем імуногенності, що мінімізує ризик 

відторгнення з боку організму, а також проявляють імуномодулюючу дію, 

здатну регулювати імунні процеси та пригнічувати розвиток запалень [29]. 

Гідрогелеві матеріали, зокрема альгінат (SA), колаген (COL), 

привертають значну увагу науковців завдяки своїм унікальним властивостям. 

Ці характеристики забезпечують можливість точного відтворення 

архітектури позаклітинного матриксу (ECM), що є ключовим для успішної 

інтеграції біоімплантатів у тканини організму. 

Альгінат - це полісахарид, який має негативний заряд (відомо, що, як 

правило, позитивно заряджені матеріали провокують запальну реакцію). Цей 

розчинний біополімер підтримує ріст клітин і має високу біосумісність. 

Альгінат складається з довших блоків M або G, розділених ділянками MG. G-

блоки підвищують гелеутворення, а MG- і M-блоки - гнучкість; однак велика 

кількість M-блоків може спричинити імуногенність [30]. Вода та інші 

молекули можуть бути захоплені капілярними силами в альгінатній матриці, 

в той час як ці молекули все ще здатні дифундувати. Ця особливість робить 

альгінатні гідрогелі ідеальними для рецептур біочорнил. 

Завдяки утворенню іонних міжланцюгових містків альгінатні розчини 

забезпечують швидке гелеутворення при змішуванні з багатовалентними 

катіонами (наприклад, Ca2+). Таким чином, клітини можна легко і швидко 
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інкапсулювати і уникнути міжшарової адгезії під час процесу пошарового 

друку [31]. 

Іншою важливою реологічною особливістю водних розчинів альгінату 

є розрідження при зсуві, коли в'язкість зменшується зі збільшенням 

швидкості зсуву. Порівняно з іншими полімерами, альгінотам досить легко 

друкувати, оскільки він легко піддається обробці та екструзії, захищаючи при 

цьому інкапсульовані клітини. Незважаючи на те, що сам по собі альгінат не 

прилипає до клітин, з точки зору інкапсуляції клітин, він сьогодні є одним з 

найбільш використовуваних матеріалів [32]. 

При реалізації стратегії тканинної інженерії серцевих клапанів in vitro, 

окрім анатомічної будови, фізіологічного та гемодинамічного середовища 

природних серцевих клапанів, необхідно також враховувати різні механічні 

сили під час скорочення та розслаблення, а також відповідні матричні 

матеріали [33].Завдяки чудовій біосумісності, біочорнило на основі колагену 

може створювати каркаси, завантажені різноманітними клітинами, і 

підтримувати життєздатність і спрямованість диференціювання цих клітин 

[34]. Біочорнило на основі колагену може формувати скафолди різними 

способами і зберігати цілісність структури, що забезпечує гарне рішення для 

мультимодального друку біоінспірованих скафолдів [34]. Для біодруку 

використовують саме I тип колагену, оскільки він є основним структурним 

білком у більшості сполучних тканин, таких як шкіра, сухожилля та кістки, 

що робить його ідеально сумісним з людським організмом. Цей тип колагену 

забезпечує високу механічну міцність і стабільність, необхідну для створення 

каркасів, які витримують навантаження і підтримують форму тканин. Окрім 

того, I тип колагену сприяє клітинній адгезії, проліферації та диференціації, 

що є ключовими процесами для ефективного відновлення тканин після 

біодруку. 

Висновок до розділу 1: 

Аортальний клапан був обраний для створення біоімплантату через 

його критичну роль у серцево-судинній системі та часту потребу в заміні при 
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захворюваннях, таких як стеноз чи недостатність. Для виготовлення 

імплантату були обрані матеріали, такі як колаген та альгінат натрію, завдяки 

їх біосумісності, структурній схожості з натуральною тканиною та здатності 

підтримувати життєздатність клітин. Технологія екструзійного 3Д-біодруку 

обрана через її точність у створенні складних анатомічних структур, що 

забезпечує функціональність імплантату. Подальший опис технології 

детально розкриє етапи виготовлення біоімплантату та обґрунтування 

використання цих матеріалів і методу 
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РОЗДІЛ 2. РЕГУЛЯТОРНА ІНФОРМАЦІЯ БІОІМПЛНТАТУ. СПИСОК 

ОБОВ’ЯЗКОВИХ ВИМОГ 

2.1 Представлення медичного виробу на ринку 

Патологія аортального клапана (АК) є найпоширенішим типом 

серцевих захворювань в індустріально розвинених країнах. Ключовим 

фактором зростання ринку біопротезів аортального клапана є збільшення 

поширеності серцево-судинних захворювань, особливо аортального стенозу, 

що вимагає хірургічного втручання для заміни клапана. Очікується, що зі 

старінням населення планети частота цих захворювань зростатиме, а отже, 

збільшуватиметься попит на біопротези аортального клапана. [54].  

Біоімплантат аортального клапану представлений на ринку у формі 

складної тривимірнї форми, що складається із трьох стулок, які в замкненому 

стані утворюють конусоподібну структуру.  Біоімплантат має відповідати 

анатомічним параметрам людського клапана, що забезпечує його природне 

функціонування в організмі. Його гнучкість сприяє легкій імплантації та 

швидкій адаптації після імплантації. А завдяки м'якості матеріалу імплантат 

мінімізує ризик пошкодження природних тканин та забезпечує довготривалу 

надійність. Біоімплнтати аортального клапану виготовляються 

індивідуально, тому що кожен пацієнт має свої унікальні анатомічні 

особливості. Тому метод біодруку дозволяє створити конструкці, яка 

максимально буде відповідати розмірам і формі клапану пацієнта  [54]. 

 Виготовлення біоімплантатів аортального клапана за допомогою 3Д 

біодруку забезпечує створення біосумісної структури, яка полегшує 

інтеграцію в тканини пацієнта. Імплантат діє як каркас, що сприяє природній 

інтеграції власних клітин організму, стимулюючи їхній ріст та адаптацію. Це 

забезпечує належне функціонування імплантату відповідно до його 

анатомічних і фізіологічних властивостей, а також сприяє успішній інтеграції 

імплантату в організм [55]. 

Унікальність розробленого біоімплантату полягає в інноваційному 

поєднанні гідрогелів, а саме альгінату та колагену з мезенхімальними 
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стовбуровими клітинами, що в поєднанні з технологією 3Д-біодруку 

дозволяє створити біологічно активний та адаптований імплантат. Завдяки 

такому підходу імплантат може не тільки точно відтворювати анатомічну 

будову аортального клапана, а й стимулювати регенеративні процеси та 

сприяти нормальному відновленню тканин після імплантації. Це забезпечує 

інтеграцію імплантату у тканини та довготривалу ефективність, а також 

мінімізує ризик реакцій відторгнення та ускладнень, які часто асоціюються зі 

звичайними протезами [56]. 

2.2 Класифікація медичного виробу 

Біоімплантат аортального клапану відноситься до категорії медичних 

виробів, які використовуються у імплантації імплантації. Згідно з чинними 

технічними регламентами, цей біоімплантат класифікується як медичний 

виріб класу III. Тому що, імплантат контактує з серцево-судинною системою 

і виконує життєво необхідні функції [57]. 

Для забезпечення відповідності встановленим регламентам медичний 

виріб повинен пройти декілька обов’язкових етапів оцінки. Відповідно до 

стандарту ISO 13485 «Медичні вироби - Системи управління якістю - Вимоги 

для регуляторних цілей.» необхідно провести перевірку виробу на 

відповідність технічним вимогам [58]. А також  необхідно зробити перевірку 

на контроль стерильності та перевірці біологічної сумісності компонентів, які 

проходять відповідно до стандартів ISO 10993 [59]. 

Основне завданння біоімплнатату аортального клапану - це 

відновлення нормального кровотоку в організмі та покращення життя 

паацієнтів. Завдяки використанню біосумісних матеріалів імплантат 

забезпечує швидке приживання та зрощенню із навколишніми тканинами, 

знижуючи ризик ускладнень.  

Завдяки технології 3Д-біодруку, що забезпечує індивідуальне 

створення імплантату, кожен виріб адаптується до анатомічних особливостей 

пацієнта, що значно підвищує ефективність його застосування [27]. 
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2.3 Обов’язкові вимоги під час створення технічного файлу 

Розробка та виведення на ринок біоімплантату аортального клапана 

вимагає суворого дотримання відповідних регуляторних стандартів. Так як 

біоімплантат є медичним виробом III класу, то ключовим регуляторним 

документом, що регламентує процес його створення, є Технічний регламент 

щодо медичних виробів.  Даним регламентом визначено ключові вимоги до 

забезпечення ефективності та відповідності якості виробу, а також 

передбачено створення технічного файлу, яке включає всю необхідну 

документацію для проведення оцінки відповідності медичного виробу [57]. 

Серед основних стандартів, які визначають відповідність нормативним 

вимогам ISO 10993 «Біологічна оцінка медичних виробів» визначає вимоги 

до біологічної оцінки медичних виробів. Тобто має вирішальне значення для 

оцінки біосумісності, цитотоксичності та потенційних імунних реакцій 

медичного виробу. Дотримання стандарту гарантує, що біоімплантат є 

безпечний та ефективний для використання в клінічних умовах [59]. 

Технічний файл повинен містити ретельний аналіз складу 

біоімплантату з детальним описом властивостей біочорнила. Також 

необхідно чітко визначити механізм дії імплантату та надати результати 

доклінічних і клінічних досліджень, які підтверджують його безпеку та 

ефективність. Документація повинна описувати всі етапи виробничого 

процесу, приділяючи особливу увагу забезпеченню стерильності та 

стабільності компонентів. 

Ключові аспекти такі як пакувальні матеріали, умови зберігання, 

термін придатності та інструкції для користувача, також повинні бути 

відображені в технічному файлі. Відповідність стандарту ISO 13485, який 

регулює системи управління якістю медичних виробів, необхідна для 

забезпечення послідовного дотримання нормативних вимог і стандартів 

якості на всіх етапах розробки та виробництва [58]. 
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Тому підготовка технічного файлу на біоімплантат аортального 

клапана вимагає ретельної уваги та дотримання регуляторних вимог, різних 

випробувань на безпеку та ефективність. 

У таблиці 2.1 наведено нормативна документація для розробки 

технічного файлу на біоімплантат аортального клапану. 

Таблиця 2.1- Нормативна документація для розробки технічного файлу 

на біоімплантат аортального клапану 

Позначення документу Назва документу 

ISO 10993-1:2018 Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 1: 

Оцінка та випробування в рамках процесу 

управління ризиками [59]. 

ISO 10993-3:2014 Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 3: 

Випробування на генотоксичність, 

канцерогенність та репродуктивну токсичність 

[83]. 

ISO 10993-5:2009 Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 5: 

Випробування на цитотоксичність in vitro [85]. 

ISO 10993-4:2017 Бiологiчне оцінювання медичних виробів - 

Частина 4.Обирання тестів, взаємодіючих з кров’ю 

[84]. 

ISO 10993-6:2016 Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 6: 

Випробування на місцеві ефекти після імплантації 

[86]. 

ISO 10993-12:2021 Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 12: 

Підготовка зразків та референтні матеріали 

ISO 10993-18 :2020/Amd 

1:2022 

Біологічна оцінка медичних виробів - Частина 18: 

Хімічна характеристика матеріалів медичних 

виробів в процесі управління ризиками 
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Продовження таблиці 2.1 

ISO 13485:2016 Медичні вироби - Системи управління якістю - 

Вимоги для регуляторних цілей [58]. 

ISO 11737-1 :2018 Стерилізація виробів медичного призначення - 

Мікробіологічні методи - Частина 1: Визначення 

популяції мікроорганізмів на виробах [87]. 

ISO 14971:2019 Медичні вироби - Застосування управління 

ризиками до медичних виробів. 

ISO 20417:2021 Медичні вироби - Інформація, що надається 

виробником 

ISO 11607-1:2019/Amd 

1:2023 

Пакування для кінцевого стерилізованого 

медичного виробу - Частина 1: Вимоги до 

матеріалів, стерильних бар'єрних систем та 

пакувальних систем [78]. 

ISO 11607-2:2019 Упаковка для кінцево стерилізованих медичних 

виробів - Частина 2: Вимоги до валідації процесів 

формування, герметизації та складання [78]. 

ISO 15223-1:2021 Медичні вироби - Символи для використання з 

інформацією, що надається виробником 

ДСТУ EN 980:2008 Символи графічні для маркування медичних 

виробів [81]. 

  

Висновок до розділу 2: 

Дотримання регуляторних вимог є ключовою умовою для успішного 

впровадження біоімплантату на ринок. Класифікація медичного виробу як 

медичного класу III визначає високі стандарти безпечності та ефективності, 

які необхідно забезпечити. Процес створення технічного файлу включає 

детальний опис матеріалів, методів виробництва та результати тестувань 

згідно документів ISO, особливо згідно з ISO 10993 і ISO 13485. Виконання 
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цих вимог гарантує відповідність нормативам і готовність до клінічного 

застосування. 
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РОЗДІЛ 3. АНАЛІЗ РИЗИКІВ 

3.1 Оцінка ризиків виробничого процесу виготовлення біоімплантату 

аортального клапану 

Оскільки біоімплантат аортального клапана є стерильним медичним 

виробом, виробництво вимагає асептичних умов. Забезпечення відповідності 

виробництва до високих стандартів якості має вирішальне значення, адже 

воно безпосередньо впливає на безпеку та ефективність медичних виробів.   

Виробничий процес базується на фармацевтичній системі якості, яка 

інтегрує аналіз ризиків і критичних контрольних точок (HACCP) та 

принципи GMP. Принципи HACCP включають ретельний аналіз ризиків, 

визначення важливих контрольних точок у процесі, встановлення критичних 

граничних значень, створення широкого моніторингу, впровадження 

коригувальних заходів, створення процесів верифікації та документування 

кожного кроку [60].  

Мікробіологічний контроль є одним з найважливіших аспектів, які 

необхідно враховувати протягом усього життєвого циклу біоімплантату. 

Кожен виробничий процес повинен бути ретельно перевірений і суворо 

контрольований, оскільки ризик мікробного забруднення зростає, особливо 

коли стерильні компоненти та упаковка обробляються вручну або механічно 

[61].  

Тому важливо залучати лише кваліфікований персонал і 

використовувати спеціалізоване обладнання, підтримувати контрольовані 

умови навколишнього середовища, а також ретельно тестувати і 

документувати виробничий процес відповідно до суворих стандартів, щоб 

гарантувати, що кінцевий продукт є стерильним. Вивчення процесу 

виробництва біоімплантатів аортального клапана є основою для оцінки 

ризиків. 

Вихідною точкою для оцінки ризиків є аналіз технологічного процесу 

виготовлення біоімплантату аортального клапану.  

Проаналізувавши схему виробництва можна визначити наступні ККТ: 
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- Виробничі потужності, сировина та інші матеріали повинні бути 

підготовлені на початковому етапі, а також приміщення повинні бути 

продезінфіковані. Це включає приготування миючих та дезінфікуючих 

розчинів, підготовку виробничого обладнання та інструментів, а також 

забезпечення стерильності повітря у виробничих приміщеннях. Ці кроки є 

базовими та підготовчими, і недостатня підготовка може призвести до 

хімічного або мікробіологічного забруднення серцевих клапанів. 

(очікуваний ризик R1); 

- Попередня обробка (підготовка клітин), включаючи ізоляцію клітин і 

3Д-культуру клітин. Ці етапи можуть створювати ризики мікробіологічного 

або хімічного забруднення і призводити до відхилень у технологічному 

процесі (очікуваний ризик R2); 

- Приготування біочорнила. Даний етап може становити ризик 

мікробіологічного/хімічного забруднення та відхилення від технологічного 

процесу (очікуваний ризик R3); 

- Підготовка до 3Д біодруку, включаючи розробку 3Д CAD-моделі, 

створення G-коду. Ці етапи можуть становити ризик відхилень у 

технологічному процесі (очікуваний ризик R4); 

- Приготування суміші біочорнила та клітинної суспензії, включаючи 

приготування клітинної суспензії та змішування біочорнила з клітинною 

суспензією. На даному етапі може виникнути ризик мікробіологічного 

забруднення/хімічного забруднення та відхилення в технологічному процесі 

(очікуваний ризик R5); 

- Налаштування 3Д-біопринтера, включаючи налаштування. На 

даному етапі може виникнути ризик відхилення від технологічного процесу 

(очікуваний ризик R6); 

- Пост-обробка, включаючи зшивання, інкубацію та стерилізацію 

готового біоімплантату. Ці етапи можуть бути пов'язані з ризиками 

мікробіологічного або хімічного забруднення, що може вплинути на 
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властивості біоімплантату або викликати побічні реакції після введення 

(очікуваний ризик R7); 

- Етап пакування та маркування готового біоімплантату. Може 

існувати ризик мікробіологічного забруднення та ризик відхилень у 

технологічному процесі (очікуваний ризик R8). 

Для здійснення аналізу ризиків застосовується якісний підхід з 

застосуванням матриці N-M для оцінки ймовірності та ступеню впливу 

кожного ризику в раніше визначених ключових контрольних завданнях (КЗ). 

(таблиця 1).   

Таблиця 3.1-Матриця ризиків виробничого процесу виготовлення 

біоімплантату аортального клапану 

   Якісні рівні тяжкості  

незначний  помірний  значний  

 

Якісні рівні 

вірогідності 

високий

  

   R2, R3, R5, R7   

середній

  

  R4, R8,   

низький    R1, R6.  

   

На основі проведеного аналізу ми визначили ключові критичні 

контрольні точки: 

1. R2 - пре-процесинг (підготовка клітин), включає виділення клітин та 

3Д-культивування клітин (мікробіологічна/хімічна контамінація). 

Контамінація може напряму впливати на життєздатність та функціональність 

клітин, що в свою чергу може призвести до виготовлення біоімплантату з 

погіршеними властивостями та потенційно несприятливими реакціями після 

імплантації. 

2.R3 - приготування біочорнил (мікробіологічна/хімічна контамінація). 

Забруднення біочорнила може серйозно вплинути на кінцевий біоімплантат, 

зробивши його непридатним для використання. 
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3. R4 - підготовка до 3Д-біодруку (розробка 3Д CAD моделі, створення 

G-коду). Можливе некоректне створення або програмування моделі, що 

призведе до відхилень у виготовленні біоімплантату. Неправильно визначені 

розміри або параметри можуть призвести до створення імплантату, який не 

відповідає індивідуальним потребам пацієнта. 

  4. R5 - приготування суші біочорнила та суспензії клітин, включає у 

себе приготування суспензії клітин та змішування біочорнил із суспензією 

клітин (мікробіологічна/хімічна контамінація та технологічні відхилення). 

Забруднення на цьому етапі призводить до потрапляння шкідливих елементів 

безпосередньо в біоімплантат, технологічні відхилення можуть вплинути на 

структурну цілісність і функціональність кінцевого продукту. 

5. R7 - процес пост-процесингу, включає у себе зшивання, інкубацію та 

стерилізацію готового біоімплантату (мікробіологічна/хімічна контамінація). 

Порушення при пост-процесингу обробки може призвести до потрапляння 

контамінантів у готовий біоімплантат, що впливає на його властивості та 

потенційно може викликати побічні реакції або відторгнення у пацієнтів. 

6. R8 – на етапі пакування та маркування готового біоімплантату існує 

ризики мікробіологічної контамінації та відхилення в проведенні 

технологічного процесу. Неправильно здійснене пакування може призвести 

до забруднення біоімплантату, що збільшить ризик інфекції при його 

імплантації. Також, неправильно нанесені маркування можуть призвести до 

помилкової ідентифікації імплантату під час використання. 

Для зменшення вірогідності появи ризику необхідно виявити основні 

параметри та здійснити контроль цих параметрів технологічного процесу.  

Перелік контрольних точок, що забезпечать виконання технологічного 

режиму, наведений  для найбільш критичних стадій виробництва у таблиці 2. 
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Таблиця 3 2  – Перелік контрольних точок виробництва 

Підстадія 

технологічно

гопроцесу 

Контроль

на 

точка 

Об'єкт 

контролю та 

показник, що 

визначається 

Метод 

контрол

ю 

Періодичність 

перевірки та 

порядок 

відбору проби 

Нормативна 

характеристик

а показника, 

що 

визначається 

R2 - пре-

процесинг. 

Виділення 

клітин 

Кт 5.1 

Швидкість 

обертів, 

тривалість 

Центриф

уга 
Під час процесу 480 об/хв, 5хв 

3Д-

культивува

ння клітин 

Кт 5.2.1 

Температура,  

час 

культувування, 

швидкість 

обертів, 

тривалість 

Термоме

тр, 

годинни

к, 

центриф

уга 

Під час процесу 
37°C , 20хв 

800 об/хв, 5 хв 

R3 - 

приготуван

ня 

біочорнил. 

Приготуван

ня 

біочорнил 

 

Кт 5.3 

Концентрація 

компонентів, 

температура, 

рН, 

температура 

зберігання 

Магнітн

а 

мішалка, 

рН-метр 

Кожну операцію 

0,1 мг, 15 мг, 

15мг 

температура 

0℃,37℃, 65℃ 

рН=7, 

температура 

зберігання 4-

8℃ 

R5 - 

приготуван

ня суші 

біочорнила 

та суспензії 

клітин. 

Змішування 

біочорнил з 

суспензією 

клітин 

Кт 5.7, 

Кт 5.8 

Якість 

отриманої 

суміші, 

рівномірне 

розподілення 

клітин в 

біочорнил 

Механіч

не 

змішува

ння 

Під час процесу 

Якість 

змішування, 

однорідність 
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 Продовження таблиці3. 2 

R7 - Пост-

процесинг. 

Зшивання 

Кт 7.1 

Тривалість 

зшивання, 

якість 

Іони 

CaCl2 
Під час процесу 5 хвилин, 

Інкубація Кт 7.2 

Температура, 

відносна 

вологість 

вміст СО2 

Термоме

тр, 

психром

етр 

датчик 

СО2 

Кожну операцію 

37°C, 5% CO2, 

95% відносної 

вологості. 

Стерилізаці

я 
Кт 7.3 

Температура, 

тривалість 

УФ-

лампа 
Під час операції 

160°C, 

60 хвилин 

 

Висновок до розділу 3: 

Проведений аналіз ризиків у виробничому процесі виготовлення 

біоімплантату аортального клапану дозволив ідентифікувати основні 

параметри, які потребують контролю для зменшення ймовірності виникнення 

ризиків. Забезпечення належного моніторингу технологічних процесів 

мінімізує потенційні відхилення, гарантує високу якість та безпечність 

виробу, а також його відповідність нормативним вимогам для успішного 

клінічного застосування. 
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РОЗДІЛ 4. КРЕСЛЕННЯ, ДИЗАЙН І СПЕЦИФІКАЦІЯ ЯКОСТІ 

БІОІМПЛАНТАТУ 

Під час розробки технічного файлу аортального біоімплантату 

виготовленого методом технології 3Д біодруку, важливим є забезпечитит 

якості та функціональності виробу. Основними вимогами до імплантату є 

безпека пацієнта, біосумісність імплантату та відповідність анатомічним 

особливостям аортального клапана. Вибір матеріалів є одним із основним 

задань, що вимагає аналізу їхніх властивостей, таких як біосумісність, 

довговічність, гнучкість і здатність до довготривалої роботи в умовах 

постійного фізіологічного навантаження [29]. 

Було також розроблено технічне креслення, що містить параметри 

аортального клапану, включаючи зовнішні контури, товщину стінок і розміри 

функціональних елементів. Клапан має наступні розміри: ширина основи 

становить 23,95 мм, висота стулок — 13,77 мм, а внутрішній діаметр отвору 

— 19,94 мм; зовнішній діаметр країв клапана досягає 20 мм, а радіус 

кривизни переходів — 9,9 мм [27]. 

На рисунку 1 продемонстровано параметри розмірів, зокрема товщину 

стінки, яка визначена в міліметрах і складає 2 мм [27]. 

Ці креслення є точним та відповідають необхідним специфікаціям для 

успішної імплантації та довготривалого використання біоімплантату. 

Виробництво біоімплантату починається з ретельного відбору 

матеріалів. Для виготовлення біоімплантату було використано такі  гідрогелі, 

як альгінат, колаген та мезенхімальні стовбурові клітини, які відповідають 

високим стандартам стерильності та якості. Кожен компонент біочорнила 

перевіряється на відповідність міжнародним стандартам ISO 10993, ISO 

13485, ISO 14630 [58,59] 
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Рис.1- Креслення аортального серцевого клапану. [27] 

Характеристики сировини, матеріалів та напівпродуктів, що 

використовуються у процесі виробництва, наведено у таблиці 4.1. Таблиця 

містить ключові параметри, які визначають якість та відповідність 

компонентів встановленим стандартам. 

Таблиця  4.1- Характеристика сировини, матеріалів та напівпродуктів 

Найменування 

Категорія та номер 

НТД, відповідно до 

якої перевіряються 

необхідні показники 

Показники, 

обов'язкові для 

перевірки 

Примітка 

1 2 3 4 

1. Основна сировина 

1.1Кістковий мозок 
МОЗ Порядок № 

683/4904 

Відсоток 

життєздатності 

клітин ≥ 90%, 

контамінація 

ендотоксинами < 

5 EU/ml 

Для отримання 

МСК 

1.2 Середовище 

RPMI 1640 
ДСТУ EN 12322:2015 pH 7.0-7.4 ПС 

1.3 Matrigel Кат. №07181 

Гелеутворення 

при температурі 

від 10°C. 

Для забезпечення 

умов  клітинного 

росту 

1.4 Безсироваткове 

живильне 

середовище 

ISO 10993-5:2009 pH 7.2 - 7.4 ПС 



42 
 

Продовження таблиці 4.1 

1.5 SA- альгінат ASTM F2150-07 (2007) 

В'язкість 200-800 

mPa·s при 20°C, 

вміст вологи < 

15% 

Входить до 

кінцевого 

продукту 

1.7 COL-колаген 

тип І 

Регламент комісії  

ЄС  №853/2004 

pH розчину 3.0-

3.5 

Входить до 

кінцевого 

продукту 

1.8 NaOH ДСТУ ISO 979-2001 

Масова доля 

становить не 

менше 99%. 

Для регулювання 
рН 

1.9 Повне 

середовище 

ДСТУ EN ISO 

11133:2014 

Відповідно до 

вимог 
ПС 

1.10 CaCl2 ДСТУ 4725:2007 - Для зшивання 

2. Допоміжна сировина 

2.1 Повітря 

очищене 
ISO 8573-1:2010 

Кількість КУО не 

більше аніж 10
-6

 

кл / м3 

Для аерації 

2.2 Миючий засіб 

«Біолот» 
ДСТУ 2972:2010 

Відповідно до 

вимог 

Для миття 

поверхонь та 

обладнання 

2.3 Хлорамін Б  
Відповідно до 

вимог 

Для дезінфекції 

поверхонь 

2.5 Буфер для лізису 

еритроцитів 
ДСТУ 8145:2015 

Відповідно до 

вимог 

Для лізису 

еритроцитів 

2.6 Крижаний 

фосфатний буферний 

розчин 

ДСТУ 8145:2015 
Відповідно до 

вимог 

Для підтримки 

рівня рН 

3. Матеріали 

3.1 Губки для миття ДСТУ ISO 6916-1:2009 Зовнішній вигляд 

Для миття 

поверхонь та 

посуду 

3.2 Гумові рукавички 

 
ДСТУ EN 420:2017 Зовнішній вигляд Для персоналу 

3.3 Пробірка 

центрифужна 50 мл 

ДСТУ EN ISO 

13485:2018 

Відповідно до 

вимог 

Лабораторний 

посуд 

3.4 Планшети для 

культивування 
НК 024:2019 61298 

Відповідно до 

вимог 

Для 

культивування 

3.5 Пробірки ДСТУ ISO 1042:2005 
Відповідно до 

вимог 

Лабораторний 

посуд 

3.6 Шприци 
ДСТУ ГОСТ 

24861:2009 

Відповідно до 

вимог 
Для 3Д-біодруку 

3.7 Колба ДСТУ ISO 1042:2005 
Відповідно до 

вимог 

Лабораторний 

посуд 

3.8 Картриджі 
ДСТУ EN ISO 

15225:2015 

Відповідно до 

вимог 
Для 3Д-біодруку 

3.9 Голка для друку 
ДСТУ EN ISO 

15225:2015 

Відповідно до 

вимог 
Для 3Д-біодруку 

3.10 Пліка ДСТУ 4260:2003 Зовнішній вигляд Для пакування 

3.11 Коробка ДСТУ 7276:2012 Зовнішній вигляд Для пакування 
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Після виготовлення біоімплнтату та перед вживленням пацієнту, 

необхідно провести комплексну оцінку якості кінцевого продукту. 

Специфікація якості готового біоімплнтату аортального капану наведена у 

таблиці 4.2. 

Таблиця 4.2 – Специфікація якості готового виробу 

Найменування 

показника 
Допустимі межі Методи контролю 

Опис 

 

Має форму круглої або овальної 

пластинки з кільцем по 

периметру для кріплення в 

серці, білого кольору, без 

дефектів та механічних вкючень 

видимих неозброєним оком. 

Візуально 

Розмір 

Ширина основи - 23,95 мм; 

висота стулок -13,77 мм; 

внутрішній діаметр отвору - 

19,94 мм; 

зовнішній діаметр - 20 мм; 

радіус кривизни переходів - 9,9 

мм. 

Штангенциркуль 

Cтерильність  

- Рідке тіогліколеве 

середовище 

- Соєво-казеїнове 

живильне 

середовище 

Має бути стерильним 

 

Методом прямого  

висівання  

 

Механічні міцність 
Переміщення 1мм зі швидкістю 

0,1 мм/хв. 
Випробування на стиснення 
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Продовження  таблиці 4.2 

Життєздатність клітин 

- 2 мкМ розчином 

кальцеїн-

ацетоксиметилу 

- 4,5мкМ розчи-ном 

йодиду про-підія 

>70% життєздатних клітин 
Метод живих/мертвих 

клітин 

Біохімічний аналіз 

Вміст ДНК: Очікується 

поступове збільшення з часом. 

Виробництво GAG: має зростати 

разом із вмістом ДНК 

Флуорометричний аналіз 

ДНК 

Висновок до розділу 4: 

У розділі розглянуто ключові аспекти креслення, дизайну та 

специфікації якості аортального біоімплантату, створеного за технологією 

3Д-біодруку. Особливу увагу приділено вибору матеріалів, що забезпечують 

довговічність, гнучкість та стабільність роботи в умовах постійного 

фізіологічного навантаження. Результати цього аналізу закладають основу 

для успішної реалізації проекту. 
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РОЗДІЛ 5. ХІМІЧНІ, ФІЗИЧНІ ТА БІОЛОГІЧНІ ТЕСТИ 

Щороку тисячі операцій із заміни аортального клапана мають 

відбуватися через захворювання клапанів. Тканинно-інженерні серцеві 

клапани є перспективними замінниками клапанів з можливостями 

ремоделювання, регенерації та росту [62]. 

З огляду на складність функцій, які має виконувати біоімплантат у 

серцево-судинній системі, кожен його компонент та конструкція в цілому 

потребують детального тестування. Хімічні, фізичні та біологічні тести 

дозволяють визначити, як матеріал поводитиметься під впливом 

фізіологічних умов, які ризики він може нести для пацієнта та наскільки він 

відповідає суворим нормативним стандартам, зокрема ISO 10993 та ДФУ. 

Особливу увагу слід приділити тестуванню стерильності, механічної 

міцності, біосумісності та довготривалої стабільності виробу [63]. 

5.1 Фізичні тести 

1. Метод візуального контролю є ефективним у швидкому виявленні 

будь-яких видимих дефектів або механічних включень, які можуть поставити 

під загрозу дію біоімплантату. Такий метод забезпечує відповідність 

структурним стандартам, які є критично важливими для медичного 

застосування [27]. 

Біоімплантат форму круглої або овальної пластинки з кільцем по 

периметру для кріплення в серці, білого кольору, без дефектів та механічних 

вкючень видимих неозброєним оком. Такі межі мають вирішальне значення 

для збереження структурної цілісності та функціональної надійності в 

клінічних умовах [64]. 

2. Розміри біоімплантату вимірюють за допомогою штанген-циркуля. 

Вимірювання за допомогою штангенциркуля було обрано завдяки його 

високій точності, що має важливе значення для забезпечення точного 

положення біоімплантату. Даний метод забезпечує відповідність розмірів для 

подальшої вживлення та функціонування біоімплантату.Клапан має наступні 

розміри: ширина основи становить 23,95 мм, висота стулок - 13,77 мм, а 
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внутрішній діаметр отвору - 19,94 мм; зовнішній діаметр країв клапана 

досягає 20 мм, а радіус кривизни переходів - 9,9 мм [27]. 

3. Випробування на одноосьове стиснення за допомогою забезпечує 

детальні та надійні вимірювання механічних властивостей біоімплантату. 

Даний метод забезпечує те, що біоімплантат може витримувати фізіологічні 

навантаження, зберігаючи свою цілісність і функціональність після 

імплантації.  Випробування на одноосьове стиснення для вимірювання 

модуля пружності проводили на приладі Instron E1000 з використанням 

тензодатчика з навантаженням 10 Н. Точність становила ± 0,0025 Н. 

Механічні випробування проводили при швидкості траверси 1 мм × 1 хв для 

загального стиснення [52]. 

5.2 Біологічні тести 

1. Визначення життєздатності живих/мертвих клітин дозволяє просто і 

точно оцінити клітинний статус біоімплантату. Забезпечення високого 

відсотка життєздатних клітин має важливе значення для успішної імплантації 

та біологічної функції біоімплантату. Поріг життєздатності клітин >80% 

забезпечує надійний рівень біологічної активності біоімплантату. Це  

гарантує високий рівень приживлення і функціональності імплантату, 

забезпечуючи високу ймовірність успішної регенерації тканин і 

працездатності імплантату [65]. 

Для визначення життєздатності клітин використовували набір для 

визначення життєздатності живих/мертвих клітин відповідно до інструкції 

виробника. Конструкцію тричі промивали PBS, забарвленим 2 мкМ розчином 

кальцеїн-ацетоксиметилу і 4,5 мкМ розчином  йодиду пропідія , захищеним 

від світла, при 37 °С протягом 5 хв. Потім тканини знову промивали PBS і 

спостерігали за допомогою лазерного скануючого мікроскопа для отримання 

зображення [52]. 

2. Тестування на кальцифікацію дозволяє оцінити стабільність 

матеріалу біоімплантату в умовах, які моделюють фізіологічне середовище 

серцево-судинної системи. Результати тесту допомагають передбачити 
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довговічність імплантату та його здатність до тривалого функціонування без 

розвитку патологічних змін [66]. 

Для візуалізації нано- та мікрокальцифікації використовували 

флуоресцентний агент. Барвник додавали в культуральне середовище клітин 

у розведенні 1:100. Після  клітини протягом ночі інкубували при 37 °C, 5% 

CO2 , 12 годин перед візуалізацією [59]. 

5.3 Хімічні тести 

Метод забарвлення для кількісного визначення ДНК і метод DMMB 

для виробництва GAG забезпечують точні біохімічні вимірювання. Ці 

визнані методи мають вирішальне значення для оцінки клітинної активності 

біоімплантату та складу позаклітинного матриксу, забезпечуючи його 

відповідність біологічним стандартам. Поступове збільшення вмісту ДНК і 

відповідного вироблення GAG забезпечує постійну клітинну проліферацію і 

синтез позаклітинного матриксу. Межі були обрані для відображення 

здорової біологічної активності, необхідної для довгострокового 

використання біоімплантату [68]. 

3Д-конструкції культивували in vitro протягом 3, 7 та 14 днів. Після 

триразового відмивання PBS конструкції інкубували при 56 °С у 60 мкг/мл 

протеїнази К (Sigma, США) протягом 16 год. Для кількісного визначення 

вмісту ДНК використовували барвник Hoechst 33258. Флуоресценцію в 

кожному зразку визначали на флуоресцентному мікропланшеті (BioTeck, 

США) при 460 нм, використовуючи ДНК тимуса теляти як стандарт і 

поглинання Hoechst 33258 як контроль. Продукцію ГАГ виявляли за 

допомогою 1,9-диметилметиленового синього (DMMB, Sigma, США). 

Поглинання реєстрували на мікропланшеті (Thermo Fisher, США) при 525 нм 

з використанням хондроїтинсульфату (CS, Sigma, США) як стандарту. Вміст 

ДНК і ГАГ розраховували за стандартними кривими, а продукцію ГАГ 

відповідно нормалізували до загального вмісту ДНК [58]. 
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Висновок до розділу 5: Проведення хімічних, фізичних і біологічних 

тестів дозволило комплексно оцінити безпечність, ефективність і 

відповідність аортального біоімплантату нормативним вимогам. Ці 

випробування підтвердили стабільність матеріалу, його біосумісність і 

готовність до подальшого впровадження. Отримані результати є основою для 

забезпечення надійності та ефективності імплантату в клінічній практиці. 
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РОЗДІЛ 6. ВИРОБНИЧИЙ ПРОЦЕС  ВИГОТОВЛЕННЯ 

БІОІМПЛНТАТУ 

6.1 Опис технологічного процесу 

Технологічна схема виробництва аортального клапанного імплантату 

представлена у додатку А. Процес виготовлення імплантату складається з 

послідовних етапів, кожен із яких спрямований на створення якісного 

медичного виробу. Для виконання цих етапів використовується 

спеціалізоване обладнання, а також суворо дотримуються вимоги 

стерильності. Завершена конструкція біоімплантату повинна максимально 

відповідати анатомічній формі натурального аортального клапана [82]. 

ДР1.Санітарна підготовка виробництва 

Санітарна підготовка виробництва має забезпечети мінімальну 

кількость контамінантів у виробничому процесі: в поживному середовищі, 

технологічному аераційному повітрі на поверхнях обладнання, яке контактує 

з культуральною рідиною, забезпечення чистоти на виробничих ділянках де 

чистота та асептика пливають на якісні показники продукції. Також суттєво 

впливають на створення безпечних умов праці і охороні здоров’я працівників 

підприємства.  

ДР 1.1. Підготовка персоналу. 

Санітарна підготовка персоналу охоплює підготовку технологічного 

одягу, перевірка санітарного стану персоналу, підготовку дезінфекційних 

розчинів, навчання основам санітарії та принципам GMP. Персонал має 

пройти інструктаж з охорони праці, техніки безпеки, також ознайомитися з 

пожежною та електробезпекою. Також має  проводитись навчання персоналу 

спеціалістами з відділу охорони праці. Ведення  протоколи інструктажів та 

раз на рік проводення повторних інструктажів [82]. 

ДР 1.2. Приготування миючих та дезінфікуючих розчинів 

Дезінфекцію проводять з метою знищення потенційно патогенних для 

людини мікроорганізмів та з  метою усування можливості контамінації 

продуктів. Приготування дезінфікуючих та миючих речовин  проводиться за 
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правилами техніки безпеки та відповідно до внутрішніх стандартних 

операцій і процедур [69].  

ДР 1.2.1. Приготування розчину миючого засобу 

Для проведення обробки значних площ поверхонь обладнання та 

інвентарю, виробничих приміщень надають перевагу економічно вигідним та 

достатньо ефективним дезінфікуючим речовинам. Найбільше 

використовують «Біолот». Готують відповідно до інструкцій виробника. 

Потрібно взяти 3 грами миючого засобу та розвести в 1 літрі теплої води 

(приблизно 20-30°C). Розчин необхідно ретельно перемішати до повного 

розчинення. Після цього його можна використовувати для обробки 

поверхонь [70]. 

ДР 1.2.2. Приготування дезинфікуючих розчинів 

Хлорамін Б —бензосульфохлорамід натрію—білий кристалічний 

порошок. Водний розчин з масовою часткою хлораміну Б від 0,3 до 3% 

використовують для обробки боксів, прилеглих приміщень, виробничих 

приміщень, а в технологічних приміщеннях місць, куди потрапляють 

компоненти поживного середовища чи культуральна рідина. Хлор у складі 

хлораміну Б стійко зв’язаний з органічною основою, тому при правильному 

зберіганні хлорамін може протягом кількох років зберігати активний хлор.    

Для приготування розчину Хлораміну Б необхідно змішати 1 літр 

концентрату з 19 літрами чистої води та ретельно перемішати. Готовий 

розчин, що містить 25-29% активного хлору [70]. 

ДР 2. Підготовка виробничих приміщень, обладнання та комунікацій 

Підготовка виробничих приміщень проводиться відповідно до вимог 

протоколів. Дезінфекцію та прибирання проводять у декілька етапів вологе 

прибирання, дезінфекційна обробка, за 30 хв до початку та після закінчення 

роботи  вмикають УФ-лампу  для дезінфекції повітря у виробничих 

приміщеннях. Підготовку слід проводити у спеціальному одязі та засобах 

індивідуального захисту – гумових рукавичках, змінному взутті та гумовому 

фартусі, а також за необхідності використовують респіратор.  
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ДР 2.1 Підготовка та стерилізація посуду, інструментів і обладнання 

Перед стерилізацією посуд та інструменти проходять кілька етапів 

обробки. Спочатку їх ретельно миють, щоб видалити всі залишки 

забруднень, а потім дезінфікують, щоб знищити мікроорганізми. Наступний 

етап - сушка в сушильній шафі при температурі 60°C, що забезпечує повне 

видалення вологи. Після цього посуд та інструменти загортають у крафт-

папір, який допомагає зберегти стерильність під час процесу стерилізації. 

Стерилізація проводиться в автоклаві при температурі 120°C протягом 30-40 

хвилин [82]. 

Стерилізацію обладнання проводять тільки після його попередньої 

дезінфекції та перевірки на герметичність. Обладнання стерилізується 

гострою парою при температурі 110°C і тиску 0,2 МПа. Процедура триває 1,5 

години з подальшим охолодженням протягом 3,5 годин для забезпечення 

безпечного та ефективного використання в стерильних умовах. 

ДР 3. Підготовка води. 

ДР 3.1. Підготовка води очищеної 

На першому етапі очищення води здійснюється попереднє видалення 

великих механічних домішок за допомогою системи фільтрів грубої очистки. 

Ці фільтри затримують частинки розміром від 20 до 300 мікрон, такі як пісок, 

глина, іржа та інші забруднення. Після цього вода проходить додаткову 

фільтрацію для видалення залишкових забруднень, що робить її придатною 

для використання в технологічних процесах. 

ДР 3.2. Підготовка деіонізованої води 

Деіонізовану воду отримують шляхом обробки попередньо очищеної 

води через іонообмінну систему. Цей процес дозволяє видалити розчинені 

іони та підвищити ступінь чистоти води до рівня, необхідного для 

високоточних технологічних операцій. Деіонізована вода використовується в 

критично важливих етапах виробництва, де потрібна максимальна чистота, і 

подається через спеціальні трубопроводи до виробничого обладнання. 

ДР 4.Підготовка повітря 
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ДР4.1 Забір повітря та попередня очистка повітря 

 У системі підготовки повітря використовується спеціальна шахта, через 

яку збирається зовнішнє повітря. Такі труби мають стандартну висоту 10 

метрів та діаметр 30 см. 

ДР 4.2 Попередня очистка повітря 

 Попередня очистка проводиться за допомогою фільтра G-3, який 

здатний утримувати частки розміром більше 10 мкм з ефективністю 80-90%. 

ДР 4.3 Фільтрування повітря 

Повітря проходить спочатку через фільтр першого ступеню G-3, що  

може утримувати частки повітря розміром більше 1,5 мкм з ефективністю 

між 60% і 80% потім проходить через фільтр другого ступеня H-11, який 

здатний утримувати частки розміром більше 0,3 мкм з ефективністю 95%. 

ДР 4.4 Стерилізація повітря 

Для стерилізації повітря використовують ультрафіолетове 

випромінювання з довжиною хвилі  254 нм упродовж 40 хвилин. 

ДР 4. Огляд та підготовка обладнання перед використанням 

ДР 4.1. Підготовка 3Д-біопринтеру 

Перед початком 3Д-біодруку необхідно перевірити наступне [82]: 

1) Вирівнювання платформи: поверхня має бути  рівною. Тому, що 

якщо сопло знаходиться занадто далеко від столу, перший важливий шар не 

буде прилипати до поверхні і друк буде не можливим. 

2) Покриття столу: поверхня має бути покритою підкладкою для друку, 

поліамідом або клейкою стрічкою. Також поверхня має бути очищеною.  

3) Чистота сопла: необхідно перевірити чистоту і вразі його забруд-

нення очистити. 

4)  Електроживлення: прогрів пристрою допоможе пришвидшити друк. 

5) Розміщення в ламінарному боксі: перед початком біодруку, 3Д-

біопринтер необхідно помістити в ламінарний бокс для виготовлення 

біоімплантатів. Ламінарний бокс створює стерильне середовище з 
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контрольованим повітряним потоком, що допомагає запобігти потраплянню 

мікроорганізмів та часток пилу на біоматеріали . 

ДР 4.2. Калібрування 3Д-біопринтеру 

Точність 3Д-принтера має першорядне значення для успіху. На 

точність 3Д-принтера може вплинути кілька факторів; калібрування - один із 

них. Калібрування пластини 3Д-принтера є першим кроком. Щоб 

забезпечити це, пластина повинна бути ідеально вирівняна. Іншими словами, 

пластина принтера повинна бути плоскою по відношенню до рухів сопла.  

Спочатку помістіть аркуш паперу між соплом і пластиною принтера. Потім 

перемістіть лоток вгору або вниз, стежачи за тим, щоб папір не застряг під 

соплом. Як тільки папір зможе рухатися, злегка потираючись об сопло, 

можна переходити до наступної контрольної точки. 

Температура друку 3Д-принтера (37°С) має важливе значення для 

виготовлення. Температурний діапазон, якого слід дотримуватися для друку, 

зазвичай вказується кожним виробником. Калібрування 3Д-принтерів також 

вимагає перевірки точності їх вимірювань. Для цього можна за допомогою 

шматка рулетки відзначити на опорній плиті принтера дві ділянки на відстані 

100 мм одна від одної. На одній з них розташуйте сопло і змусьте принтер 

переміститися на 100 мм в потрібному напрямку. Потім перевірити, чи 

знаходиться пристрій точно на стрічці [71,82]. 

ДР 5. Пре-процесинг 

Допоміжні речовини (розчини, буфери, середовища), які 

використовуються при виготовленні імплантату в межах етапу пре-

процесингу закупаються у готовому вигляді та за потреби нагріваються до 

температури культивування. 

ДР 5.1.Стадія забору 

Забір кісткового мозку (КМ) проводиться під час хірургічної 

процедури. Для забору використовують аспірацію з порожнини стегнової 

кістки (феморальної проксимальної метафізи та діафізи) у пацієнтів, які 

проходять операцію на стегні. Під час підготовки стегнової кістки, після 
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розрізу шийки стегна, хірург отримує доступ до внутрішньокісткового 

каналу. Аспірація КМ здійснюється обережно за допомогою шприца на 60 мл 

та м'якої канюлі (трахейної трубки діаметром 4,0 мм). Одразу після забору 

10–20 мл кісткового мозку поміщають у попередньо нагріту до 37°C пробірку 

з 20 мл KRBHA. Пробірку швидко поміщають у транспортний пакет і 

доставляють у лабораторію протягом 1 години для подальшої обробки. 

Температура транспортування підтримується на рівні 37°C, щоб забезпечити 

збереження життєздатності клітин для подальшої обробки та виготовлення 

біоімплантату [72]. 

ДР 5.1. Виділення клітин 

Для виділення MСК методом лізису еритроцитів використал 6 мл 

кісткового мозку (1 вакуумний контейнер на 6 мл). Загальну кількість 

вакууматора (6 мл) переносили в конічну центрифугуючу пробірку об'ємом 

50 мл і додавали буфер для лізису еритроцитів у пропорції 1:5. Пробірку 

перемішували вручну протягом 1 хвилини і негайно центрифугували 

протягом 5 хв при 480 g. Одразу ж після центрифугування верхній шар 

видаляли, а осад ресуспендували в 5 мл середовища RPMI 1640 і двічі 

промивали, використовуючи центрифугування в тих самих умовах (5 хв при 

480 g) [73]. 

ДР 5.2. 3Д-культивування клітин 

ДР 5.2.1. Ресуспензія клітин 

Matrigel розводили до 8 мг/мл крижаним фосфатним буферним 

розчином (PBS), рН 7,4. Попередньо охолоджені планшети для 

культивування (96-лункові та 6-лункові) покривали тонким шаром Matrigel, 

що не містить фенолового червоного, та інкубували протягом 20 хвилин при 

37°C у СО₂-інкубаторі для утворення шару гелю на поверхні планшетів. МСК 

трипсинізували до суспензії одноклітинних клітин і гранулювали шляхом 

центрифугування у пробірках при 800 об/хв протягом 5 хвилин. МСК 

суспендували в матригелі на планшетах при концентрації 1 × 10
6
 клітин/мл 

[74,82].  



55 
 

ДР 5.2.2. Інкубація 

Суміш клітин і матригеля додавали на попередньо вкриті пластини і 

додатково інкубували у СО₂-інкубаторі за 37°C протягом 30 хвилин, щоб 

матригель міг сформувати гель. Після до планшетів додавали відповідний 

об'єм безсироваткового живильного середовища, яке змінювали кожні два 

дні. 

ДР 5.3. Приготування біочорнил  

Біочорнила для 3Д біодруку, представлені в цьому дослідженні, були 

виготовлені з трьох різних матеріалів, а саме: SA альгінат та COL колаген. 

Розчин SA (0,1 г/мл) готували шляхом розчинення 0,2 г SA в 7,5 мл 

культурального середовища і перемішували протягом ночі при 37°C для 

забезпечення повного розчинення та оптимальної гомогенності. Паралельно 

готували розчин COL шляхом розчинення 30 мг колагену в 7,5 мл 

деіонізованої води при перемішуванні при 0°С протягом 2-3 годин для 

запобігання термічній деградації та збереження біологічної активності. 

Потім розчин COL поступово змішували з розчином SA, після чого 

обережно перемішували при 0°C протягом 1-2 годин, що сприяло рівномірній 

взаємодії двох розчинів. Після ретельного перемішування обережно по 

краплях додавали 1,5 М NaOH (Sigma, США), щоб довести pH біочорнила до 

7, що забезпечує оптимальну біохімічну стабільність для 3Д-біодруку. 

Згодом біочорнило зберігали в стерильних умовах при температурі 4-8°C, 

рекомендується використовувати протягом 24 годин, щоб зберегти його 

функціональну цілісність і уникнути деградації колагену [52] . 

ДР 5.4 Розробка 3Д CAD моделі 

Cтворення 3Д моделі виконується за допомогою CAD програмного 

забезпечення. У програмі SOLIDWORKS створюють файл у STL форматі. 

Зображення CAD-моделі наведено на рисунку 3 [82]. 
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Рис.3- Креслення моделі аортального клапану (А- вигляд зверху; В- 

поперечний переріз; С-вигляд спереду) 

ДР 5.5. Створення G-коду  

Для створення G-коду використовується USB та програма для 3Д-

нарізки 3Д-принтерів Slic3r ,яка формує G-код із 3Д CAD файлів. Також слід 

задати параметри друку, які будуть використовуватись [82]: 

- 0,8 мм ширина траєкторії,  

- 0,7 мм висота траєкторії  

- F=5 мм/с- швидкість друку. 

ДР 5.6. Підготовка до 3Д-біодруку 

На цьому етапі застосовуються стерильні конічні насадки для біодруку  

18G(800 мкм) та біопринтер. Підготовка до 3Д-біодруку включає в себе  

налаштування параметрів друку, генерацію файлу формату та перевірка G-

коду, стерильність обладнання, у разі потреби очищення біопринтеру, 

перевірку правильності розташування і налаштування принтеру та перевірка 

інших налаштувань, які можуть впливати на якість та точність друку [82]. 

ДР 5.7. Приготування суспензії клітин 

Клітини ресуспендують у повному середовищі до кінцевої концентрації 

10 × 10
6
 клітин мл

-1
. Ця клітинна концентрація згодом розбавляли при 

додаванні до альгінат-колагенової суміші до кінцевої концентрації 1 × 10
6
 

клітин мл
-1 
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ДР 5.8. Змішування біочорнил з суспензією клітин 

Клітинну суспензію переносять у шприц для клітинної суспензії. Також 

для цього етапу потрібн  шприц, що містить біочорнило. Поршень шприца з 

біологічним чорнилом потрібно потягнути назад і вставити шприц у 

дозуючий пристрій. Пристрій встановлюється вертикально за допомогою  

з'єднувача-фіксатора Luer lock догори. Поршень шприца з клітинами 

потрібно вітягнути назад на таку ж довжину, як і у шприца з біологічними 

чорнилами, і вставити його в дозуючий пристрій. Приєднайте обидва шприци 

до блоку змішування, закрутивши з'єднувачі з замком Luer. Заповняємо 

систему змішування, натиснувши на дозуючий блок, щоб видалити повітря зі 

шприца. Зупиніть заповнення до того, як розчин досягне замка Luer . Після 

заливки потрібно  прикріпити наповнювальний картридж до кінця 

змішувального блоку через з'єднувач замка Luer. Та переконайтеся, що 

плунжер картриджа знаходиться внизу перед встановленням. Повільно 

натискаємо на дозуючий блок, щоб змішати біочорнило та клітинну 

суспензію в картриджі. Стерильним наконечником піпетки потрібно 

натиснути на плунжер у картриджі вниз, щоб після змішування контактувати 

з біочорнилом та клітинною суспензією.  Закрийємо картридж кришкою і 

обережно постукайте по робочій поверхні, щоб перемістити бульбашки 

повітря у верхню частину картриджа (кінець поршня) [82]. 

ДР 5.9 Налаштування 3Д-біопринтеру 

  Налаштування біопринтеру відбувається за допомогою  USB з G-

кодом,  біопринтеру. 

  Відкрити G-код на біопринтері і встановити параметри біодруку, як 

показано нижче для друкуючих головок: 

 Тип і розмір сопла: конічний наконечник, 18G(800 мкм)  

 Тиск друку: 12 кПа 

 Швидкість друку = 5 мм/с 

 Температура друку - 37 °C 
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  'Тиск, який необхідний та оптимальна швидкість будуть залежать від 

температури навколишнього середовища та процедур підготовки (кількості 

та фактичної температури біочорнил). Кожного разу потрібно  перевіряти 

тиск перед початком друку та у разі потреби регулювати швидкість, тиск під 

час друку [82]. 

ТП 6 3Д-біодрук 

Клітини культивували і 1 × 10
7
 клітин/мл повторно суспендували в 

розчині SA, SA/AG або SA/COL відповідно. Два різних кінцевих 

співвідношення SA/AG та SA/COL (3:1 та 4:1) були використані для 

виявлення оптимізованих пропорцій, які дозволяли здійснювати тканинний 

друк. Клітинно-гідрогелеві суміші поміщали в екструзійні картриджі, які 

розміщували на друкарській каретці 3Д-принтера для екструзії через 800 мкм 

голку V-подібного типу.  

ТП 7 Пост-процесинг 

Допоміжні речовини (розчини, буфери, середовища), які 

використовуються при виготовленні імплантату в межах етапу пост-

процесингу закупаються у готовому вигляді та за потреби нагріваються до 

температури культивування [82]. 

ТП 7.1. Зшивання 

Процес зшвання біочорнил відбувається за допомогою іонів CaCl2. 

Занурте наповнені клітинами конструкції в зшиваючий розчин до 5 хвилин. 

Наступнм потрібно дістати зшиваючий розчин і промийти конструкції 

базальним живильним середовищем один раз [82]. 

ТП 7.2. Інкубація 

Після зшивання та промивання додайте живильне середовище до 

конструкцій і помістіть в інкубатор. Інкубуйте конструкції в середовищі для 

культивування клітин  стандартних умовах культивування:37°C, 5% CO2 і 

95% відносної вологості [82]. 

ПВ 8 Пакування, маркування  

ПВ 8.1 Пакування 
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Пакування біоімпланту має забезпечувати зберігання без погіршення 

рівня чистоти, а також мінімізацію ризику їх мікробіологічної контамінації. 

Біоімплантат має бути упакований в одноразове пакування відповідно до 

процедур, які забезпечують їх властиві характеристики під час введення в 

обіг, зберігання і транспортування. Було вибрано підвісну раму з ізоляцією 

для первинного пакування алотрансплантатів. Це пакування забезпечує 

захист біоімплантату від різних температур і зменшує ударний шок під час 

транспортування та зберігання. Біоімплантат обгортають міцною плівкою і 

підвішують всередині спеціального каркасу. Підвісна плівка, що оточує 

алотрансплантати, може поглинати удари при зіткненні, створюючи таким 

чином подушку повітря для руху алотрансплантатів, що забезпечить безпеку. 

Для вторинного пакування біоімплантату буде використана коробка, в яку 

він буде поміщений [75, 82]. 

ПВ 8.2 Маркування 

Біоімплантат повинен  мати маркування, яке має бути чітким та 

розбірливим та відображати таку інформацію: опис біоімплантату; 

призначення біоімплантату; інформація про застосування за призначенням; 

інформація про стерильність виробу; дата виробництва; зазначення строку 

придатності для безпечної імплантації. 

ТП 9 Контроль якості. 

Контроль якості відповідає за відповіність продукції по кількісним та 

якісним характеристикам, а також виявлення дефектної продукції на ранніх 

етапах. Головною задачею контролю якості є забезпечення відсутності появи 

браку та дефектів.  

ЗВ 10 Знешкодження відходів 

Знешкодження відходів,які використовувались для мийних та 

дезінфікуючих засобів розбавляють водою водопровідною в 3-4 рази, за 

допомогою розчину їдкого натрію або НСl доводять рН до 7, а потім 

зливають у загальну каналізацію.  Відходи даного виробництва належать до 

відходів типу В – епідемічно небезпечні медичні відходи (червоне 
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маркування). За допомогою фізичного методу знезараження відходів 

проводиться обробка водним насиченим паром під надмірним тиском та 

температурою за допомогою зокрема автоклаву  при температурі стерилізації 

не менше 150°С [82]. 

ПВ 11. Переробка відходів 

Висновок до розділу 6: 

У цьому розділі було детально розглянуто виробничий процес 

створення аортального біоімплантату із застосуванням біочорнила на основі 

альгінату, колагену та мезенхімальних стовбурових клітин. Опис 

технологічного процесу включав ключові етапи, такі як підготовка 

матеріалів, формування біоімплантату за допомогою 3Д-біодруку та 

забезпечення стерильності й біосумісності готового виробу.  
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РОЗДІЛ 7. КВАЛІФІКАЦІЯ УПАКОВКИ І СТРОК ПРИДАТНОСТІ 

7.1 Кваліфікація пакування 

Пакування 3Д-біоімплантату аортального клапана відіграє життєво 

важливу роль. Ефективне пакування забезпечує стерильність, структурну 

цілісність та біосумісність, захищаючи таким чином імплантат від 

забруднень і механічних пошкоджень. Важливим етапом також є безпечне 

транспортування та обробка, що забезпечує оптимальний стан біоімплантату, 

який потрапляє до операційної. Дотримуючись суворих регуляторних 

стандартів і технології, пакування слугує фундаментальною основою для 

успішного впровадження цих пристроїв, що рятують життя [76]. 

Поліпропілен (PP) є найкращим матеріалом для первинного пакування 

біоімплантатів. Завдяки своїм унікальним властивостям він забезпечує 

високий рівень захисту та збереження стерильності імплантату. Поліпропілен 

широко використовується в медичних застосуваннях через його безпечність і 

біосумісність. Він не викликає алергічних реакцій та є хімічно інертним, що 

гарантує відсутність негативних взаємодій з біоімплантатом. Завдяки своїм 

властивостям поліпропілен створює герметичне пакування, що запобігає 

проникненню мікроорганізмів, вологи [77]. 

Для вторинного пакування біоімплантату аортального клапану було 

обрано пакувальну систему, яка включає вертикальний ізольований 

контейнер, який демонструє високу ефективність та відповідають стандартам 

ISO 11607 [78]. 

Вертикальний ізольований транспортний контейнер виготовлений з 

вторинної сировини, що підлягає переробці. Контейнер має модульну 

конструкцію, яка дозволяє налаштувати його відповідно до потреб 

біоімплантату, і спеціально розроблений для вертикального розміщення 

біоімплантів, таким чином знижуючи ризик механічних пошкоджень на 60%. 

Контейнер сумісний з сухим льодом, льодом та матеріалами зі зміною 

фазового стану, що забезпечує до 120 годин контролю температури [79]. 
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Контейнер оснащений кришкою з щільно прилягаючими стінками, що 

мінімізує втрату температури і запобігає впливу зовнішніх умов. 

Використання льоду та матеріалів зі зміною фазового стану дозволяє 

підтримувати оптимальні умови. Матеріал контейнера - поліпропілен високої 

щільності (HDPE) з переробленої сировини. Ізоляційний матеріал виконаний 

із пінополістиролу або інших біосумісних ізоляційних матеріалів, що 

забезпечують високий рівень теплоізоляції. Закупорювальні засоби 

включають еластичні ущільнювачі, що запобігають проникненню вологи і 

контамінації [79]. 

Тому, дана пакувальна система була обрана за її здатність надавати 

надійний захист для медичних біоімплантатів, а також за її універсальність і 

екологічність. Застосування перероблюваних матеріалів відповідає 

екологічним стандартам Європейської фармакопеї, що є ключовим при 

виборі пакувальних матеріалів у фармацевтичній індустрії. Також, 

можливість налаштування пакування під конкретні потреби забезпечує 

додаткову гнучкість та знижує ризики, пов'язані з пошкодженням продукції 

під час її транспортування та зберігання. 

Табл. 7.1 – Характеристика пакування  
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7.2 Остаточне пакування та термін придатності біоімплнтату 

Після виготовлення готовий біоімплантат упаковується в основне 

пакування та надсилається для подальшого використання у медичний заклад. 

Основне пакування зображене на риснку 4. 

 

 

Рис.4 – Приклад пакування біоімплнтату [4]. 

Щоб забезпечити оптимальні умови, імплантат повинен зберігатися 

при температурі від 2 до 8 градусів °C. Важливо уникати відхилень від цього 

діапазону, оскільки вони можуть негативно вплинути на стан клітин і, 

відповідно, на ефективність самого імплантату [80]. 

Оскільки біочорнило у своєму складі містить мезенхімальні стовбурові 

клітини, то його термін придатності обмежений до 4 днів. Тому що, клітни 

мають високу чутливість до умов зберігання і необхідність підтримки їх 

життєздатності та функціональності.  

 Також вважливим аспектом є маркування готового біоімплнтату. Це 

забезпечує належне інформування лікарів та пацієнтів про склад, безпеку, 

методи використання та зберігання медичного виробу [81].  

 У таблиці 8.2 зображено основні символи, що використовуються для 

маркування та наносяться на готове пакування біоімплантату. 
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Таблиця 7.2 – Основні символи маркувавння готового біоімплнтату 

 

Висновок до розділу 7. 

У даному розділі було детально описано складові матеріали пакування, 

їх функціональні властивості, які гарантують стерильність, захист від 

зовнішніх впливів та збереження біоімплантату під час транспортування та 

зберігання. Також  розглянуто основні обов’язкові символи, які мають бути 

нанесені на етикетку для забезпечення відповідності стандартам та зручності 

використання.  
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РОЗДІЛ 8. РОЗРОБКА СТАРТАП ПРОЕКТУ 

8.1 Опис ідеї стартап-проєкту 

На сьогоднішній день захворювання серцево-судинної системи, 

зокрема патології серцевих клапанів, є однією з провідних причин смертності 

в усьому світі. Застарілі підходи до лікування, такі як імплантація механічних 

або біологічних протезів, часто не забезпечують довготривалого результату 

через ризик відторгнення, необхідність постійного прийому антикоагулянтів 

та обмежену тривалість служби імплантатів [2]. 

Ідея стартап-проєкту полягає у створенні інноваційного біоімплантату 

аортального клапану методом 3Д-біодруку з використанням біочорнил на 

основі альгінату, колагену та мезенхімальних стовбурових клітин (МСК). 

Такий підхід забезпечує індивідуалізацію лікування для кожного пацієнта 

завдяки можливості адаптації розміру, форми та властивостей імплантату під 

конкретні анатомічні особливості [3]. 

Основною проблемою, яка стоїть перед сучасною кардіохірургією, є 

необхідність у вирішенні таких завдань: 

1) зниження ризику відторгнення імплантату; 

2) зменшення побічних ефектів, пов'язаних із використанням штучних 

протезів; 

3) підвищення тривалості функціональності імплантату. 

Тому, саме використання 3Д-біодруку дозволяє створити тривимірну 

структуру клапана з високою точністю, що відповідає потребам пацієнта.  
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Таблиця 8.1.1 – Опис ідеї стартап-проекту 

Зміст ідеї Напрямки застосування Вигоди для користувача 

Розробка біоімплантату 

аортального клапану 

методом 3Д-біодруку 

Кардіохірургія 
Відновлення функцій 

серцевого клапана 

Персоналізована 

медицина 
 

Індивідуалізація 

лікування 

Біоінженерія Вдосконалення технологій 

регенеративної медицини 
 

 

Сьгодні не існує повністю персоналізованих рішень для відновлення 

функцій аортального клапана. Тому в таблиці 8.1.2 наведено сильні та слабкі 

сторони стартап-проєкту, враховуючи, що прямих конкурентів із подібними 

технологіями немає. 

Таблиця 8.1.2 Визначення сильних, слабких та нейтральних 

характеристик  

 

Проведений аналіз сильних і слабких сторін стартап-проєкту, що 

дозволило детально оцінити його потенціал, визначити ключову ідею та 

сфери можливого впровадження. Завдяки інноваційності та унікальності 

розробки, проєкт має всі передумови для успішної реалізації та високого 

попиту на медичному ринку. 

 

№ 

Техніко- 

економічні 

характеритики 
ідеї 

Продукція 
конкурентів 

 

W 

(слабка 

сторона) 

N 

(нейтральна 

сторона) 

S 

(сильна 

сторона) 

1. 

Використання 
біочорнил на 

основі 
альгінату, 

колагену та 
МСК 

Відсутні 
Висока 
вартість 

Складність у 
масштабуванні 

Висока 

біосумісність 

2. 
Технологія 

3Д-біодруку 
Частково 

присутні 

Потреба в 
складному 
обладнанні 

Потреба в 
висококваліфік

ованому 
персоналі 

Точність 

виготовлення 

до 97% 
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8.2 Технологічний аудит ідеї проекту 

Для успішної реалізації проєкту створення біоімплантату аортального 

клапану методом 3Д-біодруку необхідно ретельно оцінити технології, які 

будуть використовуватись на кожному етапі виробництва. Процес включає 

три основні етапи: підготовку біочорнил, створення CAD-моделі імплантату 

та безпосереднього біодруку. Для кожного етапу у таблиці 8.2.1 описано 

оцінку технологічної здійсненності, доступності та ефективності. 

              Таблиця 8.2 – Технологічна здійсненність ідеї проекту 

№п/

п 

Ідея 

проекту 

Технології її 

реалізації 

Наявність 

технологій 

Доступність 

технологій 

1 

 

Підготовка 

біочорнил 
 

Змішування 

гідрогелей та 

суспензії МСК 

Наявна Так 

2 

Розробка 

CAD-

моделі 

Використання 

програм для 3Д-

моделювання 

(SolidWorks) 

Наявна Так 

3 

 

   Біодрук 

3Д-біодрук 

(екструзійний 

метод) з 

використанням 

біочорнил 

Наявна Так 

 

Підготовка біочорнил є ключовим етапом для досягнення високої 

біосумісності та функціональності майбутнього імплантату. Для 

виготовлення біочорнил використовуються гідрогелі (альгінат та колаген) у 

поєднані зі суспензією мезенхімальних стовбурових клітин  [52]. 

Для виготовлення аортального клапану необхідно створити точну 3Д-

модель, яка буде використана для подальшого біодруку. Розробка точного 

CAD-моделю є критично важливою для забезпечення точної відповідності 

майбутнього імплантату анатомії пацієнта. Цей етап включає кілька 

важливих етапів [39]: 
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1. Використовуються зображення МРТ або КТ для визначення точних 

анатомічних параметрів клапану. 

2. Створення тривимірної моделі за допомогою спеціалізованих програм, 

таких як SolidWorks. 

3. Модель коригується для врахування технологічних обмежень 3Д-друку, 

таких як мінімальна товщина стінок та максимальна деталізація. 

Біодрук є основним методом виготовлення імплантату. Після завершення 

біодруку імплантат проходить етап стерилізації і тестування на відповідність 

медичним стандартам якості [39]. 

Таким чином, усі етапи виробництва біоімплантату (підготовка біочорнил, 

створення CAD-моделі та біодрук) здійснюються за допомогою наявних 

сучасних технологій, які доступні для впровадження в медичну практику. 

Технологічний аудит підтверджує можливість реалізації проєкту на всіх 

етапах, однак необхідно враховувати технологічні обмеження, такі як 

потреба в точності при виготовленні моделей та забезпеченні стерильності 

продукції. 

8.3 Оцінка ринкового потенціалу впровадження стартап-проєкту 

Для оцінки ринкових перспектив стартап-проєкту важливо ідентифікувати 

ключові групи потенційних споживачів. Це допоможе сформувати стратегію 

розвитку, враховуючи актуальні ринкові умови, потреби цільової аудиторії та 

пропозиції конкурентів. Детальний аналіз основних категорій клієнтів 

подано у таблиці 8.3.1. 
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Таблиця 8.3.1 – Аналіз цільових груп споживачів 

№п/п 
Потреба, що формує 

ринок 

Цільова аудиторія 

(цільові сегменти 

ринку) 

Вимоги 

споживачів до 

товару 

1 
Відновлення функцій 

серцевих клапанів 

Лікарі-

кардіохірурги 

Біосумісність, 

довговічність, 

точність роботи 

2 

Застосування 

інноваційних медичних 

рішень у кардіохірургії 

Приватні та 

державні медичні 

заклади 

Сучасні 

технології, 

зручність 

використання, 

ефективність 

3 

Індивідуальний підхід 

до лікування пацієнтів із 

вадами 

Пацієнти з 

патологіями 

серцевих клапанів 

Безпека, 

мінімізація 

ризиків, 

персоналізація 

Після ідентифікації ключових категорій споживачів доцільно виконати 

аналіз ринкової ситуації, зокрема виявити потенційні ризики та перспективи. 

Для цього сформовано таблиці, які відображають основні загрози (табл.8.3.2) 

та можливості (табл. 8.3.3) для впровадження стартап-проєкту. 

 

Таблиця 8.3.2 – Оцінка ринкових ризиків для проєкту 

№п/п Фактор Зміст загрози Реакція компанії 

1 

Висока 

собівартість 

виробництва 

Може обмежити 

доступність для 

окремих сегментів 

споживачів 

Оптимізація виробничих 

процесів 

2 
Регуляторні та 

етичні обмеження 

Складнощі з 

сертифікацією та 

отриманням дозволів 

Дотримання всіх норм і 

стандартів, співпраця з 

регуляторами 
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Таблиця 8.3.3 – Виявлення перспектив і потенціалу ринку 

№п/п Фактор Зміст можливості 
Можлива реакція 

компанії 

1 

Відсутність 

аналогічних 

продуктів 

Унікальна пропозиція 

на ринку 

Активна реклама, 

участь у конференціях 

2 
Зростання попиту на 

інновації 

Потреба у сучасних 

рішеннях у сфері 

медицини 

Розробка продукту, 

орієнтованого на 

конкретні потреби 

клієнтів 

3 
Розвиток технологій 

3Д-біодруку 

Удосконалення 

технологій 

виготовлення 

імплантатів 

Інвестиції в 

дослідження та 

модернізацію 

обладнання 

Після виявлення основних ризиків і перспектив для стартапу доцільно 

дослідити конкурентне середовище. З цією метою використано підхід, 

запропонований М. Портером, який забезпечує детальний огляд рівня 

конкуренції в обраній сфері. Підсумки проведеного аналізу відображені в 

таблиці 8.3.4. 

Таблиця 8.3.4 – Аналіз конкурентної ситуації на ринку за Портером 

Складові 

аналізу 

Прямі 

конкуренти 

Потенційні 

конкуренти 

Постачаль

ники 
Клієнти 

Товари-

замінники 

Бар’єри 

входу на 

ринок 

Високі:  

Можливість 

появи 

аналогічних 

продуктів 

через кілька 

років, коли 

технологія 

3Д-біодруку 

стане 

доступною. 

Стабільні 

Лікарі та 

медичні 

установи будуть 

зацікавлені у 

високоякіснихп

ерсоналізованих 

медичних 

рішеннях. 

Механічні 

протези, 

біологічні 

клапани, що 

можуть бути 

замінниками 

для 

біоімплантат

ів. 

Сила 

постачальн

иків 

Помірна. Низька Висока 

Висока: медичні 

установи, 

зокрема 

кардіохірургії, 

готові 

інвестувати в 

інноваційні 

рішення для 

покращення 

лікування. 

Низька 
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Продовження таблиці 8.3.4 

Сила 

споживачі

в 

Висока Помірна Висока 

Лікарі, 

кардіохірурги 

та пацієнти з 

патологіями 

серцевих 

клапанів є 

цільовими 

споживачами. 

З огляду на 

проблему 

довготривал-

ості та 

відторгнення

, механічні 

та біологічні 

клапани все 

ще є 

конкурентам

и. 

Загрози з 

боку 

аналогів 

Помірні. 

Високий 

ризик з боку 

розвитку 

технологій 

та зниження 

цін на 

традиційні 

імплантати. 

Помірна Помірні 

Механічні 

клапани, 

біологічні 

імплантати 

та нові 

розробки в 

області 

тканинної 

інженерії 

можуть стати 

значними 

конкурентам

и. 

Аналіз даних, поданих у таблицях 8.3.2 та 8.3.4, свідчить про те, що 

вихід на ринок із розробленим продуктом є обґрунтованим і перспективним. 

Інноваційні характеристики імплантату та зростаючий інтерес до подібних 

рішень у кардіохірургії створюють сприятливі умови для його впровадження. 

Оцінка ризиків і перспектив дала змогу перейти до вивчення 

конкурентоспроможності запропонованого продукту. На основі проведеного 

аналізу розроблено таблицю, яка відображає ключові фактори, що 

визначають його позиції на ринку (табл. 5.3.5). 

Таблиця 8.3.5 – Основні критерії конкурентоспроможності продукту 

№п/п 
Фактор 

конкурентоспроможності 
Обґрунтування 

1 
Унікальність продукту 

Відсутність аналогів на ринку, що забезпечує 

конкурентну перевагу. 

2 

Висока біосумісність 

Використання натуральних компонентів, 

таких як альгінат і колаген, мінімізує ризики 

відторгнення. 
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Продовження таблиці 8.3.5 

3 

Технологічний підхід 

Застосування сучасної технології 3Д-

біодруку дозволяє створювати складні 

структури з високою точністю. 

4 

Індивідуалізація 

Можливість виготовлення імплантату 

відповідно до анатомічних особливостей 

кожного пацієнта. 

5 

Інноваційний потенціал 

Продукт відповідає сучасним трендам 

персоналізованої медицини, що робить його 

затребуваним на ринку. 

 

На основі факторів конкурентоспроможності, зазначених у таблиці 

8.3.5, виконано детальне оцінювання сильних і слабких сторін стартап-

проєкту. Результати цього аналізу представлені у таблиці 8.3.6, яка дає змогу 

комплексно оцінити потенціал та можливі виклики продукту. 

Таблиця  8.3.6 Порівняльний аналіз сильних та слабких сторін 

№ 

п/п 
Фактор конкурентоспроможності Бали 1-20 

1 Унікальність продукту  20 

2 Висока біосумісність 18 

3 Технологічний підхід  17 

4 Індивідуалізація  19 

5 Інноваційний потенціал 20 
 

Заключним етапом аналізу ринкового потенціалу стартап-проєкту є 

формування матриці SWOT-аналізу, яка враховує сильні (Strengths) і слабкі 

(Weaknesses) сторони, а також можливості (Opportunities) та загрози (Threats). 

Матриця побудована на основі даних, викладених у таблиці 8.3.6, і 

представлена в таблиці 8.3.7. 
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Таблиця 8.3.7 – SWOT - аналіз  

Сильні сторони (S): Слабкі сторони (W): 

 Використання інноваційної 

технології 3Д-біодруку. 

 Висока біосумісність 

матеріалів (альгінат, колаген). 

 Індивідуалізований підхід до 

створення імплантату. 

 Відсутність прямих аналогів на 

ринку. 

 Слабкі сторони (Weaknesses) 

 Висока вартість виробництва. 

 Обмежена кількість клінічних 

досліджень. 

 Залежність від точності CAD-

моделей. 

  

Можливості (O) Загрози (T): 

 Зростання попиту на 

інноваційні медичні 

рішення. 

 Розвиток технологій 3ДD-

друку та зниження 

вартості обладнання. 

 Підтримка 

персоналізованої 

медицини з боку ринку. 

 Розширення ринку за 

рахунок інтеграції з 

новими медичними 

центрами. 

 Конкуренція з традиційними 

механічними та біологічними 

клапанами. 

 Регуляторні та етичні 

обмеження у сертифікації 

продукту. 

 Ризик появи конкурентів із 

подібними технологіями. 

 Залежність від стабільності 

постачальників матеріалів. 

 

На основі результатів проведеного SWOT-аналізу розроблено кілька 

стратегічних варіантів ринкової поведінки, які враховують виявлені сильні та 

слабкі сторони продукту, а також потенційні можливості та загрози. Ці 

альтернативи спрямовані на ефективне впровадження стартап-проєкту, з 

урахуванням актуальної конкурентної ситуації та перспектив розвитку ринку. 

Кожен варіант було детально проаналізовано з точки зору необхідних 

ресурсів, строків реалізації та ймовірності досягнення цілей. Результати 

аналізу представлені в таблиці 8.3.8. 
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Табл. 8.3.8 – Варіанти стратегій виходу стартап-проєкту на ринок 

№п/п 

Альтернатива 

(орієнтовний 

комплекс заходів) 

ринкової поведінки 

Ймовірність 

отримання ресурсів 
Строки реалізації 

1 Підхід нейтралізації 

загроз за рахунок 

використання переваг 

продукту 

Висока 12-24 місяці 

2 Підсилення 

конкурентних переваг 

за допомогою 

реалізації ринкових 

Висока 7 місяців 

3 Компенсація слабких 

сторін шляхом 

інтеграції нових 

ринкових перспектив 

Висока 12 місяців 

 

Оптимальним вибором для впровадження стартап-проєкту є друга 

стратегія, яка спрямована на посилення конкурентних переваг продукту та 

реалізацію виявлених ринкових можливостей. Вона потребує мінімальних 

часових витрат і дозволяє ефективно використати сильні сторони, такі як 

інноваційність і унікальність технології. Інші стратегії, зокрема нейтралізація 

загроз чи компенсація слабких сторін, є менш доцільними, оскільки 

фокусування на недоліках не забезпечує стійкого розвитку і не дозволяє 

повною мірою реалізувати потенціал продукту. 

8.4 Формування маркетингової стратегії стартап-проєкту 

Розробка ринкової стратегії для біоімплантату аортального клапану 

методом 3Д-біодруку базується на детальному аналізі потенційних цільових 

груп споживачів. Це дозволяє врахувати специфіку поведінки клієнтів, їхні 

вимоги до продукту та ефективно визначити канали збуту. Аналіз цільових 

груп представлено у таблиці 8.4.1. 
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Табл. 8.4.1 - Аналіз цільових груп 

№ 
Сегмент 

споживачів 

Особливості 

поведінки 

Вимоги 

споживачів 

Канали 

збуту 

Інші аспекти 

взаємовідносин 

1. 
Лікарі-

кардіохірурги 

Орієнтуються 

на 

використання 

сучасних 

технологій, які 

підвищують 

ефективність 

хірургічних 

операцій. 

Точність, 

надійність, 

легкість у 

використанні. 

Прямі продажі 

через 

дистриб'юторів. 

Проведення 

навчальних 

семінарів, участь 

у наукових 

конференціях. 

2 

Медичні 

заклади 

(державні та 

приватні) 

Віддають 

перевагу 

інноваційним 

продуктам, що 

забезпечують 

економічну 

ефективність 

та покращення 

результатів 

лікування. 

Інноваційність, 

відповідність 

стандартам, 

економічна 

вигода. 

Укладення 

договорів, 

участь у 

тендерах. 

Партнерські 

угоди, 

поширення 

інформаційних 

матеріалів. 

3 

Пацієнти з 

патологіями 

серцевих 

клапанів 

Орієнтуються 

на 

рекомендації 

лікарів, 

шукають 

рішення, що 

гарантують 

безпечність і 

тривалий 

результат. 

Біосумісність, 

тривалий 

термін служби, 

мінімальний 

ризик 

ускладнень. 

Продаж через 

медичні 

установи. 

Інформування 

через соціальні 

програми та 

кампанії в 

 

Для ефективної роботи з визначеними сегментами ринку важливо 

сформувати базову стратегію розвитку проекту. Ця стратегія базується на 

аналізі конкурентних переваг продукту та обраних підходах до його 

впровадження. Ключові аспекти стратегії представлені в таблиці 5.4.2. 
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Табл. 8.4.2 – Ключові параметри стратегії розвитку проекту 

№

п/

п 

Обрана 

альтернатива 

розвитку 

проекту 

Стратегія 

охоплення 

ринку 

Ключові 

конкурентоспроможні 

позиції відповідно до 

обраної альтернативи 

Базова 

стратегія 

розвитку 

1 

Підсилення 

сильних 

сторін для 

виходу на 

ринок 

Сфокусована 

на вузькому 

сегменті 

Інноваційна технологія 

3Д-біодруку, 

біосумісність 

Стратегія 

диференціації 

2 

Розширення 

ринкової 

присутності 

Охоплення 

ширшої 

аудиторії 

Персоналізація, висока 

ефективність у 

кардіохірургії 

Стратегія 

інноваційного 

лідерства 

3 

Активне 

використання 

партнерських 

відносин 

Залучення 

партнерів для 

популяризації 

Надійність, довговічність, 

економічна ефективність 

Стратегія 

колаборації з 

ключовими 

учасниками 

ринку 

 

Формування стратегії конкурентної поведінки є важливим етапом для 

закріплення позицій на ринку та досягнення переваги над конкурентами. 

Вона спрямована на ефективне використання сильних сторін продукту та 

адаптацію до умов ринкового середовища. Основні параметри цієї стратегії 

представлені у таблиці 8.4.3. 

Табл. 8.4.3 – Стратегія конкурентної поведінки 

№п/п 

Чи є проект 

«першопрохідцем» 

на ринку? 

Чи буде компанія 

шукати нових 

споживачів, або 

забирати існуючих 

у конкурентів? 

Чи буде компанія 

копіювати основні 

характеристики 

товару конкурента, 

і які? 

Стратегія 

конкурентної 

поведінки 

1 

Так, продукт є 

унікальним завдяки 

використанню 

технології 3Д-

біодруку та 

персоналізації. 

Орієнтація на 

нових клієнтів, 

зокрема лікарів-

кардіохірургів та 

медичні заклади 

Ні, продукт 

залишається 

унікальним завдяки 

своїм 

конкурентним 

перевагам 

Стратегія 

впровадження 

інновацій з 

акцентом на 

перевагах 

продукту. 

 

Завершальним етапом розробки ринкової стратегії є формування чіткої 

стратегії позиціонування продукту на ринку. Це дозволяє створити 

унікальний образ продукту в очах споживачів, виділити його серед 
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конкурентів та підкреслити ключові переваги. Стратегія позиціонування 

базується на визначенні ключових характеристик продукту, виборі асоціацій 

для його представлення та адаптації до очікувань цільової аудиторії. Основні 

параметри стратегії позиціонування викладені у таблиці 8.4.4. 

Табл. 8.4.4 – Ключові аспекти позиціонування продукту на ринку 

№ 

п/п 

Вимоги до 

товару 

Базова 

стратегія 

розвитку 

Ключові 

конкурентоспроможні 

позиції 

 

Вибір асоціацій 

1 

Надійність, 

безпечність, 

тривалий 

термін 

служби 

Технологія 3Д-

біодруку, 

висока 

біосумісність 

«Продукт, що створює 

майбутнє 

персоналізованої 

медицини» 

Медичні заклади 

2 

Персоналізаці

я та адаптація 

до 

індивідуальни

х потреб 

пацієнта 

Можливість 

створення 

імплантату під 

конкретну 

анатомію 

«Унікальність і 

точність в кожній 

деталі» 

Пацієнти з патологіями 

серцевих клапанів 

3 

Інноваційніст

ь, 

відповідність 

стандартам 

сучасної 

медицини 

Відсутність 

аналогів на 

ринку, 

інтеграція 

новітніх 

технологій 

«Сучасне рішення для 

складних викликів у 

кардіохірургії» 

Приватні та державні 

медичні установи 

 

Розроблена стратегія позиціонування враховує ключові особливості 

ринку, запити цільових споживачів та унікальні конкурентні переваги 

продукту. Завдяки цьому підходу створюється міцний фундамент для 

успішного впровадження стартап-проєкту, що сприяє формуванню довіри 

серед споживачів, зміцненню ринкових позицій та забезпеченню стійкого 

попиту. Акцент на інноваційності, персоналізації та високій якості продукту 

дозволяє ефективно конкурувати на сучасному ринку, відповідаючи як на 

поточні, так і на майбутні виклики галузі. 

8.5 Розробка маркетингової програми стартап-проекту 

Ефективна маркетингова програма є ключовим елементом успішного 

впровадження стартап-проєкту на ринок. Вона включає набір заходів, 

спрямованих на формування попиту, просування продукту та забезпечення 
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його конкурентоспроможності. Основні напрями маркетингової програми 

розглянуто в таблиці 8.5.1. 

Табл. 8.5.1 – Визначення ключових переваг концепції біоімплантату 

аортального клапану 

№ 

п/п 
Потреба 

Вигода, яку пропонує 

товар 

Ключові переваги перед конкурентами 

(існуючі або такі, що потрібно створити 

1 
Висока 

біосумісність 

Зниження ризику 

відторгнення та 

ускладнень 

 

 

Використання натуральних компонентів 

(колаген, альгінат), конкурентів із подібною 

технологією немає 

 

 

2 
Персоналізація 

продукту 

Індивідуальне 

виготовлення під 

анатомічні особливості 

пацієнта 

Відсутність аналогів на ринку з 

персоналізованим підходом 

3 
Тривалий 

термін служби 

Збільшення тривалості 

функціонування 

імплантату 

Використання передової технології 3Д-

біодруку та унікального складу біочорнил 

Для успішного виходу на ринок важливо сформувати модель продукту, 

яка враховує його задум, реальні характеристики та заходи для захисту від 

копіювання. Такий підхід дозволяє підкреслити ключові переваги 

біоімплантату аортального клапану, створеного методом 3Д-біодруку, та 

забезпечити його конкурентоспроможність. Детальний опис наведено у 

таблиці 8.5.2. 

Таблиця 8.5.2  Опис трьох рівнів моделі товару 

Рівні товару Сутність та складові 

I. Продукт за 

задумом 

Інноваційне створення персоналізованих біоімплантатів з використанням 

натуральних компонентів (колаген, альгінат). 

II. Продукт у 

реальному 

виконанні 

- Біосумісність, індивідуальна адаптація. 

- Відповідає міжнародним медичним стандартам. 

- Висока точність 3Д-друку для відтворення анатомії пацієнта. 

- Стерильне, герметичне. 

III. Продукт із 

підкріпленням 

- Технічна підтримка, навчання лікарів. 

- Реєстрація патенту на технологію 3Д-біодруку та склад біочорни 
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Для ефективного впровадження біоімплантату аортального клапану на 

ринок необхідно визначити систему збуту, яка враховує особливості цільової 

аудиторії, функціональні потреби збутових каналів та глибину 

розповсюдження продукту. Система збуту має забезпечувати прямий контакт 

із клієнтами, інформування щодо переваг продукту та підтримку після 

продажу. Деталі представлені в таблиці 8.5.3. 

Таблиця 8.5.3 Система збуту 

 

№п/п 

Специфіка 

закупівельної поведінки 

цільових клієнтів 

Функції збуту, які 

має виконувати 

постачальник товару 

Глибина 

каналу збуту 

Оптимальна система 

збуту 

1 Цільову аудиторію 

продукту складають 

лікарі-кардіохірурги, а 

також приватні та 

державні медичні заклади. 

Вони орієнтуються на 

інноваційні рішення, що 

покращують якість 

лікування та мінімізують 

ризики. 

Налагодження 

безпосередньої 

комунікації з 

клієнтами, адаптація 

продукту до їхніх 

потреб та 

впровадження 

індивідуальних 

удосконалень за 

запитом. 

Пряма Співпраця з 

розробником через 

дистриб’юторів, 

навчання медичного 

персоналу та 

забезпечення технічної 

підтримки після 

продажу. 

 

Завершальним етапом у розробці маркетингової програми є створення 

концепції маркетингових комунікацій, які забезпечують ефективне 

інформування цільової аудиторії про продукт, його переваги та можливості. 

Основні аспекти сформованої стратегії маркетингових комунікацій для 

біоімплантату аортального клапану наведені у таблиці 8.5.4. 
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Табл.8.5.4 – Стратегія маркетингових комунікацій для просування продукту 

 

№п/п 

Специфіка 

поведінки 

клієнтів 

Канали 

комунікацій з 

клієнтами 

Ключові позиції 

позиціонування 

Завдання 

рекламного 

повідомлення 

Концепція 

рекламного 

звернення 

1 Лікарі-

кардіохірурги 

та медичні 

заклади 

зацікавлені в 

сучасних 

рішеннях, які 

зменшують 

ризики 

операцій і 

підвищують 

їхню 

ефективність. 

Проведення 

спеціалізованих 

конференцій, 

навчальні 

семінари, 

публікації у 

наукових 

медичних 

журналах, 

індивідуальні 

презентації 

продукту. 

Інноваційність 

продукту, його 

відповідність 

міжнародним 

стандартам, 

можливість 

персоналізації. 

Сформувати 

уявлення про 

продукт як 

передове рішення 

для складних 

випадків 

кардіохірургії. 

Підкреслити 

індивідуальний 

підхід до 

кожного 

пацієнта та 

довготривалу 

ефективність 

продукту. 

 

Запропонована стратегія маркетингових комунікацій спрямована на 

просування біоімплантату через індивідуальні презентації, конференції та 

спеціалізовані публікації. Основна мета – підкреслення інноваційності 

продукту, його відповідності міжнародним стандартам та персоналізації для 

залучення цільової аудиторії. 

Висновок до розділу 8: 

У розділі було визначено унікальні переваги продукту, такі як висока 

біосумісність, персоналізація та довговічність, які виділяють його на ринку. 

Проведено аналіз сильних і слабких сторін, а також оцінку ринкових 

можливостей і загроз, що дозволило обґрунтувати перспективність 

впровадження. Технологічний аудит підтвердив реалістичність проєкту, 

враховуючи наявність сучасних технологій і висококваліфікованого 

персоналу. Розроблено маркетингову стратегію, спрямовану на підкреслення 

інноваційності продукту та його відповідності міжнародним стандартам. 

Стартап має значний потенціал для задоволення потреб ринку кардіохірургії, 

створюючи унікальні можливості для індивідуального лікування пацієнтів. 
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ВИСНОВОК 

В ході виконання магістерської дисертації було розроблено технічний 

файл на медичний виріб біоімплант аортального клапану, з урахування 

сучасного стану наукових досліджень в галузі, нормативних документів, 

технніко-економічних показників т а потреб ринку. 

Для вирабництва біоімплантів на основі аналізу літературних даних 

було обрано біосумісні матеріали, що дозволять отримати готовий імплант 

високої якості та безпечності. Визначено, що використання таких 

компонентів, як альгінат, колаген і мезенхімальні стовбурові клітини, 

забезпечує високу біосумісність, мінімізацію ризику відторгнення, а також 

здатність до інтеграції з тканинами пацієнта. 

Також, на основі аналізу тих же літературних даних визначено, 

технологію виробництва, яка буде найбільш ефективною при використанні 

матеріалів зазначених вище. Обрана технологія включає три ключові етапи: 

пре-процесинг (підготовку біочорнил, розробку 3Д-моделі), біодрук (друк 

імплантату методом екструзійного 3Д-друку) та пост-процесинг (завершальні 

стадії виробництва пов’язані з отриманням готового імпланту). Особливе 

місце в цьому процесі займає точності CAD-моделювання, яке дозволяє 

створити клапан, максимально адаптований до анатомічних особливостей 

конкретного пацієнта, про що наголошується у всіх розглянутих джерелах. 

Розроблено рекомендації щодо впровадження створеного 

біоімплантату в клінічну практику з урахуванням вимог для їх сертифікації 

та стандартизації. Зазначені рекомендації дозволяють створити пакет 

документів та підтердити їх відповідності міжнародним вимогам і ефективно 

провести впровадження використання біоімплантів аортального клапану в 

медичну практику. 

Для підтвердження надійності та ефективності готового медичного 

виробу в дисертації наведено оцінку виробничих ризиків на всіх етапах 

реалізації технологічного процесу та проведено перспективну валідацію, яка 

містить ряд рекомендацій по мінімалізації визначиних критичних ризиків. 
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При роботі над магістерською дисертацією було розроблено креслення 

карддіоімпланту, його дизайн та специфікацію якості, з урахуванням 

функціональних характеристик, стандартів медичних виробів та 

індивідуальних потреб кожного пацієнту. 

Крім того робота містить рекомендації по проведенню аналізу хімічних, 

фізичних та біологічних тестів готових біоімплантів, що дозволяють 

підтвердження відповідності імплантату медичним стандартам та показникам 

якості й безпечності для пацієнтів. 

Розроблені вимоги до пакування, зберігання та транспортування 

готового медичного виробу, які здатні забезпечити стерильність, надійність, 

захист та зручність при зберіганні та транспортуванні кардіоімплантів. Також 

підібрано методи оцінки строку придатності готового імпланту з урахуанням 

умов зберігання. 

На завершальному етапі роботи над магістерською дисертацією 

розроблено стартап-проєкт для виготовлення біоімплантату, що враховує як 

технічні, так і ринкові аспекти впровадження. Проведено аналіз ринкових 

можливостей і ризиків, а також конкурентного середовища. У рамках 

проєкту сформовано маркетингову стратегію, яка акцентує увагу на 

унікальності продукту, його інноваційності, персоналізації та відповідності 

потребам. 

Таким чином, магістерська дисертація містить повний спектр 

інформації, методів та рекомендацій, що дозволить здійснити промислову 

реалізацію та виведення на ринок біоімплантів аортального клапану, які є 

перспективним медичним виробом для лікування пацієнтів з відповідними 

вадами серця, як в Україні, так і в світі.  
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ДОДАТОК А 

Технологічна схема виробництва біоімпланту  аортального клапану 

методом 3Д-друку 
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