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Abstrakt

Naplni této diplomové prace bylo prozkoumat transportni, bariérni atokové vlastnosti
modelovych hydrogelovych systémil, jakozto klicové materidlové charakteristiky z hlediska
vyvoje nosicl pro cilené uvolilovani 1éCiv. Konkrétn¢ byly studovany moznosti ovlivnéni
téchto vlastnosti inkorporovanim semi-interpenetrované polymerni sité do gelové matrice. Jako
interpenetrovany linearni polymer byl pouzit polyelektrolyt polystyrensulfonat sodny, zatimco
jako modelovy systém byl pro tuto praci vybran hydrogel na bazi hydroxyethyl methakrylatu,
diky jeho aplikacnimu potencidlu v biomedicin€. Pro zkoumani struktury trojrozmérné sité
hydrogelll byla pouzita skenovaci elektronova mikroskopie. Pomoci difuze byly testovany
tokové vlastnosti gelt.

Abstract

The content of this diploma thesis was to examine the transport and barrier properties of model
hydrogel systems as an important material characteristic in terms of the development of the
targeted drug delivery system. In particular, the possibilities of influencing these properties by
incorpporting a semi-interpenetrated polymer network into the gel matrix have been studied.
Polyelectrolyte sodium polystyrene sulfonate was used as an interpenetrated linear polymer,
while hydrogel based on hydroxyethyl methacrylate was selected as a model system, due to its
application potential in biomedicine. Scanning electron microscopy was used to examine
structure of the three-dimensional hydrogel network. Transport properties were tested by using
diffusion and diffusions cells.

Klicova slova
Hydrogel, semi-interpenetrované polymerni sit¢, polyhydroxyethyl methakrylat, difize

Keywords

Hydrogel, semi-interpenetrating polymer network, poly(2-hydroxyethyl methacrylate),
diffusion
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1 Uvod

Na poli biomediciny si hydrogely, definované téz jako dvou nebo vice slozkové soustavy
prostorové sit¢ polymernich fetézcl a vody, kterd vypliuje prostor mezi makromolekulami,
vydobyly v poslednich desetiletich kli¢ové postaveni, at’ uz v oblasti kryti ran, fizen¢ho
uvoliiovani anebo jako scaffoldy v tkanovém inzZenyrstvi. Je to diky jejich specifickym
vlastnostem jako je biokompatibilita nebo vysoky obsah vody. Polyhydroxyethylmethakrylat
byl prvnim synteticky vyrobenym hydrogelem, ktery nasel své uplatnéni v mediciné (kontaktni
c¢ocky, masti proti popaleninam). Pro hojné vyuziti tohoto gelu v mediciné byl zvolen jako
vzorovy priklad také v rdmci experimentélni studie realizované v této praci. I kdyz jsou gely jiz
v této dob¢ hojné vyuzivané, jsou stale pfedmétem zkoumani a badani. Vlastnosti hydrogela je
mozné modifikovat dle konkrétni potfeb jednotlivych aplikaci. Semi-interpenetrované
polymerni sité jsou jednou z moznosti, jak upravit morfologickou strukturu sité hydrogelu.
Diky ni je pak snadné zménit také dalsi parametry geld, jako napiiklad transportni, tokové nebo
bariérové vlastnosti.

Diplomovéa préace si klade za cil prozkoumat prav€é zminény vliv semi-intepenetrované
polymerni sité na vlastnosti gelli, a to pfedevSim s ohledem na ptipadné rozsifeni moznosti
jejich uplatnéni jako nosi¢ového systému pro cilené uvolnéni 1é¢iv. Prace navazuje na
bakalaiskou praci, kde byla hlavnim tématem optimalizace piipravy toho hydrogelu.
V ptedlozené diplomové praci je hlavni pozornost vénovana transportnim a bariérnim
vlastnostem, nebot’ prave ty jsou pro zminéné potieby dulezité. Ke zkoumani bylo ptistupovano
jak z pohledu piimého rozliSeni struktury, tak z pohledu efektii na uzitné materialové vlastnosti,
jakou je naptiklad skenovaci elektronova mikroskopie, ale také difiznim testim rtzného
zameéieni, jako ptriklad jsou zde uvedeny testy s difiznimi celami nebo fluorescenéni korelacni
mikroskopie. Ve vSech experimentech byl vyuzit polyelektrolyt polystyrensulfonat sodny,
jehoz linearni fetézce byly inkorporovany do nosné gelové sité¢ piredevsim za ucelem zvySeni
jejiho efektivniho naboje, a tedy i schopnosti interagovat s iontovymi nizkomolekuldrnimi
soluty. Obecnym cilem prace tedy bylo posoudit, nakolik uvedena manipulace zvysi potencial
vzniklé semi-penetrované gelové sité¢ ovlivnit uvoliiovani téchto soluti coby modelovych
aktivnich latek pouzivanych v aktualné vyvijenych hydrogelovych nosicich.

Teoreticka Cast této prace se vénuje struénému popisu gelil, jejich vzniku, rozdéleni a jejich
vlastnostem. Dale se pozornost soustiedi na uplatnéni hydrogelit obecné i1 pro konkrétni ptipady
také se semi-interpenetrovanou polymerni siti. Poté se zamétuje na metodu strukturni analyzy,
ktera byla pro tuto praci klicova. A tou je diftze.



2 TEORETICKA CAST

2.1 Gely jako disperzni soustavy

Disperzni systémy jsou soustavy, které obsahuji minimalné¢ dvé chemickd individua. Jedna
nespojitd faze nebo slozka, kterd se oznacuje jako disperzni podil, je vice ¢1 méné€ rozptylena
v druhé spojité fazi nebo slozce. Tato slozka se nazyva disperzni prostiedi. Disperzni systémy
délime podle tvaru castic, velikosti Castic, poctu fazi a podle skupenstvi jak disperzniho
prostiedi, tak disperzniho podilu [1].

Déleni disperznich soustav na zakladé tvaru Castic
Podle tvaru ¢astic je mozné disperzni soustavy klasifikovat do tfi skupin. Prvni je globularni
disperzni soustava. Tato soustava je slozend zizometrickych castic. Dalsi dvé soustavy
obsahuji anizometrické ¢astice. OvSem u laminarné disperzni soustavy je jeden rozmér ¢éstic
radoveé mensi nez ostatni. Kdezto u fibrilarn€ disperzni soustavy je jeden rozmér fadove vyssi
nez ostatni [2].

Déleni na zakladé velikosti Castic
Dale jsme schopni rozliSit disperze podle jejich velikosti ¢astic na celkem tfi systémy. A to
analytické disperze, koloidni disperze a disperze hrubé.

Analytické disperze maji ¢astice o priméru mensim nez 10~ m. Castice prostupuji filtraénim
papirem, nesedimentuji a nejsou patrné ani pod elektronovym mikroskopem. Maji velkou
rychlost difiize, jsou homogenni a stalé [1].

V rozmezi velikosti ¢astic disperzniho podilu mezi 10° az 10 m se nachéazeji koloidni
disperze. Tyto disperze uz mizZeme pozorovat pomoci elektronového mikroskopu. Systémy
jsou cCasto pruhledné, pifi bo¢nim osvétleni opaleskuji. Nekteré membranové systémy je jiz
mohou zachytit. Pomalu sedimentuji a difunduji. Tyto disperze jsou jesté¢ rozdéleny podle
vzniku a jejich stability na lyofilni a lyofobni disperze [3].

U rozmérhi &astic vétsich nez 10 jiz mluvime o hrubych disperzich. Tyto disperze jsou
patrné optickym mikroskopem nebo dokonce pouhym okem, jsou zakalené, neprihledné,
neprochdzi membranami ani filtranim papirem. Sedimentace je v téchto systémech velmi
rychla. Netvoii se samovoln¢, nybrz mechanickym rozmélnénim disperzniho podilu [1, 3].

Déleni na zakladé poctu fazi
Podle poctu fazi mizeme systémy rozdé¢lit na heterogenni a homogenni. U homogennich smési
disperzni prostfedi a podil tvofi jednu fazi (jako je tomu napiiklad u analytickych disperzi),
zatimco u heterogennich smési fazovy rozdil odd€luje disperzni prosttedi od disperzniho podilu
(napt. emulze, pény, mlhy) [1].

2.1.1 Charakterizace gelovych systému

Gely jsou obvykle koloidni disperzni systémy, které jsou tvofené trojrozmérnou siti
prostupujici celym disperznim prostfedim. Spojité tudiz neni jen disperzni prostiedi, ale také
disperzni podil, ¢imz se gelové systémy zasadné odliSuji od ostatnich typi disperzi.
Makromolekularni fetézce, jez tvofi trojrozmérnou sit, jsou spojeny v pevnych uzlovych
bodech. Diky nimz se Castice nemohou samovolné pohybovat a jediny pohyb, ktery jsou
schopny vykondvat, je pohyb vibracni. Spojeni fetézct je uskuteénéno diky adheznim sildm, ty
mohou byt fyzikalniho nebo chemického ptivodu [4]. Obecné se da fict, ze gely pfipominaji
pevné rosolovité latky. I kdyZ maji soustavy kapalné disperzni prostredi, jejich vlastnosti jsou
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spise typické pro pevné latky. To vSe je zptisobeno v disledku jejich usporadani. Proces gelace
a gely samotné hraji velkou roli v Iékafstvi a biologii, protoze bunétné prostiedi (coby vodny
roztok s vysokou koncentraci polymernich slozek) méa do urcité miry charakter hydrogelu.
Disperzni prostiedi gelii je tvofeno vzdy néjakym rozpoustédlem. Organogely je nazev pro gely
obsahujici organické rozpoustédlo, hydrogely obsahuji vodu [1].

2.1.2 Vznik geli a rozdéleni geli

Obecné se vznik gelt oznacuje jako gelace. Jedna se o proces, pii kterém dochéazi ke spojovani
molekularnich fetézcl a v disledku toho se formuje a zpeviiuje prostorova sit’. Mista, kde
dochazi ke spojeni, se nazyvaji sty¢né body neboli uzly. Tvofeni sité probiha az do bodu gelace,
coz je okamzik, kdy se v systému objevi nekone¢na trojrozmérna sit’ [2]. Gely mohou vznikat
z roztoku nebo také z pevného stavu. Z roztoku vznikaji zménou ve fyzikélnim stavu systému,
nebo také diky chemickym (kovalentnim) interakcim. Z pevného stavu dochazi ke vzniku
reversibilnich gelt botnanim xerogelu. [1].

Na prubéh gelace mize mit vliv mnoho faktord od teploty, pfes koncentraci disperzniho
podilu az po pH prosttedi. ZvySeni teploty mé obvykle negativni vliv na vznik gelu. Roste totiz
intenzita tepelného pohybu. Jeji snizeni ma naopak pozitivni efekt na tvorbu gelt (¢ehoz se
vyuziva mimo jiné pfi pfiprave tzv. termoreverzibilnich geld). Pii zvySeni koncentrace Castic
disperzniho podilu roste i pocet jejich srazek a tim se zvysuje i pocet mezicasticovych vazeb,
coz napomahd vzniku gelu u vysokomolekularnich latek. Pii hodnot¢ pH odpovidajici
izoelektrickému bodu probihd gelace nejlépe zejména u vodnych roztoki amfoternich
vysokomolekularnich elektrolytii, protoze pifi nejmensi intenzit€¢ odpudivych interakci je
¢etnost kontaktd nejvetsi [3].

Nejcastéji se k rozdéleni gela pristupuje na zédklade jejich vlastnosti ve vysuSeném stavu. Pti
klasifikaci gelti z tohoto hlediska rozliSujeme gely ireverzibilni a reverzibilni. Dal$i moznosti
rozdélené gelii je podle toho, zda obsahuji ¢i naopak neobsahuji rozpoustédlo. Jedna se
o lyogely, které rozpoustédlo obsahuji a vznikaji nabotnanim xerogelu. Druhy typ je pravé
xerogel, jez vznika vysusenim lyogelu [3].

2.1.3 Ireverzibilni gely

V ptipad¢ ireverzibilnich (tj. nevratnych) geli se po vysuseni jejich objem nezmensi Cili
dostavame stejny objem, jako mél pivodni gel (lyogel). Typickym znakem pro né je vznik
porézniho xerogelu. Pii styku s disperznim prostfedim jsou schopny sorbovat malé mnozstvi
kapaliny. OvSem do ptvodniho rosolovitého stavu se timto nevrati. Mluvime tedy o procesu
nevratném. Tyto gely vznikaji gelaci lyofobnich koloidnich roztokt (sold) v dusledku snizeni
jejich agregétni stalosti. Pfi odstranéni stabiliza¢niho faktoru se ¢astice navzajem spojuji ve
vEtsi agregaty a nastava koagulace. Pokud neni gel zbaven ochranné vrstvy uplné, stabilitu
ztraceji jen nékteré Useky povrchu cCastic a v disledku toho se tyto Castice vzajemné spoji
a vznika prostorova sit’, v niz je uzavieno disperzni prostiedi [3, 5].



U ireverzibilnich geli ma velky vliv na tvorbu gelu tvar castic. Pokud jsou castice
anizometrické, vznikd gel mnohem snaze. Anizometrické ¢astice maji na hrandch nejméné
vyvinuty elektrické dvojvrstvy nebo solvataéni obaly. Tudiz ke spojovani ¢astic dochazi prave
zde. Pro vznik struktury staci mensi koncentrace disperzniho podilu, ktery tvoii jehlicovité
(obr. 1b) nebo destickovité castice (obr. lc), nez usoli obsahujici izometrické c&astice
sférické (obr. 1a) [6].

{a) {b) (c)

Obr. 1: Gelace lyofobnich solii (a) s izometrickymi casticemi, (b) s jehlicovitymi Casticemi,
(c) s destickovymi casticemi [3]

2.1.4 Reverzibilni gely

Na rozdil od ireverzibilnich gelt se u gelt vratnych (reverzibilnich) po vysusSeni jejich objem
zmen$i. To vede ke vzniku kompaktnich xerogelt. Pfi styku s disperznim prostiedim jsou
xerogely schopné pomoci tzv. botndni pfejit opét na pivodni lyogel. Reverzibilni gely mohou
tedy vznikat bud’ uvedenym botndnim, anebo gelaci roztokd vysokomolekularnich latek.
Prostorova sit’ reverzibilniho gelu je tvofena siti makromolekuldrnich fetézc spojenych
pusobenim sil fyzikalni nebo chemické povahy v mistech, které se nazyvaji uzly [2].

Chemicky sit’ované gely

Chemicky sitované gely jsou tvofeny nekonecnou trojrozmérnou siti stabilizovanou
kovalentnimi (chemickymi) vazbami (obr. 2a, b). Vzniké pevna struktura, kterd v rozpoustédle
botna. Pfevedeni zpét na roztok je mozné odbourdnim chemickych vazeb, avsak tim mtize dojit
1 k poruseni vazeb, které se na tvorbé gelové sit¢ nepodileji. To zapticini strukturni odliSnost
s vychozim polymerem. Chemické vazby mohou vzniknout polymeraci monomeru nebo
zesitovanim linearnich polymeril za pfitomnosti vhodného c¢inidla [3].

Sitovéani linearniho polymeru je proces, pii kterém jako prvni vznikaji rozvétvené
makromolekuly s rostouci hmotnosti. Taktéz roste stupeit rozvetveni azvySuje se
pravdépodobnost spojeni dvou makromolekul. Po dosazeni bodu gelace ziskdme nekonecnou
trojrozmérnou sit’. Mezi sitovaci polymerizace se fadi kondenza¢ni a adi¢ni polymerizace [5].
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Fyzikalné sit’ované gely

Podstatou fyzikdlniho sitovéani je, ze uzly jsou tvofené useky vysokomoldrnich fetézch
spojenymi pomoci slabych fyzikalnich interakci. Té€mito silami se rozumi naptiklad Van der
Waalsovy sily, vodikové miistky a elektrostatické sily. K asociaci mezi jednotlivymi fetézci
dochazi snizenim afinity vysokomolekularni latky k rozpoustédlu nebo vlivem snizZeni teploty.
Pro zachovani tepelného pohybu a ohebnosti se na fetézci stiidaji uzly a volné ¢asti. Stabilita
téchto gell je ovlivnéna velikosti, strukturou i pevnosti téchto uzli. Gely se slabymi uzly maji
vEtsi tendenci se pod vEtSim napéti rozpadat a chovat se spiSe jako viskozni kapalina. Podobné
jako gely s kovalentnimi vazbami se naopak chovaji gely s pevnymi fyzikalnimi spoji. Pfi
vzniku gelu se Casti linedrnich makromolekul mohou ukladat rovnobézné, ¢imz se v téchto
oblastech vytvari krystalicka miizka (obr. 2d). Pfi nepravidelné asociaci makromolekul vznikaji
amorfni gely (obr. 2c). Ve wvyslednych krystalech se stfidaji amorfni oblasti
s krystalickou mtizkou [1, 6].
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Obr. 2: (a), (b) Gely se strukturou vytvorenou chemickymi vazbami, (¢) fyzikalni amorfni stycné body,
(d) fyzikalni krystalické stycné body [1]

Jako pseudogely jsou oznacovany struktury se sttidavym vznikem a zdnikem mechanického
sitovani. Toto sitovani vznikd mechanickym propletenim fetézct vlivem tepelného pohybu.
Tento stav je pouze kratkodoby a po urcité dobé¢ se fetézce rozpletou a vzdali za vzniku viskdzni
kapaliny. K tomu ovSem nemusi dojit, pokud zde budou pfitomny i kovalentni vazby nebo
fyzikélni sily. Pfi optimdlni kombinaci geometrickych uzll s jinymi uzly (fyzikélni nebo
chemické) ma gel pii nasledné deformaci vyssi elasticitu [3].

Botnani geli

Botnani je proces, pii kterém je pohlcovano nizkomolekularni rozpoustédlo vysokomolekularni
latkou (xerogelem). Pfi tomto procesu xerogel zvySuje svou hmotnost a nabyva na svém
objemu, vznika lyogel. Botnani je samovolny d¢j, ktery spéje k rovnovaznému stavu [3].
Pokud se botnani xerogelu zastavi ve stadiu lyogelu (rovnovéazny stav) iza pfitomnosti
piebytku kapaliny, jednd se o tzv. omezené botnani. Tento d&j nastdva za situace, kdy je
polymer omezen¢ misitelny s danym rozpoustédlem. V disledku botnéni se v soustaveé vytvari
dvé¢ faze. Prvni fazi je nasyceny roztok polymeru v rozpoustédle (tyto faze piedstavuji
jednotlivé uzly gelové sité) adruhou fazi je nasyceny roztok rozpoustédla v polymeru
(rozpoustédlem naplnéné péry gelu). Toto botnani mize nastat také u polymeri s pfi¢nymi
vazbami mezi molekulami tvofici prostorovou mtizku, ktera brani odtrzeni molekul [1].
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V systému neomezen¢ misitelnych latek dochdzi k neomezenému botnani. Pfi tomto procesu
se xerogel béhem botnani nezastavi ve stadiu lyogelu, nybrz po dosazeni urcité¢ho stavu
nabotnani dochazi k zaniku sty¢nych bodt a jednotlivé makromolekuly pfechazeji do roztoku.
Dalsim ptidavkem rozpoustédla je mozné vznikly roztok dale fedit [3, 5].

2.1.5 Vlastnosti gelu

I presto, ze disperzni prostiedi je kapalné, vykazuji gely diky svému usporadani vlastnosti
charakteristické pro tuhé materidly. Mezi tyto vlastnosti mizeme fadit pfedev§im mechanické
atributy gelu [1].

Gel je schopen odolavat tecnému napéti az do urcitého bodu, pod nimZ se chova jako
elastické, tuhé téleso. Hodnota tohoto tzv. kritického napéti zavisi na koncentraci uzlii a na
jejich pevnosti. Nejvice elasticity vykazuji reverzibilni gely s kovalentnimi vazbami, které
obsahuji pouze maly pocet vazeb. Tudiz, ¢im vice vazeb se bude nachdzet mezi fetézci
polymeru, tim se sniZi moznost zmény prostorového uspofddani makromolekuly a tim je
1 vznikla sit’ rigidnéjsi [3, 4].

Fyzikdln¢ zesiténé gely jsou typické tixotropnimi vlastnostmi — ¢asovou zménou
mechanickych vlastnosti pfi dlouhodobém namahani. Podstata tohoto jevu spociva
v obnovovani plvodnich struktur. Jestlize jsou plivodni Castice disperzni soustavy poutany
pouze pomoci slabych sil, je mozné gel prudkym protifepanim pievést zpét do stavu solu. Tento
déj je umoznén na zdkladé poruseni slabych sil mezi vazbami. Pokud se nechd vznikly sol
v klidu, dochézi opét ke tvorbé vazeb mezi Casticemi a systém zacind opét gelovat, viskozita
nabyva ptivodnich hodnot. Tixotropii tedy neni moZzné pozorovat u geld, které tvoii polymery
s rizn¢ pevnymi vazbami. Pii mechanickém naméhani se porusi nejprve slabé uzly a soustava
se rozpada na velké systémy. Pro vytvofeni struktury s plivodnimi vlastnostmi by muselo dojit
k obnoveni ptvodnich vazeb. K tomu ovSem nedochazi kvuli rotacnim pohybim okolo
neporusenych uzli sité [1].

Ionty jako i malé molekuly rozpusténych latek se pohybuji v disperznim prostredi gelu mezi
siti disperzniho podilu téméf stejnou rychlosti jako v odpovidajicim solu. Podobné i elektricka
vodivost geltl, jez obsahuji disociované soli, je skoro stejn¢ velka jako vodivost ptivodniho
roztoku. Tato skutecnost je disledkem toho, Ze si molekuly disperzniho prosttedi zachovaji
intenzitu tepelného pohybu v témét stejné mife jako u kapalné faze jednoduchého roztoku.
Difuzivita nizkomolekuldrnich latek v gelu je tak jen o néco malo mensi nez v piivodnim solu,
z n¢hoz gel vznikl, piestoze pfi gelaci vyrazn€ vzristd viskozita soustavy. Diky vzniklé sitovité
struktufe ovSem difuze nizkomolekularnich iontli v gelech neni téméf ovlivnéna proudénim ani
tepelnymi konvekcemi [3].
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Nekteré gely predstavuji systémy mimo termodynamickou rovnovahu. Béhem jejich starnuti
poté dochazi k mnoha samovolnym dé&jim, kdy se navySuje pocet sty¢nych bodil a celd
struktura gelu se smrstuje. Diky tomu ¢ast kapaliny, ktera byla pivodné pfitomna v gelu, je
nyni vytlacovana ven. Tento jev, ktery se nazyva synereze (obr. 3), je typicky pro Cerstvé gely.
Jeho ucinky je mozné podpofit zvySenim teploty nebo ptidanim elektrolytd [3].

Obr. 3: Starnuti gelu — synereze [6]

Vétsina geli vyskytujicich se v zivych organismech disponuje dalsi vlastnosti — anizotropii.
Ta je dana podminkami tvorby gelt. U uméle vytvofenych geli je pfi¢inou vzniku anizotropie
nerovnomérna deformace pti vzniku nebo nerovnomérna objemova koncentrace pii vysousSeni.
Cela tada vlastnosti takto vzniklych geli, jako je smr§t'ovani pfi suseni, optické a mechanické
vlastnosti nebo roztaznost béhem bobtnani, jsou potom v riznych smérech odlisné [3].

2.2 Aplika¢ni potencial hydrogeli

Oc¢ni rohovka, ochrana povrchu vnitfnich organti, jako jsou naptiklad jatra ¢i plice nebo
pojivové tkan€. Tyto a mnohé dalsi ¢asti organismu jsou tvofeny pravé hydrogelovou fazi.
Je tedy ziejmé, Ze jsou gely pfirozenou soucasti nasich tél.

Makromolekuldrni hydrogely jsou tvofeny trojrozmérnou siti polymerd hydrofilniho
charakteru. Tyto polymery nejsou ve vod¢ zcela rozpustné, ovsem disponuji schopnosti ve vodé
botnat. Prostor mezi makromolekularnimi fetézci je tedy vyplnén vodou. Mnozstvi vody, které
je schopna nanoskopickd struktura pojmout, zavisi na chemickém slozeni polymeru
a morfologii sit¢. Hydrogely jsou charakteristické svou mekkou konzistenci, pfipominajici zivé
tkan¢. Se zménou vnéjSiho prostiedi jako je napiiklad hodnota pH, teplota nebo iontova sila
mohou vykazovat zmény ve struktufe polymerni sité, v mechanické pevnosti ¢i botnani [7].
Ptikladem polymernich gelti mohou byt pfirozen¢ se vyskytujici polymerni sité kolagenu nebo
zelatiny, tyto gely vSak mohou byt také uméle syntetizovany. Syntetické hydrogely maji
obvykle definovanou strukturu, ktera mize byt modifikovéna tak, aby 1épe vyhovéla potiebam
aplikaci, pro které je polymer urcen. Pfirodni polymery napiiklad nevykazuji dostate¢nou
pevnost a mohou obsahovat i nezadouci latky, ovSem oproti syntetickym polymeriim vykazuji
mnoho zajimavych vlastnosti typickych pravé pro ptirodni polymery, jako naptiklad podpora
bunécné aktivity a jiné [8].

Gely maji Sirokou Skalu svého aplika¢niho potencialu. Naptiklad v zemédé€lstvi uplatiuji
svou schopnost zadrzet velké mnozstvi vody vpidé [9]. Déale mohou byt vyuzity
v hygienickych prosttedcich (napf. pfi vyrob¢ jednorazovych plen nebo jinych hydrosorp¢nich
materiali) [10], v potravinovych dopliicich a v mnoha dalSich pramyslovych odvétvich.

vvvvvv

uplatnéni v biomedicinskych a farmaceutickych aplikacich. Historicky milnik ve vyrobé
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syntetickych hydrogeld s uplatnénim v mediciné piedstavuje vynélez kontaktnich ¢ocek, ktera
byla uskute¢néna ¢eskymi védci Ottou Wichterlem a Drahoslavem Limem. V poslednich letech
je vyzkum zaméten na vyrobu hydrogell coby systému s fizenym uvolnovanim Ié¢iv. Tkanové
inZenyrstvi, biosenzory, 1é¢iva, oSetfeni ran, separace bunck, to je jen maly vycet toho, kde
vSude do dnesni doby hydrogely nasly své uplatnéni [11].

2.2.1 Rozdéleni hydrogeli

Hydrogely se mohou klasifikovat podle mnoha kritérii. Jednim z nich je rozdéleni geld na
zaklad¢ jejich pivodu na ptirodni, které obsahuji proteiny (kolagen, zelatina) a polysacharidy
(Skrob, agar6za), a na syntetické [12].

Dalsim kritériem miize byt jejich elektricky naboj vyskytujici se v fetézcich, respektive jeho
pfitomnost ¢i absence. Zndmé jsou Ctyfi skupiny tohoto déleni: gely neutralni, iontové,
amfoterni a zwitterionové [13].

Klasifikace gell mlze mit zdklad v samotném slozeni hydrogelu. Homopolymerni
hydrogely, jak uz znazvu vyplyva, maji polymerni sit' tvoifenou pouze jednim druhem
monomeru, ktery je tedy zékladni strukturni jednotkou polymeru. Kopolymerni hydrogely uz
obsahuji dva ¢i vice druhtt monomerd a nejméné jednu hydrofilni slozku v ndhodném nebo
sttidavém uspotadani. Multipolymerni interpenetrované hydrogely jsou syntetizovany ze dvou
syntetickych nebo ptirodnich polymernich slozek uspotadanych v sitové formé. U semi-
interpenetrovanych hydrogelovych siti je jedna sloZka ve formé zesitovaného polymeru, kdezto
druha slozka je polymer nesesitovany [14].

2.2.2 Interpenetrované a semi-interpenetrované polymerni sité

Prvni zminka o interpenetrované polymerni siti (IPN) pochdzi jiz z roku 1914, kdy Jonas
Aylsworth vytvoftil sit’ fenol-formaldehydové pryskyfice s pfirodnim kaucukem. To bylo
ovSem jeSté pfed zavedenim pojmu jako IPN nebo dokonce polymer. Proto prvni pouziti
terminu interpenetrovana polymerni sit’ pfichazi az v roce 1960 J.R. Millarem, ktery zkoumal
vlastnosti téchto materialt [15].

Podle ITUPAC zni definice pro IPN: "Polymer obsahujici dvé nebo vice siti, které jsou
prinejmensim cdastecné propletené v molekuldrnim meéritku, ale nejsou vzajemné kovalentné
vazané a nemohou byt oddéleny, pokud nebudou chemické vazby preruseny" [16]. Jestlize je
ovSem vV siti (nebo v systému vice siti) mechanicky propleten i linearni polymer, jedna se
0 tzv. semi-interpenetrované polymerni sit¢ (semi-IPN). Definice podle IUPAC pro tento druh
polymerni sit¢ je nésledujici: "Polymer obsahujici jednu nebo vice siti ajeden nebo vice
linedrnich nebo rozvétvenych polymerii vyznacujici se pronikanim na molekuldrni urovni
alespon jedné ze siti alespon nékterymi z linearnich nebo rozvetvenych makromolekul" [16]. Ke
kazdé definice je pfidana poznamka, kterd zduraziiuje odliSnosti mezi polymernimi sitémi.
U IPN je to poznamka o tom, Ze smés dvou nebo vice pfedem vytvorenych polymert netvoii
IPN. U semi-IPN je pozndmka pfidana k vyzdvizeni rozdilu pravé mezi IPN a semi-IPN:
"Semi-IPN se odlisuji od IPN, protoZze linedrni nebo rozvétvené polymery tvorici sit mohou byt
principialné oddeéleny od sité polymerii bez poruseni chemicke vazby" [16] (obr. 4).

K tvorbé IPN siti se v souasnosti nejcastéji vyuziva metoda in situ polymerace, kterd
spociva ve smichani monomeru ¢i polymert v roztoku jiz pfed samotnym sitovanim. Dvé¢ sité
tedy mohou byt vytvofeny soucasné nebo postupné. VSe se odviji od sitovacich vlastnosti
systému. Dal§im moznym postupem je vytvoreni IPN ptes tzv. mezikrok semi-IPN. V prvni
fad¢ se vytvoii polymerni sit’ a ndsledné se monomery nanesou do ptipravené sit€. Nyni dochdzi
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k vytvoreni semi-IPN sité, kterda mize byt pievedena na IPN, pokud u pfidaného polymeru
dojde vhodnou iniciaci k vytvoreni druhé sité [17, 18].

Aplikaéni potencial téchto materidlli je velmi rozmanity od automobilovych dild pies
strojirenské plasty az po systémy s cilenym uvolilovanim 1éc¢iv ¢i tkanové inzenyrstvi. Posledni
zminéné obory Casto vyuzivaji hydrogely, které mohou vzniknout pfi vzajemné penetraci dvou
hydrofilnich polymeri. Je tak mozné slouceni i syntetickych a pfirodnich polymeri, které
mohou disponovat velkou Skdlou vlastnosti, kterd je umoznéna synergii obou
slozek sité [14, 18].
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Obr. 4: Struktura IPN a semi-IPN polymernich siti [17]

2.2.3 2-hydroxyethyl-methakrylat jako modelovy gelotvorny material

Prvni historické zminky o 2-hydroxyethyl-methakrylatu (HEMA) a jeho polymerech se datuji
do tticatych let 20. stoleti. Monomer, polymer i jejich ptiprava byly popsany, ovSem skute¢né¢ho
vyuziti se dockaly az pii systematickém vyzkumu hydrofilnich struktur, kterému se vénovali
O. Wichterle s D. Limem. PouZiti tohoto hydrogelu pro prvni kontaktni cocky vzbudilo ve svété
obrovsky ohlas a nastinilo moznost pouziti hydrogelovych systéma ve zdravotnictvi. Diky
tomuto vyzkumu se poly-HEMA gel stal materialem prvni volby pro biomedicinské aplikace,
zejména ve fazi pilotnich pokust. Material potom mtze byt modifikovan mnoha zpisoby podle
konkrétnich potteb aplikace [19, 20].

O
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Obr. 5: Struktura monomeru hydroxyethyl-methakrylatu [20]
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Struktura monomeru je zobrazena na obr. 5 a jeho vlastnosti jsou shrnuty v tabulce 1. Hodnoty
jsou stanoveny za standardnich podminek [20].

Tabulka 1: Viastnosti monomeru HEMA

Chemicky sumdarni vzorec CsH1003
Molekulova hmotnost 130,14 g mol™!
Vzhled Bezbarva kapalina
Hustota 1,07 g cm™

Bod tani —99 °C

Bod varu 213 °C

Tenze par 0,08 hPa

Obvyklym postupem piipravy poly-HEMA hydrogeli je polymerace methakrylatu volnymi
radikaly. Polymery HEMA lze pfipravit jako makroskopicky homogenni, opticky ¢iré, nebo
naopak heterogenni hmoty, projevujici ztratu ¢irosti a opalescen¢ni lom svétla. Lze jej dokonce
obecné rozdélit do nékolika tfid: neporézni, mikroporézni (obsahuje pory o velikosti <2 nm),
mezoporézni  (2-50 nm), makroporézni (50 nm-1 pm) a superporézni (stovky pm).
V nabotnalém stavu se tento hydrogel projevuje jako pruzny gel, v suchém stavu je nepruzny
a kehky. Poznatek, ze obsahuje-li polymerizac¢ni systém vice nez zhruba 50 objemovych
procent vody coby disperzniho prostiedi, ziskame bily, heterogenni material, je ilustrovan na
Obr. 6. BéZné kovalentné zesitované hydrogely obsahuji cca 38 % vody a jsou transparentni.
Nejvétsim nedostatkem tohoto materialu, ktery omezuje jeho aplikaci ve zdravotnictvi, je jeho
niz8i biologicka rozlozitelnost [20, 21].
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Obr. 6: Zavislost stupné nabotnani poly-HEMA hydrogelu (s 0,5 mol.%
ethylendimethakrylatu jako sitovadla) na obsahu vody v polymerizacni smési [20]
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2.3 Difuaze

Difuze je d¢j, pfi némz jsou molekuly v nehybném uzavieném systému transportovany z jedné
do druhé casti systému zcela neuspofddanym pohybem. Tento posun se odehrava diky
tepelnému pohybu castic, které systém tvori. Pokud se na soustavu divdme z molekularniho
hlediska, zadny smér tepelného pohybu molekuly neni preferovany, ovSsem makroskopicky
vzdy pozorujeme pohyb slozky zoblasti s vyssi koncentraci jejich molekul do oblasti
s koncentraci nizsi. Tento proces je v kapalinach pomérné pomaly, nebot’ v diisledku velkého
poctu srazek, ke kterym dochazi béhem pohybu, se molekula vychyluje od sméru své
trajektorie. Prestup latky je vzdjemny, napf. v systému kapalina pevnd latka difunduje
rozpoustédlo do pevné latky a naopak [1, 6].

Hnaci silou diftize je koncentra¢ni gradient (obecné gradient chemického potencialu)
transportované latky v mistech, kde se difuze uskutecituje. Rychlost Sifeni ¢astic je ovlivnéna
vlastnostmi prostiedi, teplotou 1 samotnou velikosti ¢astic. U koloidnich disperzi je znacné
pomalejsi nez udisperzi analytickych. U hrubych disperzi je rychlost diftze prakticky
neméfitelna [6].

Béhem transportu jednoho molu latky zmista o chemickém potencidlu 4 na misto
s chemickym potencidlem u + du je maximalni prace dw (jind nez objemova) rovna zmené
chemického potencidlu du. V systému, kde je chemicky potencial zavisly na prostorové zméné
soufadnice x dostavame: [22]

_[om
dW = (a—xjpj dx . (1)

Porovnanim s obecnym teoretickym vyjadienim prace ziskame:

dw=—Fdx 2)

kde F je sila ptisobici v opaéném sméru.

Tato sila neni opravdovou silou, kterd by plisobila na ¢astici ve sméru gradientu chemického
potencidlu. Vyjadiuje spontanni tendenci ¢astic k rozptyleni, coz je nasledek druhého zakona
termodynamiky. Difuze je tedy nevratny proces spojeny se vzristem entropie, ktery se podili
na mnoha biologickych, chemickych i fyzikalnich procesech [23].

Diftize miize probihat v plynech, kapalinach, a dokonce i v pevnych latkach. Plyny maji
niz8i hustotu i viskozitu nez kapaliny, Castice tedy maji nejvétsi kinetickou energii. Difuze
v tomto prostfedi je tedy nejrychlejsi (okolo 10 cm'min). V kapalindch se &4stice po sobg
posouvaji, tento d& probiha pomaleji (okolo 0,5 cm'min') aje zavisly na case, teplotg,
viskozité a jejich vzdjemné rozpustnosti. V pevnych latkach se castice nemohou pohybovat
voln¢, mohou pouze zaujmout misto na vedlejsim volném misté krystalické mrizky. Tento déj
tedy probiha nejpomaleji (okolo 0,00001 cm-min!). Rychlost diftize polymert lezi v rozmezi
mezi rychlosti kapalin apevnych latek. Vyslednd rychlost je silné ovlivnéna
koncentraci polymert [22].
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2.3.1 Fickovy zakony

Z vyse uvedeného tedy vime, Ze podstatou difiize je neustaly neusporadany molekularni pohyb.
Stejny pohyb stoji také za vedenim tepla. Mezi obéma jevy tedy musi existovat urcita analogie,
kterou jako prvni popsal v roce 1855 némecky 1ékai Adolf Eugene Fick. Ten ve své praci uvedl,
ze diftize je zaloZena na stejném principu jako vedeni tepla a taktéZz vedeni elektfiny ve vodici.
Diky tomu mohl pomoci Ohmova zdkona pro elektfinu a Fourierova zdkona pro teplo vytvofit
matematicky popis difuznich procest, a na jeho zakladé definovat dva zékony [4, 22].

Koncentraéni gradient udava, jak se méni koncentrace se vzdalenosti od zvoleného pocatku.
Latkové mnozstvi difundujici slozky, které za jednotku casu projde jednotkovou plochou
kolmou ke sméru difuze je difuzni tok J. Jeho kladnd hodnota vypovida o tom, Ze transport
probihé ve sméru kladné osy x, zdporna hodnota o opacném sméru. Tok je tedy umérny zméné
jiné vlastnosti se vzdalenosti (gradientu) s konstantou imérnosti vyjadiujici tok odpovidajici
veli€iny pfi jednotkovém gradientu. Transport se odehrava v opa¢ném sméru, nez je smeér
gradientu. Tato skute¢nost je znazornéna v rovnici 3 znaménkem minus [4].

J =—konstanta - gradient 3)

Za Casovy interval dt projdou zvolenym prifezem o plose A vSechny castice, které se
nachazeji ve vzdalenosti vidr od tohoto prifezu (obr. 7) Pro difuzni tok tedy plati:

dn,
Ji= g VG )
Rovnice 4 je vyjadiena pro jednorozmérny piipad toku, ve vicerozmérném prostoru je tok
vektorem, jehoz slozky piedstavuji toky v jednotlivych smérech [4].

Obr. 7: Difuzni tok [4]
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Prvni Fickuy zakon

Tento zakon je zavedeny pro staciondrni diftize. Hustota difuzniho toku neboli latkové mnoZzstvi
rozpusténé latky, které projde za jednotku cCasu jednotkovou plochou kolmou ke gradientu
koncentrace, je v daném misté¢ pifimo Umérnd gradientu koncentrace latkového mnozstvi

rozpusténé latky [22].
oc
J=-D|—
( 6x] (5)

V rovnici 5 vystupuje jako konstanta tzv. difizni soucinitel (nebo difizni koeficient,
zkracené difuzivita) D, ktery je funkci tlaku, teploty, velikosti a pohyblivosti ¢astic. K jeho
ur¢eni slouzi fada empirickych vztaht. Jednim z nich je Stokes-Einsteinova rovnice 6, ktera se
uplatiiuje ve ziedénych koloidnich roztocich castic ¢i polymert. Zde kje Boltzmanova
konstanta, T je termodynamicka teplota, 72 je viskozita disperzniho prostiedi a r; je polomér
disperznich castic [23].

kT

D=
67,1 ©

Druhy Fickny zdkon

Druhy zékon odvodil Fick paraleln¢ k Fourierovu zakonu vedeni tepla. Tento zakon plati pro
nestaciondrni difuzi. Kté dochdzi, jestlize se difuzni tok méni s polohou a koncentracni
gradient se méni s Casem. Obecné pro vSechny sméry difuze lze tedy tento zdkon zapsat ve
tvaru:

% = div(D . grad)

ot (7
Tato rovnice muze byt vyjadfena pro kartézsky, sféricky nebo cylindricky soufadnicovy
systém [3, 24].
Pro jednosmérnou nestacionarni difiizi ve sméru osy x je zavedena rovnici 8. Plati, pokud se
meéni koncentrace s Casem a D = konst, neboli ¢asova zména koncentrace ve zvolené vrstve je
umérna zméné gradientu koncentrace v této casti [4, 23].

dc, D. d’c,

a ®
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Pribéh nestacionarni difize mize byt jednoduse vysvétlen pomoci obr. 8. Ten ilustruje
méteni difuzniho koeficientu metodou volné difiize. Roztok v horni ¢asti kyvety se posunutim
ve sméru Sipky dostane do styku s ¢istym rozpoustédlem ve spodni ¢asti kyvety. To poslouzi
k vytvofeni ostrého koncentraéniho rozhrani, které se postupem cCasu rozplyva. Poté se
zvolenou analytickou metodou zméii koncentrace v riznych vzdalenostech a v odlisném case
od zacatku experimentu [4].
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Obr. 8: Prubéh nestacionarni difuze a) prithéh koncentrace v riiznych casech,
b) pritbeh koncentracniho gradientu [4]

2.3.2 Difaze v hydrogelovém prostredi

Difuze solutti v hydrogelech nachazi uplatnéni v Siroké Skale obort. U separacnich procest
jako je naptiklad chromatografie [25], pro enkapsulaci bunék [26], v biosenzorech [27] a pro
cilené uvolnovani 1éciv [28], tady vSude se hydrogely diky svym specifickym difaznim
charakteristikdm s oblibou vyuzivaji. Dulezitou vlastnosti geld, kterd spojuje vSechny tyto
aplikace je schopnost zpomalit rychlost difuznich procest. Je proto zasadni pochopit princip
difuze v hydrogelovych systémech.

Jak jiz bylo zminéno, hydrogely tvoii trojrozmérnou sit’ polymert, ktera ma své mezery
vyplnény vodou. Celkova struktura hydrogelu se pohybuje od homogennich, kde polymerni
fetézce maji vysoky stupen mobility, az po heterogenni, ve které jsou polymerni fetézce
prakticky nehybné. Difiize probihd jen a pouze v oblastech, které jsou vyplnény vodou, a to po
klikaté trajektorii. Tim se samoziejmé celkova draha prodlouzi. U heterogennich geld nejsou
otvory mezi sitovou strukturou o konstantni velikosti ani konstantni umisténim, zatimco
u homogenich hydrogelii 1ze tyto mezery mezi fetézci povazovat za konstantni. Obecné plati,
ze diftize rozpusSténé latky propojenym hydrogelem klesd stim, jak se zvySuje hustota
kiizového propojeni, jak se zvétSuje velikost solutu a jak se snizuje objemova frakce vody
v gelu [29].

Difuze rozpusténych latek v hydrogelech je bézné modelovéana jednim ze tii nasledujicich
teoretickych modelti. Tim prvnim je hydrodynamicka teorie, které¢ bere v ivahu tfeni mezi
solutem a okolni hydrogelovou matrici. Dalsi model ptedpoklada, Ze solut je prepravovan
dynamickymi prazdnymi prostory mezi molekulami, tzv. teorie volného objemu rozpoustédla.
Posledni model, teorie obstrukci, modeluje polymerni sit’ jako bariéru pro difuzi solutu skrze
kapalinu [30].
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3 SOUCASNY STAV RESENE PROBLEMATIKY

I presto, Ze gely na bazi HEMA jsou zndmy jiz od konce padesatych let, kdy se o rostouci zdjem
o n¢ zaslouzil vynalez kontaktnich cocek, tak se i v dnesni dobé t&si tyto gely enormnimu
védeckému zdjmu. Oproti standartnim metodam piipravy se v dne$ni dobé zkoumaji i jiné
inovativni pfistupy, jednim zajimavym piikladem je prace Passose a spol., ktefi ve své studii
[31] provadéli syntézu poly-HEMA gelli pomoci nového zdroje infracerveného zatfeni. Jako
laser byl zde pouzit ytterbiovy laser. Uvadi, ze pti vinové délce 1 070 nm jsou vlastnosti,
struktura a biologické chovani biomateriali velmi vyhodné (tkdné jsou pii takovém zatreni
propustné a samotné zareni jim nijak neskodi). Timto laserem syntetizovali hydrogel za uc¢elem
vyroby zdravotnického materidlu. Materialy byly ziskany pomoci polymerace volnych radikala
a vyhodnoceny byly z hlediska stupné propojeni, pohyblivosti polymerniho fetézce, tepelnych
a mechanickych vlastnosti. Jejich potencial jako vyuZiti v oblasti regenerace jako chrupavkové
implantaty byl zkouman pomoci inkubace s kulturou chondrocytovych bunék a kvantifikaci
DNA. Vysledky této studie ukdzaly vhodnost infracerveného svétla pii tvorbé volnych radikalt
a rychlém rtstu polymerniho fetézce. Ziskany porézni materidl vykazoval zlepSeni tykajici se
regenerace tkané chrupavky.

3.1 MozZnosti upravy mechanickych vlastnosti poly-HEMA hydrogelu

Z hlediska praktického uplatnéni musi mit hydrogely ur¢itou mechanickou pevnost navzdory
jejich mekké povaze, nebot’ vétSina aplikaci musi vydrzet velké zatizeni a deformace. Mnoho
z v soucasnosti nejastéji vyuzivanych hydrogelii touto mechanickou vlastnosti bohuzel
nedisponuje. Pfi¢inou je napiiklad ndhodny vyskyt sty¢nych bodi nebo heterogenni charakter
polymerni sit€. Pro odstranéni téchto nedostatkii bylo v poslednich letech vynalozeno velké
usili. Byly vyvinuty opravdu pevné asilné hydrogely s mnohem lepSimi mechanickymi
vlastnostmi, vcetné¢ nanokompozitnich hydrogelt. Tyto nové vyvinuté hydrogely znaéné
rozsifily rozsah moznych aplikaci. VétSina hydrogelt se diky jejich povaze vyuziva ve vodném
prostedi. Nicmén¢, obvykle jsou polymerni fetézce pfipraveny ,,za sucha®. Po nabotnani, tedy
po zvySeni obsahu vody v jejich objemu, se mechanické vlastnosti zméni. Tento fakt casto
omezuje jejich praktické vyuziti [32]. Diky tomu se mnoho védct snazi vyvinout hydrogelovy
materidl, ktery bude mit vyborné mechanické vlastnosti 1 v nabotnalém stavu. Napiiklad
Kamata a spol. navrhli atéz pfipravili nebotnajici hydrogel smichanim vodnych roztoki
polymernich jednotek s termoreaktivnimi a hydrofilnimi komponentami. Pfi optimalni teploté
si hydrogel dokéazal udrzet svlij tvar ive vodném prostfedi, atim si zachoval potiebné
mechanické vlastnosti [33]. Dalsi mozny postup uvedl Qin a spol. [34], kdyz pfipravovali
hydrogel zaloZeny na velké hustoté¢ micel. Bylo pfipraveno mnoho hydrogelti, ovSem vétSina
dosahovala nizkého stupné botnani jen za urcité teploty nebo pouze v Cisté vod¢. Jejich stabilita
ve vodném roztoku s riznymi hodnotami pH nebyla zdaleka dostacujici.

Liu a spol. se zaméfili na vyvoj nového poly-HEMA hydrogelu, ktery by mohl udrzet
své mechanické vlastnosti pod vodou bez ohledu na hodnotu pH ¢i teplotu [35]. Hydrogely byly
vytvoieny radikdlovou polymeraci monomeru HEMA v roztoku vody s methylimidazolium
chloridem (BmimCl). Nésledovalo vymyvani BmimCl vodou. Autofi uvadé¢ji, Ze pfipraveny
hydrogel by mél disponovat pevnosti v tahu 173 kPa a prodlouZenim az o 705 %. Tyto gely
prokézaly také vynikajici stabilitu v roztocich s rozmanitym pH od 1 do 13. Zavéry z tohoto
vyzkumu ukazuji, ze tento novy druh poly-HEMA gelu ma velky potencial v raznych
biomedicinskych a primyslovych aplikacich [35].
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Diky schopnosti pfijimat do své struktury velké mnozstvi vody se hydrogely chovaji jako
ziva tkan vice nez jakékoliv jiné materidly [36]. Byly proto Casto vyuzivany pro kryti ran.
V poslednich letech se pro hojeni ran vyuzivaji biopolymery, a to naptiklad polysacharidy,
proteoglykany a bilkoviny [37]. Jednim z nejvice studovanych biopolymert je chitosan. Tento
polysacharid je biokompatibilni, biologicky rozlozitelny, ma antibakterialni ucinky a mtze byt
sité, kde je linearni polymer propleten mezi sit’ zkiizeného polymeru. U semi-IPN hydrogeli
muzeme mechanické vlastnosti modulovat pomoci obsahu linearniho fetézce polymeru. Dalsi
moznost, jak zlepsit vlastnosti gelll, je pouziti nanomateriali k vytvoreni nanokompozitti [39].
Ruiz-Galindo a spol. proto ve své studii [40] navrhli vytvofeni semi-IPN hydrogelu poly-
HEMA pomoci fotoiniciace s karboxymethyl chitosanem (CMCh). Tato kombinace znac¢né
posilila pevnost v tahu a mohla také zlepsit biologické vlastnosti tohoto materidlu. Kromé toho
zaClenéni nanogelll do semi-IPN je ¢ini lepsimi kandidaty pro aplikaci na hojeni ran. Vysledky
jejich studie dokazuji, Ze takto piipraveny semi-IPN hydrogel v nabotnalém stavu ma
mechanické vlastnosti velmi podobné kiizi. Avsak stale to zcela nespliovalo pozadavky, které
si autofi kladli na zacatku. Zaclenéni nanogelti do semi-IPN je ¢ini lepSimi kandidaty pro
aplikaci na hojeni ran. Proto byly semi-IPN hydrogely naplnény smési N vinylkaprolaktamu
a polyethylenglykol methylether methakrylatu (PVCL/PEGMA). V nabotnalém stavu tyto
nanogely poskytly dostate¢nou stabilitu — vykazovaly deformaci az 36 %, coz je témé&f stejna
hodnota jako ma kiize. Z toho vyplyvd, Ze mechanické vlastnosti semi-IPN hydrogela
naplnénych nanokompozity byly vice podobné kiizi néz semi-IPN hydrogely bez nich. Dale
bylo prokazano, Ze zavedeni linearniho hydrofobniho fetézce, jako je CMCh do poly-HEMA
hydrogelové matrice muize také pozitivné ménit mechanické vlastnosti. Pokud jsou navic do
hydrogelu pfidany viskoelastické nanocastice jako je naptiklad PVCL/PEGMA nanogel,
dochazi k dalsimu mechanického vylepseni. Biomaterialy vyvinuté autory této studie tak mohly
byt pouzity jako mechanicky vyztuzené obvazy na rany pro velké plochy poSkozené ktize.

3.2 Vyuziti hydrogeli jako tenkych filmi pro bunéénou kulturu

Jak jiz bylo zminéno, hydrogely nachéazi Siroké uplatnéni. Jednim z mnoha je také vyuziti
hydrogelt pro bunécnou kulturu jako substrat pro kultivaci. Jsou navrzeny jako tenké filmy
pfipojené k tuhému substratu. Jelikoz jsou tyto gely mechanicky omezeny (podkladovy
substrat), mohou botnat jen ve sméru svislém k podkladu. Vysledkem je dvouosé tlakové napéti
v gelu. Kdyz je napéti dostatecné velké, volny povrch filmu se lokdln€ pretrhne a vytvoii rizné
vzorované povrchy. Tento problém byl studovan jak teoreticky, tak experimentalné [41]. Tento
problém (po botnani nastavd mechanickd nestabilita gelového filmu) miize byt vyuzit jako
metoda pro povrchové zvrasnéni. Pravé toto nachéazi uplatnéni ubunécnych kultur.
Nepravidelné vzory vznikajici pfi povrchovém zvrasnéni jsou pro mnoho praktickych aplikaci
ztézujici okolnosti, zejména pokud se jednd o péstovani mnohobunéénych kultur. Zajimavé
jsou poly-HEMA gely/filmy, které po nabotnani vytvoii na povrchu vzor pfipominajici vceli
plastve. Nicméné ve vétSing piipadul je potieba udrzovat volny povrch gelového filmu plochy.
V téchto ptipadech by mélo byt zabranéno mechanické nestabilité, kterd povede k hrubému,
vzorovanému povrchu. Proto je velmi zadouci, aby nestabilita vyvolana na hydrogelovém filmu
se mohla samovoln¢ regenerovat. Na rozdil od béznych hydrogeli jsou v gelech, které se
vyuzivaji k zabranéni vytvoreni vzorované¢ho povrchu pomoci regenerace, vzajemné vazby
reverzibilni. Proto mize byt jakékoli poskozeni geli samovolné regulovdno. Rizné reverzibilni
vazby, v€etné nekovalentnich interakci jako jsou vodikové vazby, iontové vazby, hydrofobni
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interakce a n¢kterych kovalentnich interakei jako napiiklad disulfidické vazby, byly zaclenény
do gelové struktury. Po nafezani na nékolik kusti mohou byt tyto gely spojeny zpét do jednoho
celku. Snizeni mechanické pevnosti Ize po silné deformaci také rychle obnovit, jakmile skon¢i
namahani [42]. Prave za ucelem ovéieni, zdali gely mohou regenerovat pomoci kovalentnich
vazeb, syntetizovali Wang aspol. ve své studii [43] filmy poly-HEMA provazané
disulfidickymi vazbami. Stejné jako u béznych poly-HEMA filmii vedlo botnani ke zvrasnéni
povrchu filmd. Vzhledem k reverzibilni povaze disulfidickych vazeb ve filmech vsak
nestabilita postupné mizela s ¢asem a povrch gelovych filmi se vratil k plochému. Monomer
obsahujici thiolovou skupinu (ATEMA) byl syntetizovan piimo z HEMA a kyseliny
thiolacetylové. Linedrni kopolymer poly-(HEMA-ATEMA) byl syntetizovan polymeraci
volnych radikali. Nakonec byly poly-(HEMA-ATEMA) filmy pfipraveny odpaienim
rozpoustédla. Bylo potvrzeno, Ze stejné jako bézné hydrogelové filmy podléhaji mechanické
nestabilité¢ pfi botnani ve smési ethanolu avody. Nicméné, diky dynamické povaze
disulfidickych vazeb mulze byt napéti a zvrasnéni zmirnéno. Vzory zpusobené nestabilitou
mohou byt regenerovany a povrch gelu se vrati do plochého tvaru [43].

Dalsimi, kdo se touto problematikou zaobiral, byli Yun a spol. [44], ktefi taktéz piipravovali
gelovy film na bazi poly-HEMA hydrogelu. Ptipravu téchto filmt popisuji jako komplikovanou
a dlouhou. Pro syntézu vzorovanych hydrogelovych filma poly-HEMA byla vyvinuta metoda
redoxni polymerace. Polymer HEMA obsahujici benzoylperoxid a polymer HEMA obsahujici
di-methylaminobenzaldehyd byly jednoduse smichany a nechany polymerovat pfi pokojové
teploté po dobu 1 hodiny. Po ni nasledovalo zahtivani na 40 °C po dobu 4 hodin. Zpocatku
vykazovaly vznikajici filmy vzorovany povrch. Kdyz vS§ak koncentrace iniciatoru klesla, byly
uspesné syntetizovany filmy s hladkym povrchem. Zvrasnéni filmi nastava po botnani. Tvar
a velikost vzorl lze upravit zménou mnozstvi sitovadla ptidaného do roztoku polymeru nebo
zménou tloustky vznikajiciho filmu. Vzhledem k jejich schopnosti syntézy in-situ v jamkach
kultivaénich desek, spontdnnimu vzorovani ve vodném prostiedi bez nutnosti jakékoli Sablony
nebo zafizeni, a opét vytvareni vzord podobnych véelim plastvim, jsou velmi slibnym adeptem
na aplikaci u mnohobunécnych generacich. Jako ukazku jejich vyuZiti autofi pomoci téchto
filmi Gspésné kultivovali mnohobunééné generace s vysokou monodisperzitou a vysokou
Zivota schopnosti.

3.3 Hydrogely jako nosice 1é¢iv pro cilené uvoliovani

Ackoli jsou ptirodni polymery (polysacharidy, bilkoviny) z velké ¢asti pouzivany jako nosice
1é¢iv v technologii fizen¢ho uvoliiovani, ziskaly syntetické polymery vEétsi pozornost, protoze
s témito latkami 1ze dosahnout jak fizeného wuvolilovani, tak specifické lokalizace
terapeutick¢ého ucinku. Pro Senola a Akyola byl hlavnim cilem jejich prace [45] nalézt
nejvhodnéjsi inicidtor pro syntézu hydrogelu, konkrétn€ hydrogelu na bazi HEMA. Fotoniciator
m¢l napomoci vytvofit systém pro cilené uvoliiovani 1éCiv, ktery bude disponovat
nejvhodnéjSimi vlastnostmi, jez jsou po ném pozadovany. Pro studii byly zvoleny celkem tfi
fotoiniciatory, ato 2,2-dimethoxy-2-fenyl-acetofenon (Irgacure 651), 1-
hydroxycyklohexylfenylketon (Irgacure 184) a 2-hydroxy-4-(2-hydroxyethoxy)-2-
methylpropiofenon (Irgacure 2959). Kromé toho byl zde vyuzit i hydroxyapatit k modifikaci
hydrogelu HEMA. Jako vzorové 1é¢ivo byl pouzit hydrochlorid donepezil. Testovani in vitro
bylo uskute¢néno v riznych prostfedich pH 1,2; 6,8; 7,4. Z dosazenych vysledki nejlépe
dopadl fotoiniciator Irgacure 2959, ktery uvolnil nejvetsi mnozstvi 1é¢iva. Druh fotoinicidtoru,
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stejn¢ tak jako jejich mnozstvi mélo vliv na jejich botnani. Hydroxyapatit se postaral
o zpomaleni rychlosti uvoliiovani 1éCiva a ptispé€l ke zlepSeni mechanickych vlastnosti.

Zia a spol. se ve své praci [46] vénovali vyvoji bezpecného, t¢inného systému pro cilené
Pracovali s ftalat acetatu celulosy v kombinaci s poly(HEMA) hydrogely, které syntetizovali
radikalovou folymeraci. Vzniklé gely byly testovany pro urcité hodnoty pH. Jejich hlavni
motivaci bylo pfekonat poskozeni sliznice, které je zplsobeno béznou lékovou formou
a cilenim na tlusté stfevo. Nejmensi rychlost uvoliiovani byla prokdzana u hodnoty pH 1,2
a nejvyssi uvolnéni 1€kt bylo u hodnoty pH 7,4. Vylepsené diftizni vlastnosti mikrogeld, které
jim byly pfipisovany porézni povahou aamorfni strukturou, potvrdily testy pomoci
rastrovaciho elektronového mikroskopu a rentgenové difrakéni analyzy. Tetrazoilovy test
(MTT test) prokazal absenci cytotoxicity proti fadé bunéénych linii. Proto se dospélo k zavéru,
Ze autofi této studie syntetizované mikrogely mohou byt ucinné pouzity k zapouzdieni
a snizily by se jejich nezaddouci ucinky.

Lokalni o¢ni kapky jsou vsoucasné dobé nejoblibenéjsi 1écbou oftalmologickych
onemocnéni, ale jejich ¢asté davkovani je nezbytné k dosazeni zadouciho klinického vysledku
na ukor systémovych vedlejsich G¢inkii. Kontaktni cocky obsahujici 1é¢ivou latku maji velky
potencial jako alternativa o¢nich kapek. Proto Li, Guan a jejich tym vyvinuli novy poly-HEMA
hydrogel zaclenénim B-cyclodextrinhyaluronanové sité¢ do poly-HEMA hydrogelu [47]. Kromé
zlepseni povrchovych vlastnosti (hydrofility), schopnosti absorpce vody, prichod kysliku
a flexibility, pHEMA/B-CD-crHA hydrogel také sniZil adsorpci slznych proteinii v disledku
vzajemné elektrostatické repulze, omezil pfilnavost modelové patogenni bakterie
Staphylococcus aureus, zvysil zapouzdifeni 1é¢iva a prodlouZzil uvoliiovani 1ékt. Hydrogel
pHEMA/B-CD-crHA je tedy potencialnim materidlem pro vyrobu kontaktnich ¢ocek pro 1écbu
oftalmologickych onemocnéni.

Dalsi, kdo se zabyval piipravou materialu vhodného pro fizené uvoliiovani 1éCiv byl Garcia
a spol., ktefi syntetizovali interpenetrovanou polymerni sit’ skladdajici se z chitosanu a 2-
hydroxyethyl-methakrylatu [48]. U téchto materiali bylo vykonano mnoho testii, naptiklad
schopnost materiadlu botnat pfi riznych hodnotach pH, coz souviselo s mnozstvim chitosanu
obsazen¢ho ve vzorku. Bylo prokazano, ze materidl vykazoval viskoelastické vlastnosti.
Kvetiapin byl zde pouzit jako modelové 1é¢ivo pro fizené uvolilovani. Difize a relaxace
polymerni sit¢ byly hlavnimi procesy, kterymi bylo uvoliiovani 1é¢iva fizeno. Na zavér byl za
simulovanych fyziologickych podminek materidl podroben degradaci za pouziti lysozymu.
Vys$i stupen degradace byl zaznamenan u materiali, které obsahovali vice chitosanu.

Bakan aspol. se zaméfili na syntézu nového materidlu ajeho potencidlni vyuziti
v biomedicinském odvétvi. Cilem jejich studie [49] bylo charakterizovat a vyhodnotit toxicitu
a biokopatibilitu polymerniho fetézce L-glutamova kyselina-co-poly-HEMA. Materidly byly
uspeésné syntetizovany rtiznymi technikami polymerace. VSechny provedené toxikologické
testy (napt.: laktatdehydrogendzovy test) nevykazuji signifikantni negativni vysledky, coz
naznacuje, ze tento polymerni fetézec je bezpeCny a biokompatibilni pro biomedicinské
aplikace, jako naptiklad fizené uvolnovani l1é¢iv.

Novou polymerni sit’ ptipravil Singh a spol., kdyz se zabyvali 1é¢bou chronického prijmu
a cilenym podavéanim antibiotika meropenemu pro 1é€bu tohoto onemocnéni [50]. Polymerni
matrici tvofil polysacharidovy arabinogalaktanovy protein ziskany z moringy olejodarné
a poly-HEMA. Vysledky studie prokazuji, Ze fetézec reagoval na zmény hodnot pH, tudiz je
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vhodny pro kontrolované podavani 1éCiv, je biokompatibilni, antioxida¢ni a mukoadhesivni.
Syntéza byla provadéna radiani metodou, proto je vysledna latka ¢ista a sterilni. Difuzni profil
meropenenu odpovidal kinetickému Korsmeyer-Peppas modelu.

Zajimavy vyzkum [51] provedl Tomi¢ aspol., ktery syntetizoval poly(2-
hydroxyethylmethyl-co-itakonotovd  kyselina) hydrogely (P(HEMA/IA) radikalovou
polymeraci 2-hydroxyelhyl-methakrylatu a kyseliny itakonové. Studium kinetiky difize
a fizeného uvolnovani byly provedeny pomoci gravimetrie a UV spektrofotometrie. Na zaklade
experimentalnich dat dospéli k zavéru, Ze zavedenim vysoce hydrofilni kyseliny itakonové do
struktury poly-HEMA vyznamné zlepsilo botnani gelu, jeho hemokompatibilitu a parametry
uvolnovani 1é¢iv. PCHEMA/IA) hydrogely piipravené v této studii lze povazZovat za potencialni
matrice citlivé na pH pro systémy s cilenym uvoliovanim 1é¢iv vhodné pro transdermalni
podani a obvazy na hojeni ran.

3.4 Aplikace v tkanovém inZenyrstvi

Poskozeni nervového systému v disledku stafi, onemocnéni nebo traumatu miize inhibovat
pienos signalu podél nervového systému. Pokud je periferni nervova soustava poSkozena,
axony jsou schopny regenerovat pouze kratké poskozené segmenty. Jedna z moznosti 1écby je
k tfiStivému zranéni a nervy jsou rozdrceny, tkanové inzenyrstvi vyrabi tzv. nervova voditka,
ktera zajiStuji regeneraci perifernich nervl. Existuji nové studie, které vyvijeji pokrocilou
mikroarchitekturu, jako jsou napiiklad zarovnana vlakna, aby poskytly fizené¢ uvoliovani
rustovych faktort pro lepsi regeneraci. VSe je za ptitomnosti podpirnych bunck jako jsou
Schwannovy buiiky nebo kmenové buniky [52]. K vyrobé nervovych nosic¢l se pouzivaji
syntetické polymery jako je napiiklad silikon nebo polyethylenglykol. VétSina z nich jsou
ovSem biologicky nerozlozitelné latky. Pfirodni polymery jako je kolagen, Zelatina, chitosan
a kyselina hyaluronova se také pouzivaji. I kdyz jsou biokompatibilni a hlavné rozlozitelné,
Casto postradaji mechanickou pevnost, kterd je potiebna pro stabilitu nervového nosice
v poranéném misté. Kombinace téchto polymerti by mohla vytvofit idealni nervovy nosic pro
poranéné periferni nervy [53]. Ve studii Dursun a spol. pouzivali ve svém vyzkumu [54] jako
pfirodni polymer methakrylatovou zelatinou (GelMA) av kombinaci se syntetickym
polymernim hydrogelem poly-HEMA, aby se zvysila jeji mechanickd pevnost pro vytvofeni
vnéjsi ¢asti nervoveého nosice. Dale byly vyuzity Schwannovy buiiky jako podptrné bunky. Ty
poskytuji vedeni regeneracnich axond k jejich cilim a poskytuji také nezbytnou trofickou
podporu poskozenych neurontll. Poté byla pouzita 15% Zelatina-poly(3-hydroxybutyrat-co-3-
hydroxyvalerat) vyrobend elektrostatickym zvladkiiovanim, pro poskytnuti vnitini c¢asti
nervového nosice. Pii experimentech bylo zjisténo, Ze jejich vlastnosti jako je porovitost,
degradace, mechanickd pevnost a stupeil vyrovnani byly vyhovujici a vhodné k moznym
aplikacim. Testy byly provadény s buitkami PC12, které se uspéSné mnozily podél celé
délky nosice.
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4 EXPERIMENTALNI CAST

4.1 Pouzité chemikalie
2-hydroxyethylmetakrylat (HEMA)
Ethylenglykol-di-methakrylat (EGDMA)
Irgacure 2959

Polystyrensulfonat sodny (PSS)
Rhodamin 6G

4.2 Pouzité pristroje
Analytické vahy

UV/VIS Spektrometr

Lampa

SuSarna

Horizontalni difuzni cely
Detektor

Spektrometr

Skenovaci elektronovy mikroskop
Lyofilizator

Fluorescen¢ni korelaéni spektroskop

Sigma-Aldrich, 97%, CAS: 868-77-9
Sigma-Aldrich, 98%, CAS: 97-90-5
Aldrich, 98% CAS: 106797-53-9
Sigma-Aldrich, CAS: 25704-18-1
Sigma, 95%, CAS: 989-38-8

Sartorius Entris

Hitachi U-3900H

Osram, HQL 125W, UVB
BMT, Durocell

PermeGear

OceanOpticts USB2000+
Datacolor SF600, PLUS-CT
ZEISS EVO LS 10

VirTis BenchTop K (Biotrade)
MicroTime 200, PicoQuant)

4.3 Priprava hydrogelu na bazi polyhydroxyethyl methakrylatu

Slozeni roztoku polymeru vychazi z bakalaiské prace, jejiz nedilnou soucasti byla prave
optimalizace ptipravy. Ve vialce byly smichany veSkeré komponenty roztoku. A to v poméru
2:3 objemu deionizovana voda a monomer polyhydroxyethyl methakrylat. Dale bylo pfidano
0,125 % obj. EGDMA, ktery slouZi jako sitovadlo, a jako inicidtor byl zde pouzit Irgacure
2959 vmnozstvi 1% vztazené na obsah monomeru. K syntéze dochazi radikalovou
polymerizaci pomoci fotoiniciace. Na Petriho misku o priméru 3,5 cm byla nanesena tenka
vrstva roztoku polymeru o objemu 2,5 ml. Az 6 Petriho misek sou¢asné¢ mohlo byt umisténo
zhruba 16 cm pod UV lampu tak, aby vysledn4 intenzita zafeni byla okolo 2,4 mW/cm?. Podle
intenzity se upravovala doba polymerizace. Pti této intenzité zafeni byla doba syntézy 30 minut.
Po 15 minutach, tedy v polovin¢ Casu pfipravy, byly vSechny Petriho misky vzdy pootoceny
o 180° tak, aby bylo zabezpeceno rovnomérné ozareni. Pro pottebu vétSich rozméra gelt lze
pouzit Petriho misek riznych rozmért. Je potieba zménit objem polymerniho roztoku v misce,
aby nedochazelo diive k jeho odpafeni nez zesitovani. Naptiklad pro Petriho misku o priméru
6 cm je zapotiebi 6,5 ml objemu roztoku.

Priprava s pridavkem polyelektrolytu
K vyse zminénému roztoku polymeru byl pfidan polyelektrolyt polysterensulfonat sodny (PSS)
v takovém mnozstvi, ze jeho vysledna koncentrace v reakéni smési Cinila 0,1 g/l. Nasledna
syntéza pomoci fotoiniciace probihala, dle jiz zminéného postupu.
Takto ptipravené hydrogely byly pouZity pro vSechny experimenty, jez tato prace obsahuje.
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4.4 Strukturni analyzy hydrogelu

Pro dokonceni piipravy hydrogelu bylo zapotiebi zbavit se z povrchu gelu prebyte¢ného
nezreagovaného monomeru. Experimenty probihaly jak s gelem z Cist¢ poly-HEMA, tak
s gelem s ptfidavkem polyelektrolytu PSS. Déle bylo zapotiebi prozkoumat strukturu gelu.

4.4.1 Vymyvani nezreagovaného monomeru

Pro dokonalé vymyti zbytkového monomeru byly zvoleny tii mozné postupy. Po vyjmuti gelu
z Petriho misky byl oplachnut deionizovanou vodou. Toto bylo souc¢ésti kazdého postupu.
Nasledné byl gel ponoien do kadinky o objemu 25 ml, kterd obsahovala ethanol. Ve zbylych
dvou pfipadech byla kddinka naplnéna deionizovanou vodou. Kadinky uzaviené parafilmem
byly umistény na 24 hodin do uzaviené nadoby nad hladinu deionizované vody pro zajisténi
100% relativni vlhkosti. Po uplynuti této doby byly kadinky s ethanolem vyménény za kadinky
s deionizovanou vodou o stejném objemu. V jednom ptipad¢ byla dale deionizovana voda
vyménéna za ¢istou. Po uplynuti dalSich 24 hodin byla ve vSech kddinkach vyménéna voda za
Cistou, kadinky byly opét uzavieny parafilmem a uloZeny na 12 hodin opé€t do uzaviené nadoby
nad hladinu deionizované vody. Poté byla zmétena absorbance vody na UV VIS spektrometru
s dirazem na posunuti zakladni linie. Rozsah vlnovych délek byl nastaven od 800 do 300 nm
s krokem po 1 nm. Po uplynuti kazdého Casového useku byl gelim zméfen primér a byla
zvéazena hmotnost.

4.4.2 Vliv ethanolu na strukturu gelu

Po piipravé gelu dle kapitoly 4.3 byly pfipravené vzorky ponofeny do kadinky s ethanolem.
Kazdé¢ dvé hodiny po dobu 12 hodin byly gely vyfoceny, zvdzeny a byl zméten jejich pramér.
Druhy den rano byly gely vyjmuty z ethanolu a umistény do kadinky s deionizovanou vodou.
Opct byly podrobeny kazdé dvé hodiny vazeni, métfeni a foceni. Pro zkousku reverzibility
tohoto d&je byly gely ponoieny znovu do ethanolu.

Dale byly ptipraveny gely, které¢ byly podrobeny botnéani za 3 rtiznych podminek. Prvnim
postupem bylo ptipraveny hydrogel umistit do suSarny, ktera byla vyhtata na 50 °C, na 24 hodin
a nasledn¢ nechat botnat v deionizované vod¢. Dalsi postup mél na zacatku piidany krok
umisténi gelu na 24 hodin do ethanolu. A posledni variantou experimentu bylo vlozeni gelu do
ethanolu na jeden den, nésledné ponotfeni na dalSich 24 hodin do vody a teprve potom
nasledovalo suSeni a botnani. V kazdé¢ fazi experimentu byly gely zvazeny.

4.4.3 Struktura povrchu gela

Pro skenovaci elektronovou mikroskopii bylo pfipraveno celkem 12 vzorki, z toho Sest bylo
zmrazeno tekutym dusikem azbylych Sest bylo zmrazeno v mrazdku. Kazdd skupina
obsahovala stejnou fadu vzorkd, tfi s pfidavkem polyelektrolytu PSS a tfi bez néj. Prvni dvojice
gel (PSS a bez PSS) byly zmrazeny ihned po jejich syntéze. Druhd dvojice byla zmrazena az
po 24 hodinach, béhem kterych byl vzorek ponofen do ethanolu a posledni trojice byla
zmrazena aZ po 48 hodinach, kdy se po jednom dni v ethanolu umistili na jeden den do vody.
Z takto piipravenych vzorkid byly odebrany reprezentativni C¢asti a vloZzeny do vakuové
naprasovacky pro pokoveni. Poté byly vzorky podrobeny analyze SEM v modu interakci
sekundarnich elektronu a s urychlovacim napétim na 15 kV.
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4.5 Ptiprava roztoku barviva Rhodaminu 6G

Pro difuzni experimenty bylo jako modelova transportni latka zvoleno barvivo Rhodamin 6G,
ato ztoho divodu, ze svoji strukturou (aromaticky kationt) dobie modeluje fadu realnych
aktivnich latek (napf. analgetika) a zarovenn umoziuje snadnou spektroskopickou detekci
(fotometrie, fluorimetrie). Byl pfipraven zasobni roztok smichanim 200 ml deionizované vody
a 0,2 g barviva. Vyslednd koncentrace roztoku tedy cinila 1 g/l. Z tohoto roztoku pomoci
desitkového fedéni byly piipravovany nésledujici koncentrace: 0,1; 0,01 a 0,001 g/l
Naslednym fedénim byly ptipraveny koncentrace 0,05; 0,025; 0,005; 0,0025; 0,0005; 0,00025
g/l. Tti roztoky byly zméfeny na UV/VIS spektrometru a jejich hodnoty absorbance pti vinové
délce 526 nm slouzily ke sestaveni kalibracni kiivky pro vypocet koncentrace barviva
behem experiment.

4.6 Difuzni experimenty

Pro charakterizaci transportnich vlastnosti gelu a vlivu pfidavku polyelektrolytu bylo vyuzito
nasledujicich difiznich experimentdi, kde pravé roztok barviva rhodaminu slouzil jako
difuzni sonda.

Tyto testy probihaly vzdy po dobu jednoho tydne. Zakladni postup byl vzdy stejny. V patek
byly pfipraveny gely, 9 geli ¢isté poly-HEMA a 9 gelt s ptidavkem PSS dle kapitoly 4.3. Poté
béhem vikendu probihalo vymyvani nezreagovaného monomeru v deionizované vodé.
V pondéli byly gely jednotlivé umistény do kadinek a zality 25 ml roztoku Rhodaminu. Vzdy
byly vybrany tfi koncentrace barviva ve tiech opakovanich. Po 24 hodinach byly gely vyjmuty
z roztoku barviva a zality deionizovanou vodou, kde byly ponechany do konce tydne. B€hem
celého experimentu probihalo v urCity ¢as méfeni absorbance na UV VIS spektrometru
v rozmezi vlnovych délek od 800 do 300 nm po kroku 1 nm. Ze spektra poté byly odecteny
hodnoty absorbance pro 526 nm a 650 nm, kter¢ slouzily pro vypocet koncentrace rhodaminu.
V tabulce 2 jsou shrnuty zdkladni parametry jednotlivych experimentt.

Tabulka 2: Zakladni parmetry pro jednotlivé difiizni experimenty

Cas méreni

v s Koncentrace Cas méieni
Poradi . vzorku -
. rhodaminu . vzorku ve vodé Pozn.
experimentu /1] v rhodaminu [hod]
& [hod]
0,00025
1 0,00050 2;4;6;8;10; 24 X Absorbance
0,00100
0’025 . . . .
2 0,050 24 12; 264(1)’ 3762’ 43 Resorpce
0,100 ’
0,025
3 0,050 24 8 221(’)3765 48; Vyména vody
0,100 ’
4 0.1 o 12; 24; 36; 48; Barvivo pfimo
’ 60; 72; 84 v syntéze gelu
0,0025
5 0,0050 2;4;6;8;10; 24 12; 264(1)’ 3762’ 48; Ethanol
0,0100 ’
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Béhem experimentu €. 2 bylo mimo jiné zkoumano i mnozstvi rhodaminu absorbovaného
pfimo v gelu. Jako prvni metodou byl zvolen UV/VIS spektrometr s integracni sférou (metoda
diftzni reflektance). Méfeni probihalo v R/S modu, v rozsahu vinovych délek 800 az 300 nm.
Zakladni linie byla zmétena pomoci referen¢niho vzorku BaSO4 a poté se za vzorek vkladalo
zrcatko k lepSimu odrazu paprski. Kviali nevyhovujicim vysledkim (métfeni bylo
pravdépodobné zatizeno snizenim detekovaného signdlu rozptylem zafeni v gelu mimo
integracni  kouli) bylo méfeni v nasledujicich experimentech realizovano pomoci
jednotcelového difuzné reflektanéniho spektrometru datacolor. Ten je schopny zajistit méteni
ve vysoce barevném rozliseni pfi vysoké efektivité zachytu odrazeného a rozptyleného zateni.
Ptistroj umozituje méteni dopadajiciho svétla s krokem po 10 nm v rozsahu vinovych délek od
360 do 700 nm. Pfistroj je fizeny pocitaCovym programem, ktery také zpracovava namétena
data a statisticky je vyhodnocuje. Pomoci standardu cerné, bilé a zelené barvy byl pfistroj
nejprve nakalibrovan. Méfeni probihalo s podkladem bilé dlazdicky, na kterou byla zmétena
zakladni linie. Vzorky byly poté jednotlivé prométeny, kazdy Skrat na rGznych mistech.
Ziskana data reflektance byla pfevedena na hodnotu absorbance. K piepoctu doslo za
ptedpokladu, Ze diky bilé podlozce dochéazi k odrazu veskerého dopadajiciho svétla.

Mezi experimentem ¢islo 2 a 3 byl proveden test, ktery mél odhalit Cas, pti kterém dochazi
ke zlomu a nastava resorpce barviva zpét do gelu (viz diskuse vysledkil). Zacatek experimentu
probihal stejné jako vyse zminéné testy. Gel byl umistén do kadinky s deionizovanou vodou
a magnetickym michadlem a nasledné byl umistén na magnetickou michacku. Do kadinky byla
ponoiena vlaknova spektrofotometricka transmitancni sonda spojena s halogenovym zdrojem
zafeni OceanOptics a detektorem OceanOptics pres opticka vldkna. Detektor byl pfipojen
k pocitaci, ktery zaznamenaval data pomoci softwaru Spectra Suite od spolecnosti
OceanOptics. Pred ponofenim sondy ji byla nastavena zakladni ¢ara (méfeni vody) a odecten
Sum detektoru. Méfeni probihalo kontinualné kazdych 5 minut po dobu 24 hodin a data byla
automaticky ukldddna. Rozsah méfeni byl nastaven na 800 az 300 nm. Z naméfenych spekter
byly odecteny hodnoty absorbance pti 526 a 650 nm. Z toho byla vypoctena skute¢na hodnota
absorbance a podle bodu zlomu v nérustu a poklesu hodnot byl uréen ¢as, pii kterém dochazi
k resorpci barviva.

K nésledujicimu pokusu beéhem difize transportované latky z gelu ven bylo pfistupovéano ze
tfi stran. U jedné sady vzorkl byla voda ponechéana celou dobu stejnd, u druhé sady byla voda
vyménéna po 12 hodinach (€as byl zvolen dle vysledkli pfedchoziho experimentu tak, aby
odpovidal dob¢ po resorpci barviva) a u posledni sady dochazelo k vyméné pti kazdém méteni
¢ili po 12 hodinéch.

U experimentu cislo Ctyfi byly gely syntetizovany s inkorporovanym barvivem. Béhem
michéni roztoku polymeru ve vialkdach bylo ptfiddno takové mnoZzstvi zasobniho roztoku
barviva, Ze jeho vysledna koncentrace ¢inila 0,1 g/l. U tohoto experimentu byla tedy sledovana
pouze diftize barviva ven z gelu.

Posledni experiment byl realizovan jak s gely, které proSly vymyvanim nezreagovaného
monomeru v deionizované vode¢, tak také s gely, které byly ponofeny na 24 hodin do ethanolu
a az poté do vody. Vysledky byly vzajemné porovnany.
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4.6.1 Difuzni cely

Pro ur€eni bariérnich vlastnosti hydrogelu byly dale realizovany penetracni experimenty
v difuznich celach. Jako prvni byly pouZity Franzovy difizni cely. Sty¢né plochy mezi horni,
donorovou a spodni, pfijimaci komorou byly namazany silikonovou pastou, aby nedochéazelo
k proteceni zdrojového roztoku do pfijimaci cely. Mezi tyto komory byl umistén gel. Spodni
komora byla naplnéna 20 ml deionizované vody tak, aby se nikde neutvofily bubliny a gel byl
dokonale smacen. V donorové komote byly 4 ml roztoku barviva rhodaminu. Spoj byl obalen
parafilmem a mechanicky pfitlacen svorkou. Cela byla umisténa na magnetickou michacku
a upevnéna prichycenim ke stojanu. K odbéru vzorki byla pouzita stiikacka s dlouhou jehlou,
absorbance vzorkll byly zméteny na spektrometru v rozsahu 300 az 800 nm. Nastaveni bylo
stejné jako u predchozich experimentd.

K dlouhodobému difiznimu experimentu byly nésledné vyuzity horizontalni diftzni cely.
Sty¢né plochy byly opét namazany silikonovou pastou. Mezi komory byl umistén gel, ktery byl
pfipraven ve vétsi Petriho misce (pramér 6 cm), aby pokryl celou mezeru mezi obéma
komorami. Z obou stran byla umisténa netkand polypropylenové sitovina monofil, z divodu
zabranéni proklouznuti gelu do komory. Pfijimaci komora byla naplnéna 65 ml deionizované
vody a donorova komora byla naplnéna roztokem barviva rhodaminu o koncentraci 0,1 g/l
a stejném objemu. Do obou komor bylo vlozeno michadlo. Cely byly uchyceny do stojanu
a umistény na magnetickou michacku. Po zkuSenostech s Franzovymi celami dochézelo
k odbéru vzorkt v urcitych ¢asovych intervalech. Prvni po 9 dnech a nasledné kazdy den. Ty
byly opét méfeny na spektrometru. Tento experiment byl provadén jak s gely pfipravenymi dle
kapitoly 4.3, ale taktéz s gely zminénymi v kapitole 4.4.2, které byly na 24 hodin ponoieny
do ethanolu.

4.7 Transportni vlastnosti gelii na molekularni irovni

Diftze v gelech na molekuldrni urovni byla testovana pomoci fluorescencéni korelaéni
spektroskopie (FCS). Béhem této techniky jsou méfeny spontanni fluktuace intenzity
fluorescence v mikroskopickém objemu uréeném fokusovanym excitaénim laserovym
paprskem. Analyza probihala na pfistroji MicroTime 200 sinverznim konfokalnim
mikroskopem Olympus IX71. Vyuzivany byl objektiv s vodni imerzi, pinhole o velikosti
50 um a jako excitacni zdroj byl pouzit laser s vertikalni polarizaci o vinové délce 510 nm.
Dichroické zrcadlo bylo nastavené na hodnotu 514/640 nm a emisni filtr na 550/49 nm. Pro
kalibraci byl vyuzit vodny roztok Rhodaminu. Tak byla zjisténa velikost efektivniho objemu
odchyleni od tvaru koule. Systém FCS urcil dalsi rozméry potiebné pro stanoveni difuzniho
koeficientu. Gely, se kterymi se béhem tohoto experimentu pracovalo, byly syntetizovany dle
kapitoly 4.3. Byly méfeny vzorky Cerstvé pfipravené, i ty, které byly podrobeny vymyvani jak
v Cisté vode, tak také v ethanolu. Z kazdého vzorku byl pomoci korkovrtu vyfiznut valecek
a ten byl ponoten do rhodaminu o koncentraci 1071 g/l. Pro samotné méfeni musela byt uréena
poloha gelu na rozhrani se sklickem. K tomu slouzilo zméfeni v ose z, kde byl proveden sken
v ose xz nebo yz. Méteni probihalo zhruba 5 um nad hranici sklicka. Pfi méteni byly vyuZzivané
dva detektory.
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5 VYSLEDKY a DISKUZE

5.1 Vliv ethanolu na strukturu a mechanické vlastnosti hydrogelu

Urceni strukturniho charakteru gelu je nedilnou soucasti pochopeni transportnich vlastnosti
gelt. Velikost portt ma vliv na rychlost diftize. Pokud jsou pory mnohem vétsi nez molekuly
difundujici latky, je proces zpomalen jen v disledku pfitomnosti polymerni sité. AvSak pokud
se velikost molekul blizi velikosti pora, zvysi se vliv interakci difundujici latky s pevnou fazi
gelii a dojde ke zpomaleni transportu. Z literatury i z ptedchozich provedenych experimentt
vyplynulo, Zze pfi kontaktu svodou se mohou vyrazné meénit optické vlastnosti gelu
(zakalovani), coz jednoznacné souvisi se zménou vnitini struktury. Proto byla prace nejprve
zaméfena na optimalizaci postupu, pfedevsim z hlediska snahy o dosazeni gelové struktury co
nejméné kontaminované nezreagovanymi komponentami. Dilezité bylo vypozorovat, jak se
vymyvaci kroky projevi na zménach optickych vlastnosti, které jsou projevem zmény vnitini
struktury. Prvni spocival v samotném vlivu ethanolu na vymyvani nezreagovaného monomeru
z povrchu piipraveného hydrogelu. Postup je zminén v kapitole 4.4.1. Z absorpcniho spektra je
patrné, Ze po dvou dnech je vysledek posunuti zakladni linie takika stejny (obr. 9 a obr. 10). Po
prvnich 24 hodinéach byl vidét rozdil u vzorkt, ve kterych se po 12 hodinach vymeénila voda,
coz je z logiky véci samoziejmé (viz ptilohy). Pro nasledujici experimenty ale bylo potifeba
zjistit, jestli vymyvani v jedné vod¢€ po delsi Cas je dostacujici ¢i nikoli. Prokazalo se to jako
vhodny postup. Béhem ponofeni gelu do ethanolu byly patrné zmény jeho strukturnich
vlastnosti, které byly proto nasledné zkoumany.
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Obr. 9: Vysledna absorpcni spektra poly-HEMA gelii s pridavkem PSS pro riizné
zpusoby vymyvani monomeru
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Obr. 10: Vysledna absorpcni spektra cistych poly-HEMA gelui bez pridavku PSS pro

riizné zpusoby vymyvani monomeru
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5.1.1 Botnani a suSeni

Postup experimentt diskutovanych v této kapitole je uveden v kapitole 4.4.1. V prvni ¢asti byl
zkouman Cist€ vliv ethanolu na strukturu gelu v podob& zmén hmotnosti, velikosti a optickych
vlastnosti (Cirost vs. zakal gelu). Zakladni hodnoty vysledkd jsou shrnuty v tabulce 3. Po
prvnim ponoteni gelit do ethanolu doslo ve vSech ptipadech, tedy i u geli s ptidavkem PSS ke
zvétSeni jejich pruméru a etanolem nabotnaly gel byl zcela transparentni. CoZ v surovém stavu
gelu s pfidavkem PSS tak neni. Hmotnosti narostly az o 190 hm% a ke zvétSeni priméru doslo
ze 3,5 cmna 5 cm (obr. 11). Gely byly ovSem mnohem kieh¢i, manipulace s nimi musela byt
velmi opatrna, aby nedoSlo kjejich nevratnému poskozeni (zlomeni, pietrhnuti). Fotky
a zaznamy hmotnosti vSech ¢asti experimentu jsou shrnuty v ptilohach 2, 3 a 4.

Obr. 11: Hydrogel s pridavkem PSS po 10 hodinach v ethanolu

Obr. 12: a) vzorek hydrogelu bez pridavku PSS po 24 hodindach ve vodé, b) vzorek hydrogelu
s pridavkem PSS po 24 hodindch ve vodé; c) porovnani hydrogelu s PSS 24 h v ethanolu a 24 h ve vodé

Po ponoteni gelu do vody zacal ztracet na svém objemu a u gelu s PSS se opét projevoval
patrny zékal (obr. 12). Po 24 hodinéch klesla hmotnost gelu, ovSem stéle pfevySovala hmotnost
puvodniho gelu v priméru o 15 hm%. Ktehkost gel se pomalu vytracela, ale stale byla nutna
ostrazitost pii manipulacich béhem méfeni jejich praméra.
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Doslo také ke zkousce reverzibility tohoto déje. Ctyfi gely byly opét ponofeny do ethanolu
na 24 hodin (zbyvajici dva byly pouzity pro SEM). V tomto ptipadé€ byl pozorovan narist oproti
puvodni vaze gelu az o 200 hm%. Musi se ovSem zvazit i fakt, ze pocatecni hmotnost, ze které
gel znovu botnal, byla vyssi oproti gelu ihned po jeho ptiprave, €ili narist hmotnosti je v obou
krocich botnani v ethanolu srovnatelny. Da se tedy konstatovat, ze tento jev je reverzibilni.
Opét nastalo zvétSeni priméru a Cirost ve vSech piipadech. Jak se méni struktura v jednotlivych

stavech gelu bude patrné na vysledcich SEM (viz kap. 5.1.2).

Tabulka 3: hodnoty hmotnosti po jednotlivych 24 hodindch experimentu a procentualni ndriist

hmotnosti
Hotovy 24 hod Narust 24 hod Narust 24 hod Narust
vzorek gel [g] ethanol | hmotnosti | ve vodé | hmotnosti | ethanol | hmotnosti
[g] [Yo] [g] [Yo] gl [Yo]

1 2,0872 3,9523 189,3 2,4720 118,4 4,3323 207,5

2 2,0827 3,8789 186,2 2,3079 110,8 X X

3 2,1029 3,9280 186,7 2,3472 111,6 3,9962 190,0
PSS1 2,1141 4,1500 196,3 2,4430 115,5 4,4095 208,5
PSS2 2,1527 3,9949 185,5 2,5151 116,8 X X
PSS3 2,1222 3,9695 187,0 2,4652 116,1 4,0975 193,0

SuSeni a nasledné botnani bylo uskute¢néno za nékolika podminek. U prvniho ptipadu, kdy
byl gel umistén do susarny hned po syntéze, se ukazalo, ze obsah vody v hydrogelu byl pies
30 hm% u ¢istého hydrogelu a tésné pod 30 hm % u hydrogelu s PSS. Po umisténi xerogelu do
vody a botnani byl obsah vody u vSech vzorkt lehce pies 30 hm %. Dalsi skupina vzorki byla
pfed umisténim do suSarny ponechana 24 hodin v ethanolu. Zde se po vysuseni obsah vody
pohyboval v rozmezi od 30 do 40 hm %. U nasledného botnéni se obsah vody pohyboval okolo
30 hm %. Posledni skupina vzorkl byla téZ ponofena na 24 hodin do ethanolu, nasledné byla
ovSem jesté umisténa na 24 hodin do vody. U téchto geli byl obsah vody pred vysusenim pies
30 hm % a po botnani to bylo u Cistych gelu cca 33 hm % a u gelt s PSS 36 hm %. Hodnoty
naméfenych hmotnosti hotovych gelii, xerogelti a hydrogelli po nabotnani jsou uvedeny
v tabulce 4. Z naméfenych dat vyplyva, ze na botnani xerogelu by ethanol Zadny vyznamny
vliv mit nemé¢l. Stale se hodnota pohybuje okolo 30 %, coz na hydrogel je sice pomérn¢ malé
zastoupeni, ovSem u hydrogelu poly-HEMA s vys§im obsahem vody dochdzi k zakaleni
(bélani), jak jiz bylo zminéno v kapitole 2.2.3.
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Tabulka 4: Hodnoty namérenych hmotnosti a procentudlni zastoupeni vody (A-Cerstvé syntetizovany
gel, B-gel ponoreny do ethanolu, C-gel ponoreny do ethanolu a nasledné do vody; X-cista poly-HEMA,

P-poly-HEMA s PSS)
Hmotnost
Hotovy gel _ Obsah vody . o . Obsah vody
Ie] SuSeni [g] [hm%] Botnani [g] pt;;fl(l)r(li;:;lo [hm%]

A1X 1,9667 1,2803 34,90 1,9116 97,19 33,02
A2X 2,0914 1,3949 33,30 2,0125 96,22 30,68
AlP 1,9962 1,4006 29,83 2,0815 104,27 32,71
AlP 2,1144 1,5255 27,85 2,2931 108,45 33,47
B1X 2,2464 1,3453 40,11 1,8583 82,72 27,60
B2X 2,1295 1,3419 36,98 1,9467 91,41 31,06
B1P 2,0512 1,4258 30,48 2,0480 99,84 30,38
B2P 2,1407 1,4551 32,02 2,0879 97,53 30,30
Cix 2,2466 1,5420 31,36 2,2989 102,32 32,92
C2X 2,1092 1,4100 33,15 2,1462 101,75 34,30
C1p 2,1000 1,3846 34,06 2,1703 103,34 36,20
Cc2p 2,1936 1,4682 33,06 2,2950 104,62 36,02

5.1.2 Skenovaci elektronova mikroskopie

Ve snaze zjistit zménu vnitini struktury gelt béhem ponoteni do ethanolu byly vzorky gela
morfologicky charakterizovany metodou SEM. Vysledky ukazaly, ze vtomto ptipadé
hydrogelu, ktery obsahuje jen zhruba 30 hm% vody je jedno, jestli bude na jeho zmrazeni pouZit
tekuty dusik nebo budou vzorky pouze umistény do mrazaku. Béhem mrazeni tekutym dusikem
doslo k roztrzeni vzorkii na mensi kusy, v mrazéku zistal cely gel v jednom kuse. Taktéz tato
skute¢nost neméla zadny vliv na pozorovanou morfologii. Poté byli vzorky umistény do
lyofilizatoru, kde doslo k odstranéni veskeré zmrzlé vody.

Pii porovnani vzorkl tedy neni tfeba rozliSovat mezi metodou mrazeni (rozdil oproti
makroporéznim geliim, u nichZ je mrazeni v mrazdku obvykle spojeno s vyraznym ovlivnénim
az kolapsem vnitini struktury). Analyza byla provedena u celkem Sesti vzorki. Tii s pfidavkem
polyelektrolytu a tfi bez né€j. U prvni dvojice gelt doslo k zmrazeni ihned po syntéze gelu. Je
patrné, Ze struktura geld je hladka. Zadné pory zde nejsou zfetelné. Obdasné shluky mohou
naznacovat néjaké polymery nezabudované do struktury(oligomery), které iptes kratké
promyti zistaly na povrchu gelu, kde sami vytvofily jakousi strukturni sit’ (obr. 13). Vse
nasvédcuje tomu (obsah vody i povrch), Ze se jedna o mikroporézni, nebo dokonce az neporézni
druh HEMA hydrogelu.
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Obr. 13: poly-HEMA gely zmrazeny hned po syntéze a) cisty, b) s pridavkem PSS

Dalsi dvojice vzorkl byla pfed zmrazenim umisténa na 24 hodin do ethanolu. Béhem této
doby, jak jiz bylo zminéno, dochézi k botnani vzorku pfedevSim v horizontalnim sméru. Pod
mikroskopem se tato skutecnost projevila zvrasnénim povrchu jak u Cistého gelu, tak i u gelu
s ptfidavkem polyelektrolytu. Zvrasnéni u ¢istého gelu by se dalo oznacit za vice ¢lenité, u PSS
jsou vrasy preferencné orientovany v jednom sméru. Pti pfiblizeni 5 000x by se dalo fici, ze
mezi jednotlivymi ¢astmi jsou az malé prasklinky. Vice viditelné jsou u vzorku s PSS (obr. 14).
Pii oddaleném pohledu jsou zde ke spatfeni ijiz zminéné shluky, které se nachéazely
u prvni dvojice.

500%
40 pm

5 000X
4 um

Obr. 14: Poly-HEMA gely zmrazeny po 24 hodinach v ethanolu a) cisty, b) s pridavkem PSS
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Tteti a zaroven posledni dvojici pro analyzu byly vzorky, které byly pred zmrazenim
24 hodin v ethanolu, nasledn¢ 24 hodin ve vodé. U téchto vzorki jsou patrné obcasné pory az
diry. U cistého gelu byl tento tkaz k vidéni po celém povrchu gelu, u pridavku PSS se to tykalo
spiSe jen okrajovych ¢asti vzorku. Jako jedna z moZnych pfi€in se nabizi smrStovani objemu
gelu, kde z pfedchozich prasklin vznikly tyto pory. Dal$i moznosti mtze byt to, ze béhem
vymyvani ethanol s sebou vytrhl ze struktury nékteré ¢asti sité. Pfi vySSim zaostfeni je zjevné,
ze p6r pronika az hluboko do struktury gelu. Povrch mimo tyto pory jiz také neni uplné hladky,
coz naznacuje, ze se zvrasnéni uplné nevyhladilo.

500%
40 pm

| 5000%
4 um

Obr. 15: Poly-HEMA gely zmrazeny po 24 hod v ethanolu a naslednych 24 hod ve vodé
a) cisty, b) pridavek PSS
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5.2 Transportni vlastnosti hydrogelu

Transportni vlastnosti hydrogelu byly zkoumany pomoci difiznich experimenti, které byly
provadeény postupem popsanym v kapitole 4.6. Snahou bylo zjistit, jaky vliv bude mit ptfidavek
PSS na tyto vlastnosti neboli jaky bude rozdil mezi interpenetrovanou a semi-interpenetrovanou
polymerni siti. Na zacatku byly pfipraveny roztoky rhodaminu o tiech riiznych koncentracich,
0,00025 g/1, 0,0005 g/1 a 0,001 g/l, které slouzily k sestrojeni kalibra¢ni piimky pro vypocet
koncentrace difundovaného barviva. Byla u nich zmétena absorbance pii 526 nm, ze které byla
ktivka sestrojena (obr. 16).
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Obr. 16: Kalibracni primka absorbance roztoku rhodaminu pri 526 nm

Béhem prvniho experimentu byla sledovana absorpce barviva do vnitini struktury gelu. Po
ponofeni gelu do roztoku rhodaminu byla kazdému vzorku pomoci spektrofotometru zméiena
absorbance v jednotlivych Casech. Z naméfenych spekter byla odectena hodnota absorbance
pro jednotlivé vzorky pfi vinové délce 526 nm. Z ptilozeného grafu (obr. 17), na kterém jsou
zobrazeny pramérné hodnoty absorbance v ¢ase pro vzorky s nejvyssi koncentraci rhodaminu,
je patrné, ze polyelektrolyt PSS diky svému naboji ma vétsi schopnost absorbovat do struktury
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Obr. 17: Graf zavislosti absorbance na case experimentu
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gelu roztok barviva. Mezi nim a barvivem probihaji na zékladé jejich opacného naboje
elektrostatické interakce. Z pocatku je tendence difiize opacna, to mize byt zpisobeno tim, ze
pridavek polyelektrolytu snizil pocet dostupnych difiznich trajektorii pro barvivo, a je tedy pro
hodnota absorbance je velmi podobna u obou piipadd. Cisty gel mél vyslednou koncentraci
roztoku barviva 5,17-107 g/l a roztok u gelu s ptidavkem PSS mél koncentraci 4,56-107 g/I.
Vysledek je zptisoben celkovou koncentraci rhodaminu, jez byla na zacatku zvolena. Po
24 hodinach, kdy experiment probihal, difundovalo témét veskeré mnozstvi barviva do gelu.
Dalo by se tedy fici, Ze doslo k ustaveni rovnovahy v systému. Hodnoty koncentraci pro vsech
18 vzorkll jsou zaznamenany v tabulce 5. Je zde vidét, Ze vySe zminénd tendence panuje u vSech
zvolenych roztokd rhodaminu. Na obr. 18 je sada vzorkl s nejvyssi pocatecni koncentraci po
24 hodinach ve vodé¢, kde je mozné se vizuelné presvédcit, Ze do gelt difundovalo barvivo.

Tabulka 5: Koncentrace roztoku barviva rhodamin v jednotlivych casech (X — cisty, PSS — pridavek)

Rhodamin 0,00025 g/l | Rhodamin 0,0005 g/l Rhodamin 0,001 g/1
X PSS X PSS X PSS

t [hod] ¢ [pg] ¢ [pg/] ¢ [pg/] ¢ [pg/] ¢ [pg/] ¢ [pg/]
2 1,688 1,796 3,335 4,167 6,076 7,171
4 1,072 1,133 1,749 2,319 3,258 3,936
6 0,656 0,671 1,117 1,179 2,272 2,104
8 0,394 0,394 0,779 0,733 1,641 1,379
10 0,394 0,394 0,687 0,609 1,411 1,118
24 0,194 0,209 0,240 0,179 0,517 0,456

Obr. 18: Sada vzorkii s nejvyssi koncentraci rhodaminu

V poradi druhém experimentu byl naopak kladen diiraz na zpétnou difizi z gelu do okolniho
prostiedi. Po 24 hodinach, kdy byly gely ponoieny do roztoku barviva, z n¢j byly vyjmuty,
oplachnuty a ulozeny do deionizované vody. Zde je vice zjevné, ze hydrogel s PSS dokaze
navazat vice barviva. Tentokrat totiz byla pouzita 100x vétsi koncentrace rhodaminu nez
u experimentu pfedchoziho. Hodnoty koncentrace roztoku rhodaminu po 24 hodinach absorpce
barviva gelem jsou zaznamenany v tabulce 6.
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Tabulka 6: Koncentrace roztokit rhodaminu po 24 hodinach (X-cista HEMA; PSS-pridavek PSS)

Rhodamin 0,025 g/l Rhodamin 0,05 g/l Rhodamin 0,1 g/l
X PSS X PSS X PSS
t [hod] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l]
24 2,809 1,847 7,235 5,908 13,743 12,716

Nameétena spektra absorbanci béhem ndsledného umisténi gelu do vody naznacuji, ze
dochazi k resorpci barviva. Nejprve nastane uvolnéni rhodaminu do vnéjsiho prostiedi gelu, ale
v urCity okamzik zac¢ina gel resorbovat barvivo zpét do své struktury. Méteni probihalo po
12 hodindch a nejvyssi koncentraci barviva dosahovalo vnéjsi prostfedi pravé pii prvnim
méteni, coz je viditelné na obr. 19, ktery zndzornuje zavislost absorbance na ¢ase pro nejvyssi
vstupni koncentraci rhodaminu a poté také v tabulce 7, kde jsou uvedeny primérné koncentrace
barviva pro vzorky. Resorpci mohlo zptisobit to, Zze rhodamin uvolnény v prvnich 12 hodinach
nebyl absorbovany ve vnitini struktufe gelu, ale spiSe adsorbovan na jeho povrchu. Proto doslo
k tak ndhlému uvolnéni do vody. Nasledné¢ mohl gel zacit botnat, zvétSovat svij objem
a pfijimat vodu s jiz vyplavenym rhodaminem. Tuto skute¢nost ovS§em vyvratilo vazeni vzorkil
béhem celého experimentu. Jejich hmotnost se nezvySovala, naopak trochu klesala, ale jen
v fadech promile, coz je zanedbatelnd hodnota a dé se to spise pficist Spatn¢ osuSenému vzorku
nebo chybé v méfeni. VSechny zaznamy hmotnosti jsou uvedeny v prilohach. Dalsi dilezity
ukazatel, ktery ndm toto méteni dalo je fakt, Ze PSS do sebe nejenom nabere vice barviva, ale
také diky svému naboji s nim patfi¢né interaguje a ve struktufe gelu ho vice udrzi. Koncentrace
rhodaminu je tedy po celou dobu této ¢asti experimentu niz$i u vzorkd hydrogelt s PSS. Tato
skuteCnost je opét zietelna na obr. 19.

Tabulka 7: Koncentrace rhodaminu ve vode béhem 72 hodin(X-cista HEMA; PSS-pridavek PSS)

Rhodamin 0,025 g/l Rhodamin 0,05 g/l Rhodamin 0,1 g/l
X | PSS X | PSS X | PSS
t [hod] ¢ [ng/] ¢ [ng/l] ¢ [ug/l]

12 9,434 6,261 19,258 12,559 44,221 30,238
24 4,937 3,705 11,620 6,970 33,333 15,824
36 2,566 2,904 5,430 4,213 18,719 8,802
48 1,811 2,088 3,459 3,305 8,356 5,445
60 1,826 1,996 2,612 2,859 5,784 4,737
72 1,765 1,749 2,134 2,412 4,306 3,782
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Obr. 19: Graf zavislosti priimérné absorbance na ktery ilustruje uvolnéni a zpétnou resorpci
barviva gelem poly-HEMA a poly-HEMA s pridadavkem PSS pro pocatecni nevyssi koncentraci
barviva

V ramci snahy vice porozumét, co se odehrava ve struktufe gelu béhem resorpce, byly gely
podrobeny také méteni na spektrofotometru s integracni kouli. Vysledna spektra ovsem neméla
o¢ekavany tvar. Z pocatku piky sméfovaly smérem doldi, ale tvar spektra vypadal v potadku.
To bylo nejspiSe zptisobeno nedostatecnym odrazem prochézejicich paprski od gelu. Tato
chyba byla odstranéna malym zrcatkem, na které se gel umistil. Smér piku byl jiZ v potadku,
ovSem tvar spektra neodpovidal predpokladim. Je mozné, Ze po prichodu paprsku gelem, byla
jeho trajektorie odrazem natolik zménéna, Ze nedopadal spravné na detektor.

Proto byly vzorky nakonec méteny na spektrofotometru od firmy Datacolor, ktery se pouziva
pro kolorimetrické analyzy pevnych vzorkt. JiZ pouhym okem je patrny rozdil mezi €istym
gelem a gelem s pridavkem PSS. Diky polyelektrolytu PSS dochazi ke zhasSeni fluorescence
a vzorky jsou zfetelné tmavsi barvy (obr. 20). Ve fluorescencni komote (expozice UVA zatfeni)
to bylo patrnéjsi.

Obr. 20: Vzorky bez a s pridavkem PSS, a) denni svétlo (1. X;2. PSS),
b) fluorescencni komora (1. PSS, 2. X)
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Vzorky méfené na spektrometru datacolor byly podrobeny analyze ve fazi ponoteni do vody,
kazdych 12 hodin, tak jako byla méfena absorbance samotnych roztokl. Vzorky byly umistény
na bilou kachlicku (obr. 21) a byla jim zméfena reflektance. Pii uvaze, ze veskeré paprsky byly
odrazeny zpét, mohlo dojit k jednoduchému piepoctu reflektance na absorbanci dle
nasledujiciho vztahu A = —log(R/100). Pfi vykresleni spektra bylo zfetelné, Ze maximalni
hodnoty absorbance v piku ptesahovaly limitni hodnoty, které je pfistroj schopny naméfit.
Barvivo rthodamin ma ve svém spektru ptitomny dva charakteristické piky. Jeden hlavni, se
kterym bylo pracovdno béhem vsech spektrofotometrickych experimentt, a to pfi vinové délce
526 nm. Druhy se vyskytuje pfi vinové délce 350 nm. S timto pikem se béhem ostatnich
experimentll nepracovalo hlavné i z toho dliivodu, Zze k méfeni byly pouzity plastové kyvety,
které nejsou schopné propustit UV zafeni, které zac¢ina od 400 nm. V tomto ptipadé bylo vsak
pracovano s pikem druhym. Kone¢na hodnota absorbance byla stanovena odectenim nejnizsi
hodnoty absorbance, kterd byla namétfena. Porovnanim spekter pro vzorky cist¢ HEMA
a s pfidavkem PSS zjistime, Ze dochazi k nepatrnému rozsiteni hlavniho absorpéniho piku. Tato
situace nastala pravdépodobné v dusledku nedostatecné detekce (intenzita absorpce se
v hlavnim absorpénim piku zvySuje, coz jiz spektrometr neni schopen detekovat, tim roste
i Sitka pasu). Poté je zfejmé, Ze vyska zakladni linie spektra i vyska druhého piku se lisi. To je
na zakladé¢ barevnosti pochopitelné. Vybrand spektra jsou k nahlédnuti v piilohach.
K sestrojeni kalibra¢ni kfivky v tomto ptipadé nedoslo. Proto jsou vzorky porovnavany na
zaklad¢ absorbance. Pro vybrané ucely této prace vSak dostacujici. Na obr. 22 a obr. 23 jsou
zobrazeny zavislosti absorbance na Case pro Cisty gel a gel s polyelektrolytem. V ptilohach je
také tabulka, kde jsou zaznamenany hodnoty absorbance vSech vzorkt po cely ¢as experimentu.
Je patrné, ze vzorky s PSS maji vétsi hodnotu absorbance nez gely bez néj, coz znaci vétsi
zabarveni vzorku. Priib&h v Case je v porovnani vzorkl odlisny. U cCistych gelii absorbance na
zaver klesa, kdezto u gelt s ptidavkem PSS ke konci experimentu absorbance roste. Klicovy
vliv zde mél pfitomny polyelektrolyt, ktery z diavoda elektrostatické vazby rhodaminu
zpusobuje jiz zminéné zhaSeni fluorescence. Tato skutecnost prokazala, ze ve vytvorené semi-
IPN siti dochazi k interakcim mezi polyelektrolytem a aktivni latkou, kterd byla do systému
difundovéana. Tato skuteCnost byla dilezitd pro gelovou matrici, ktera byla v této praci
navrzena. Byl naplnén hlavni motiv pro uskute¢néni téchto experimentt.

Obr. 21 Vzorky pro méreni na datacoloru umisténé na merici podlozni kachlicce
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Obr. 23: Graf zavislosti absorbance na case pro gely s pridavkem PSS
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Pro urceni presného Casu, kdy dochazi k resorpci barviva byla pouzita sonda s optickym
vlaknem a detektorem, kterd méfila absorbanci roztoku automaticky po 5 minutach.
Z namétenych dat je evidentni, Ze k bodu zlomu ptichazi u ¢istych geli okolo 6 hodin
a 55 minut, u hydrogell s PSS je to 8 hodin a 15 minut. Diky tomu bylo u dal$iho experimentu
postupovano dle kapitoly 4.6. Vysledky ukézaly, ze po vymeéné vody po kazdych 12 hodinach
dochdzi neustdle k difuzi rhodaminu z gelu do vnéjSiho prostfedi. U vzorkl, kde doslo
k vyméné vody jen pfi prvnich 12 hodinach, byl ptedpoklad, ze ke zpétné difuzi jiz nedojde.
Ale skutecnost byla opacna. Na zac¢atku po vyméné vody byla patrné diftize barviva do vnéjSiho
prostiedi po dobu nasledujicich 24 hodin. Poté se vSak opét projevila resorpce barviva a jeho
koncentrace zaala klesat. Situace naznacuje, ze mlZe dochdzet ke zménadm uskupeni
a navazani polymernich fetézct v disledku difuze rhodaminu. VSechny hodnoty koncentraci
jsouuvedeny v tabulce 8. Na obr. 24 a obr. 25 jsou vybrany vzorové grafy zavislosti absorbance
na Case pro stiedni koncentraci vstupniho roztoku rhodaminu jak pro Cisty gel, tak gel
s pitidavkem PSS. V pfilohach jsou zidznamy hmotnosti jednotlivych  vzorki
v ¢asovych intervalech.

Tabulka 8: Hodnoty koncentrace vzorkii (1 - celou dobu stejna voda, 2 - jednou vymenend,
3 - kazdych 12 hodin vyménéna)

Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
Pocactecnl 1 ) 3 1 ) 3

[g/1] t [hod] ¢ [pg/l] ¢ [pg/l]
12 9479 680,0 772,4 449.0 453,6 430,5
24 716,9 185,7 199,5 4259 284.0 107,1
0.025 36 305,8 2134 204,1 296,5 236,5 204,1
’ 48 259,6 153,3 125,6 222.6 199,5 107,1
60 250,3 125,6 116,4 199,5 176,4 88,7
72 2457 121,0 47,1 176.4 116.4 33,2
12 14653 1673,2 1821,1 1054,2 924.8 9941
24 1 049,6 453,6 486,0 619,9 2134 194,9
0.05 36 522,9 472,1 305,8 412,0 2873 2272
’ 48 301,2 268.8 2134 287,3 236,5 218,5
60 251,3 199,5 153,3 259,6 208,8 162,6
72 176,4 144.1 79,4 190,3 144.1 56,3
12 3987,8 4740,8 39277 3350,2 2 980,6 3054,6
24 3179,3 656,9 740,0 1 834,9 633,8 527,5
0.1 36 1 839,6 606,1 4952 10449 624.5 416,7
’ 48 883,3 398,2 282,7 564,5 393,6 2134
60 509,1 2827 2272 430,5 310,4 236,5
72 319,6 218.,0 121,0 338,1 208,8 102,5
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Obr. 25: : Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky s pridavkem PSS
(1 - celou dobu stejna voda; 2 - jednou vymenend, 3 - kazdych 12 hodin vyménéna)

045 -
0.4 -
035 x1
03 X 2
0.25 - 3
02 -
0.15 -
0.1 -
0.05 - % %

O T T T T T T T 1
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Al-]

¢as [hod]

Obr. 24: Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky cisté poly-HEMA
(1 - celou dobu stejna voda, 2 - jednou vymenéna; 3 - kazdych 12 hodin vyménena)

Ve snaze zabranit resorpci transportované latky byly pfipraveny gely pfimo s rhodaminem
ve své struktufe. Jejich pfiprava probihala jako v podkapitole 4.3, pouze k polymernimu
fetézci bylo ptidano takové mnozstvi rhodaminu, ze jeho vysledna koncentrace ¢inila 0,1 g/l.
Cili nejvyssi vstupni koncentrace roztoku barviva, se kterym se pfi difuznich experimentech
pracovalo. Gely musely byt ponechany syntetizovat po dobu 45 minut misto 30. Po této dob¢
mély totiz gely konzistenci spiSe lepkavého slizu. Mozné vysvétleni je to, Ze rhodamin
vstupuje do polymerizaéni reakce, a to tim zptisobem, ze tvoii vazby s volnymi radikaly, nebo
ze pro svou fluorescenci si ubird UV zéafeni. U gelu muselo dojit azZ ke zvradsnéni povrchu
(obr. 26), aby udrzel sviyj tvar. I tak byl vice tvarny a tendence stacet se byla obrovska. Také
barevné rozliSeni gell na zékladé ptidavku polyelektrolytu bylo zjevné ihned po syntéze.

U takto pripravenych gelti se opét projevil vliv polyelektrolytu, ktery udrzel v hydrogelu
vice barviva nez hydrogel bez néj. Béhem prvnich 24 hodin dochazelo k difizi z gelu do
vn¢jsiho prostiedi. Po této dob¢é vSak hodnoty absorbance, atedy i koncentrace barviva,
zacaly klesat. Ve srovnani nedosahla koncentrace difundovaného barviva takového maxima
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jako u pfedchozich experimentt se stejnou pocatecni koncentraci barviva. Ovsem ve vysledku
zlstalo ve vnéjSim prostfedi vice barviva uvzorkll pfipravenych piimo srhodaminem.
Respektive pokles od maximalni koncentrace byl daleko mensi. V1iv zde mohlo hrat pocate¢ni
vymyvani nezreagovaného monomeru. To samoziejmé chybélo v pfipravé téchto vzorkd,
protoze uz by zde doslo k difuizi barviva. Po 24 hodinach mohl byt monomer vymyty a gel
mohl zacit botnat. To by vysvétlovalo mensi pokles koncentrace rhodaminu v roztoku.
Vzorky byly po celou dobu i vazeny. Jejich hmotnosti tuto domnénku bohuzel nepodporuji.
Hmotnosti byly po celou dobu konstantni s malou odchylkou v f4du promile (viz ptilohy).
Dale je moznost, ze mohlo dojit k vymyti monomeru, ktery byl ¢aste¢né jiz navazan, ale vazba
nebyla dostatecné silnd. Rhodamin mohl toto prazdné misto zaplnit. Proto jeho pokles
koncentrace v roztoku.

Vse je patrné na obr. 27, ktery znazoriiuje graf absorbance jak vzorkll pfipravenych
s thodaminem, tak vzorkt, do kterych barvivo nejdiive difundovalo. Hodnoty koncentraci pro
vSechny vzorky s barvivem jsou uvedeny v tabulce 9.

Obr. 27: Vzorky syntetizovany primo s barvivem rhodamin
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Obr. 26: Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky pripravené s rhodaminem a bez nej

45



Tabulka 9: Hodnoty koncentrace rhodaminu pro vzorky syntetizované primo s barvivem

Pocitetni | Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
c (hod] 1 | 2 | 3 1 I

[g/1] ¢ [pg/] ¢ [pg/]
12 319,6 264,2 365,8 102,5 107,1 208,8
24 610,7 587,6 601,4 213,4 282,7 282,7
36 555,3 541,4 619,9 185,7 250,3 245,7

0,1 48 536,8 527,5 610,7 181,1 2272 250,3
60 518,3 504,4 587,6 171,8 204,1 250,3
72 499,8 4813 564,5 167,2 199,5 250,3
84 4952 462,9 5552 162,6 194,9 231,9

V poradi poslednim experimentu pro charakterizaci transportnich vlastnosti byl zkouman
vliv ethanolu na difuzni charakteristiky gelii. Vzorky byly tedy nejprve ponoteny na 24 hodin
do ethanolu, nésledné do vody, aby doslo k dokonalému promyti, a az poté do roztoku barviva
o koncentracich 0,0025; 0,005 a 0,01 g/l. Koncentrace byly voleny v souladu s experimenty,
pfi nichz byla studovana diftize barviva do geld. Pfi vyssi koncentraci jiz byla absorbance
neméfitelna. Odebrané mnozstvi roztoku barviva by se muselo fedit, nemohlo by se tedy vratit
zpét, a tim by dochdzelo ke zmenSeni objemu roztoku barviva, ve kterém byl gel ponofen. Pro
porovnani byl experiment proveden se stejnou koncentraci rhodaminu i u vzorki bez ponoieni
do ethanolu. Z namétenych spekter, odectenych hodnot absorbanci a vypoctenych koncentraci
je patrné, ze gely nabotnalé ethanolem pii difizi barviva do vnitini sktruktury absorbovaly
daleko vice rhodaminu neZ vzorky nabotnalé vodou. U vzorki €istych poly-HEMA gelti to byl
u nejvyssi koncentrace roztoku barviva az trojnasobek absorbance au hydrogelu s PSS
dokonce az ctyfnasobek. Jednim z moZnych vysvétleni je, Ze vyS8i absorpéni kapacita je
zpisobena pory, které byly patrné v kapitole 4.4.3, kde se ukazalo, ze k jejich tvorbé dochazi
pravé béhem prace s ethanolem. Diky nim mélo barvivo daleko snazsi trajektorii difuize.
Hodnoty koncentraci pro vSechny vzorky jsou shrnuty v pfilohach. V tabulce 10 jsou shrnuty
primérné hodnoty koncentraci po prvnich 24 hodinidch. Zavislost absorbance na case je
znazornéna na obr. 28.

Tabulka 10: Hodnoty koncentraci rhodaminu po prvnich 24 hodindach

Rhodamin Rhodamin Rhodamin
0,0025 g/l 0,005 g/1 0,01 g/1
X PSS X | Pss X | Ppss
t [hod] ¢ [mg/1] ¢ [mg/l] ¢ [mg/l]
2 1,131 0,962 1,802 1,687 5,118 3,937
4 0,730 0,638 1,242 1,122 4,304 3,249
S ethanolem 6 0,514 0,451 1,008 0,788 2,999 2,441
8 0,283 0,208 0,658 0,428 2,778 1,569
10 0,228 0,144 0,502 0,308 2,370 1,142
24 0,047 0,009 0,161 0,027 1,296 0,333
B 6 1,727 1,820 3,421 3,272 7,377 7,006
ez 10 0,888 0,606 1,801 1,214 5,543 4,082
ethanolu
24 0,423 0,204 0,957 0,387 3,735 1,458
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Obr. 28: Graf zavislosti prumérné absorbance na case behem 24 hodin

Poté nésledovalo ponofeni vzorkid s nasorbovanym barvivem do vody. I v tomto ptipad¢ se
u vzorkl, které byly plivodné botnany v ethanolu, projevila po urcité dobé resorpce. Po dobu
36 hodin se hodnota absorbance drzela zhruba na stejné hodnot¢. Poté je ale patrné, ze barvivo
zacalo opét difundovat do vnitini struktury gelu. Po prvnich 12 hodinach je zfetelny rapidni
rozdil mezi gely, ty s ethanolem zadrzuji barvivo daleko vice nez gely bez kroku piipravy
s ethanolem. U vysledné koncentrace barviva jiz tak patrny rozdil neni. Dokonce se v ptipadé
¢istého gelu stalo to, Ze gel s ethanolem vykazuje vyssi finalni koncentraci barviva v roztoku.
Je tedy pravdépodobné, Ze vySe zminény vyssi obsah makropori v gelech maji opravdu vliv na
difuzi do vnitini struktury gelu. U difuze do vnéjsiho prostiedi mohlo hrat roli praveé to, ze
barvivo se dostalo hloubéji do struktury polymerni sité, proto se ho tolik nedostalo ven.
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Obr. 29: Graf zavislosti absorbance na case po dobu 72 hodin
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5.3 Bariérové vlastnosti hydrogelu

Bariérové vlastnosti tohoto hydrogelu byly zkoumany pomoci difiznich cel, kdy v donorové
komoie byl pfitomny roztok barviva rhodaminu a v komote pfijimaci byla Cista deionizovana
voda. Pfesny popis je uveden v kapitole 4.6.1.

Nejprve byly experimenty provadény s Franzovymi, tj. vertikdlnimi, difaznimi celami
(obr. 30). Vysledky ukazaly, ze prichod gelem trvéa daleko déle, nez bylo o¢ekavano. Ovsem
se obsahem vody v hydrogelu klesa volny objem gelu dostupny pro difizni transport, roste
kiivolakost difuzni trajektorie atim i cCas, nezbytny k penetraci barviva membranou do
pfijimaciho roztoku. Prvni nenulové absorbance v charakteristickém spektralnim regionu tak
byla zaznamenana az dvandcty den. K odbéru vzorku byly pouzity injekéni sttikacky s dlouhou
jehlou tak, aby vzorek byl odebran z vnitini, dobfe michané ¢asti ptijimaci komory. Pii této
¢innosti dochazelo k vytvoreni bublinek a bylo potfeba se jich pii naplnéni zpét do komory
zbavit. To se podafilo opatrnym naklanénim cely. Pro ukdzku je zde pfilozené spektrum pro
odbér po 16 dnech (obr. 31). Je o¢ividné, ze 1 zde se projevuje vliv polyelektrolytu pfitomného
v gelu. Jeho naboj zfejmé vice zadrzuje barvivo, které méa snahu difundovat do
piijimaci komory.

0.14 1
0.12 1
0.1 A HEMA

= 008 - —— HEMA+PSS
0.06 -
0.04 -
0.02 1

0 T T T T A_I
300 400 500 600 700 800

Obr. 31: Franzovy difuzni cely prvni den (nalevo) a 20. den (napravo) experimentu
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Z divodu optimalizace (lepsi davkovani, odbér vzorku, smacena plocha, vice dostupnych
aparatur, a tedy moznost paralelniho méfeni vice vzorkl) byly nésledné pro tento experiment
vyuzity horizontalni difizni cely (obr. 32). Vzdy bylo pracovano s triplikaty, tfi vzorky ¢istého
gelu a tfi s ptidavkem PSS. Pracovni postup je popsan v kapitole 4.6.1. Celkem doslo ke trem
sadam téchto experimentti. Prvni a druhd sada pracovala s hydrogely ptfipravenymi dle kapitoly
4.3. Tteti sada byla pfipravena s gely, které byly pfed vymytim monomeru ponofeny na
24 hodin do ethanolu.

Obr. 32: Horizontalni difuzni cely (pocatek difuzniho experimentu)

Béhem prvniho experimentu byla prvni hodnota absorbance zaznamenand jedenéacty den od
zacatku experimentu. Poté probihalo méfeni kazdy den vyjma vikend aZ po jedenadvacaty den
od pocatku experimentu. Po celou dobu méfeni byla hodnota primérné koncentrace barviva
v ptijimacich komorach u vSech vzorku s PSS mensi nez u vzorkl bez néj (patrné na obr. 35),
kde je hodnota absorbance zavisla na case. Vliv polyelektrolytu na bariérové vlastnosti se tedy
projevil 1 u horizontalnich cel. Rozptyl mezi absorbancemi jednotlivych vzorkt byl ale velky.
U cisté poly-HEMA vice nez u gelt s pfidavkem PSS (obr. 33 a obr. 34). Hodnoty koncentraci
jednotlivych roztokli v ¢asovych intervalech jsou shrnuty v tabulce 11. VIiv na dobu trvani
diftize by podle matematickych vzorci méla mit plocha, kterou difuze probiha. Otvory u vSech
cel disponuji stejnym primérem 4 cm. Také tloustka gelu, diky stejné Petriho misce a stejné
davce objemu roztoku polymeru, by méla byt ve vSech ptipadech stejna.

Tabulka 11: Hodnoty koncentraci barviva v prijimaci komore pro jednotlivé cely

Podatedni Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
¢ tldem| 1 | 2 | 3 1 EE

(g1 ¢ [mg/l] ¢ [mg/l]
11 0,079 0,324 0,107 0,140 0,227 0,079
14 0,186 0,851 0,292 0,338 0,481 0,144
15 0,200 1,008 0,366 0,421 0,592 0,153

0,1 16 0,269 1,248 0,528 0,601 0,828 0,227
17 0,347 1,428 0,694 0,749 1,017 0,324
18 0,389 1,581 0,796 0,842 1,142 0,366
21 0,588 2,302 1,253 1,336 1,780 0,592
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33: Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky gelu s pridavkem PSS
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Obr. 34: Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky cistého poly-HEMA gelu
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Obr. 35: Graf zavislosti primérné absorbance na case
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Po ukonceni experimentu bylo nutné pii rozebirani cel zkontrolovat, zdali nedoslo
k protrzeni n€kterého z geli. Jejich okraje, které nejsou smacené a dotykaji se pouze sty¢nych
ploch cel, totiz vysychaji, a mohlo by dojit k oddé€leni celého tohoto prstence. Tato situace
béhem tohoto experimentu nenastala. U gelii byl dobfe znatelny rozdil mezi €istym poly-
HEMA gelem a s ptidavkem PSS, kdy kazdy mél Gplné jiné zbarveni opét pravdépodobné
v disledku zhaseni fluorescence (obr. 36).

Obr. 36: Vzorky cistého poly-HEMA gelu a gelu s pridavkem PSS po experimentu horizontalnich
difuznich cel

Ovsem pfi opakovani tohoto experimentu k této skutecnosti doslo (obr. 37). Jedna cela tedy
byla nasezena pozdé¢ji, coz se projevilo ve vypadku métfeni nékterych dnl z divodu
statniho svatku.

Obr. 37: Vzorek ktery se protrhl behem experimentu horizontdlnich difiiznih cel

Béhem druhého pokusu opét primérné hodnoty koncentraci prokazaly vyssi bariérovou
schopnost hydrogelii obsahujicich polyelektrolyt. Pii porovnani tohoto a ptedchoziho
experimentu jsou ale nyni hodnoty koncentraci nizsi. PoCate¢ni koncentrace roztoku barviva
byla pfitom stejna. Diftize trvala shodny pocet dni, k prvni detekci absorbance rhodaminu doslo
ve stejném dnu. Béhem syntézy geltt mohlo dojit k vétSimu sesiténi sité, trajektorie pro difuze
se vice zaktivila. Coz zna¢i nehomogenitu sité, kterd je pro hydrogely typicka. Ta se projevuje
1 vramci odchylky métfeni mezi jednotlivymi vzorky v celéch, ktera byla patrna i u prvniho
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experimentu. Je mozné, ze diky tomu prochézi mensi koncentrace barviva. Na obr. 38a obr. 39
jsou znéazornény grafy zavislosti absorbance na case pro vSech 6 vzorkll. Po skonceni
experimentu a nasledného rozebrani cel bylo ale patrné, ze u €istého gelu poly-HEMA ¢islo 2
doslo k nepatrnému protrzeni gelu pravé v mistech, kde bylo rozhrani smaceni gelu
a vysychani. Proto nebyl tento vzorek do vypocti primérnych hodnot zapocitavan. Na obr. 40
je znazornén graf primérné absorbance roztokil barviva na Case. V tabulce 12 jsou shrnuty
vSechny hodnoty koncentrace pro jednotlivé gely.
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Obr. 38: Graf zivislosti absorbance na case pro vzorky gelii s pridavkem PSS
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Obr. 39: Graf zavislosti absorbance na case pro vzorky cisteho poly-HEMA gelu
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Tabulka 12: Hodnoty koncentraci barviva v prijimact komore pro jednotlivé cely

Po&ateéni Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
¢ ftldem| 1 | 2 | 3 1 I
[g/1] ¢ [mg/1] ¢ [mg/1]
11 0,061 0,440 0,066 0,010 0,066 0,006
14 0,241 0,786 0,232 0,033 0,278 0,140
01 15 0,315 0,893 0,241 0,033 0,324 0,070
’ 16 0,384 1,142 0,366 0,107 0,481 0,176
17 0,315 1,331 0,421 0,116 0,588 0,213
18 0,384 1,428 0,477 0,135 0,685 0,278
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Obr. 40: Graf zavislosti primérné absorbance na case

Bariérni vlastnosti byly také zkoumény u vzorka, které byly pfedtim smaceny v ethanolu.
Opét bylo nasazeno celkem 6 cel (3 ¢ista HEMA, 3 s PSS). Bohuzel diky vétsi kiehkosti gelt,
ktera je zpiisobena pfitomnosti ethanolu, doSlo k prasknuti geli ucelkem péti vzorkd.
Z ¢asovych divodu jiz dalsi experimenty v difuznich celach nemohly byt realizovany. Jediny
vzorek, jez byl analyzovan, byl gel ¢isté poly-HEMA. Ten byl porovnan na zédklad¢ namétenych
absorbanci s predchozimi vzorky, které nebyly ponofeny do ethanolu (obr. 41). Hodnoty
absorbance se ve vSech méfenych dnech takika shoduji. Z diivodu nasazeni cely v jiny den
vychazely vikendy v jiné dny méfeni. Prubéh difize by mél byt kontinudlni a linedrni. Coz tak
také ve viech experimentech probihalo dokonce s vysokou hodnotou spolehlivosti (R>>0,97).
Z naméfenych dat mizeme tedy spekulovat, Ze vliv ethanolu na bariérni vlastnosti ¢istého
hydrogelu neni nijak vyrazny. Jen pro nadchazejici testy je potieba optimalizovat uchyceni gelu
mezi komory cely. Ty disponuji teflonovym krouzkem, do kterého se gely mohou pfipravit,
diky drazce, kterou ma na vnitini strané. Syntéza poly-HEMA gelu tak, aby drzel v tomto
teflonovém krouzku ovSem nebyla uspésna. Gel v drazce dostatecné neulpél a vypadaval z ni.
Navic pfi tomto experimentu, kdy se primér gelu vlivem ethanolu n¢kolikanasobné zvétsuje,
by ani tato varianta nebyla pfipustnd. Dale je pfiloZzend fotografie zachycena optickym
mikroskopem, kde je patrné krouceni vzorku neostrosti fotografie v urcité ¢asti snimku.
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Obr. 41: Graf zavislosti absorbance na case pro cisté poly-HEMA gely bez a s promytim v ethanolu

5.4 Studium transportnich vlastnosti gelii na molekularni arovni

V posledni sérii difiznich experimentli byl navrzen postup pro studium difuze rhodaminu
v gelu na molekularni trovni. Jednim z cilt tohoto experimentu bylo zaméfit se na to, co se
déje s vnitini strukturou gelu v dobé, kdy byla u makroskopicky realizovanych difaznich
experimentll pozorovéana resorpce barviva. Jednim z moznych vysvétleni tohoto jevu je
1 agregace molekul barviva, kterd by s sebou nesla i zménu fluorescen¢niho signalu rhodaminu.
Proto byly vzorky podrobeny analyze fluorescencni korelacni spektroskopii (FCS). Samotné
meéieni probihalo celkem komplikované. Gely nechtély ptilnout ke sklicku, pokud na ném
nebyla voda. Na obr. 42 je vidét nerovnost povrchu v blizkosti fazového rozhrani
vzorek/sklicko. Pro porovnani byly podrobeny méteni ivzorky, které nepiiSly do styku
s barvivem rhodaminu. Toto méfeni ukdzalo, Ze samotnda HEMA vykazuje piekvapivée silnou
autofluorescenci. Ta byla nejspiSe zpiisobena piidanymi stabilizatory do roztoku monomeru,
kterymi mohly byt slouceniny s benzenovym jadrem, které se Casto vyuzivaji jako lapace
volnych radikalti zabrafujici spontanni radikdlové polymeraci labilnich akrylatovych
sloucenin. Tyto slouCeniny jsou, jak je znamo, diky své rigidni struktufe, pfirozenymi
chromofory. Stabilizatory zistaly ve struktufe pfitomny, nebot pied syntézou nedoslo
k prec€isténi monomeru. Béhem vyhodnocovani vSech naméfenych vysledki byla snaha
vyfiltrovat korela¢ni kiivku pouze pro barvivo rhodamin, ale to se ani s vyuzitim pokrocilych
nastroji vyhodnoceni korelacni kiivky nepodatilo. Namétena autofluoresnce ma dobu Zivota
cca 3,5-3,6 ns, rhodamin mé okolo 3,9 ns. FCS mikrospektrometr neni schopny toto rozlisit
pfesné s malou chybou, tyto ¢asy mu splyvaji. Pfi porovnani Cerstvych a dfive pfipravenych
gell je zretelné, ze ty Cerstvé maji rychlejsi difuzni koeficient, a hlavné krasné¢ vyhlazenou
korela¢ni kiivku. Star$i gely maji pfitomny na zac¢atku kratky balast. Neni tedy mozné ptesné
urcit difuzni koeficient, ani co se odehrava s vnitini strukturou pfi ponoteni vzorku do vody
a diftzi do vnéjSiho prostfedi. Tuto metodu by bylo nutné optimalizovat, na coz bohuzel
z casovych diivodii nebyl prostor. VSechny naméfené hodnoty diftznich koeficienti jsou
shrnuty v tabulce v ptilohach. Také jsou tam vloZzeny dva piiklady korelac¢nich kiivek pro
Cerstvé gely a gely, které prosly vymyvanim. Na obr. 42 je mimo jiné i fotografie gelu, ktery
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nebyl ponofeny do roztoku barviva a je zde zfetelna autofluorescence. Na obr. 43 je snimek
povrchu gelu pod mikroskopem.

Obr. 43: Snimek povrchu gelu porizeny optickym mikroskopem
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6 ZAVER

Cilem této diplomové prace bylo na zaklad€ ziskanych informaci navrhnout metodu
charakterizace semi-interpenetrovanych polymernich siti gelt na bazi poly-HEMA v kontextu
potencidlnich aplikaci téchto materiali v nosi€ovych systémech. Poté na fad€¢ vzorka pravé
téchto hydrogell ovéfit moznost cilené manipulace transportnich a mechanickych vlastnosti.
Jako linedrni fetézec, ktery zabezpe¢i semi-IPN sit’ byl v této studii pouzit polyelektrolyt
polystyrensulfonat sodny, kdy jeho koncentrace v systému ¢inila 0,01g/l. Techniky strukturni
analyzy byly zvoleny SEM, kde byly vzorky podrobovany analyze ve vysuSené formé,
tzv. xerogelu. Dale byl sledovan vliv botndni gelu v ethanolu pomoci vazeni a méteni priméru
geld. Transportni vlastnosti byly zkoumany pomoci difiznich testil, pro analyzu bariérovych
vlastnosti poslouzily difuzni cely. Jako transportovana latka byl pfi testech vyuzivan roztok
barviva rhodaminu 6G o riznych koncentracich. Na zavér byly gely podrobeny fluorescenéni
korela¢ni spektroskopii pro uréeni difuzniho koeficientu.

Syntéza vybrané¢ho hydrogelu byla pfedmétem zkoumdni predchézejici bakalarské prace.
Pracovni postup z ni tedy vychazel. Zakladni charakteristické znaky hydrogelu, jako naptiklad
obsah vody, jiz byly také znamé. Strukturni vlastnosti byly ale zkoumény z toho pohledu, ze
gely zacCaly byt pted dalSimi experimenty podrobovany vymyvani nezreagovaného monomeru,
ktery zistal v jeho struktufe. Potfebny ¢as byl stanoven na minimaln¢ dva dny bez potieby
vymeénit vodu, ve které k procesu dochazelo. Vliv tohoto vymyvani byl studovan z pohledu
suseni a botnani. Do procesu byl také zahrnut krok s ethanolem, kdy byl vzorek do né&j ponoten.
Béhem této udalosti dochédzelo k horizontdlnimu roztazeni vzorkd az o 1 cm. Ke zvétSeni
tloustky gelu dochazelo v maximu o 1 mm. S tim samoziejm¢ souvisi i nartist hmotnosti gelu.
Dale gely s obsahem polyelektrolytu PSS, ity bez néj, byly v obou piipadech po nabotnani
ethanolem naprosto ¢iré, coz v ptipad¢ semi-IPN v surovém stavu neplatilo. Na druhou stranu
se v prostiedi ethanolu vyrazné zvySila kiehkost gelu. V dasledku botnani se poéry
roztrhnuti gelu. Pfi zpétném ponoieni do vody gely zacaly na své vaze opét ubyvat a smrstovaly
se. Reverzibilita tohoto d¢je byla prokazana. Procentudlni zastoupeni vody ¢inilo po celou dobu
vSech ¢asti experimentu zhruba 30 hm%.

Vysusené vzorky gelt byly podrobeny morfologické analyze pomoci skenovaci elektronové
mikroskopie. Ke zmrazeni vzorku bylo pfistupovano dvéma procedurami. Tou jednou bylo
Sokové zchlazeni ponofenim do tekutého dusiku a tou druhou pomalé mrazeni v laboratornim
mrazaku. Nésledné byly vzorky umistény do lyofylizatoru a sublimaci z nich byla odstranéna
voda. Vysledky ukdzaly, ze postup mrazeni nema na tyto gely vliv. Analyze byly podrobovany
jak vzorky s pfidavkem PSS, tak i bez ngj. Dale se analyza tykala Cerstvé pfipravenych geld,
gelt ponofenych na 24 hodin do ethanolu a vzorkt, které byly po ethanolu ponoteny jesté do
vody. Vysledky ukazuji, ze béhem mrazeni dojde k redukci pori a povrch gelii je hladky. Je
mozné, ze tato skutecnost byla zpiisoben nizkym obsahem vody, a tedy i malou velikosti por,
kterou HEMA disponuje. U vzork, které byly 24 hodin v ethanolu doslo ke zvrasnéni povrchu
a u nasledujicich gelt doslo k vytvoteni dér.

Experimenty pro ur¢eni transportnich vlastnosti jednozna¢né prokéazaly ovlivnéni difuzivity
nizkomolekuldrnich latek v gelech inkorporaci semi-interpenetrované polyelektrolytové
komponenty (PSS). Diky ni byl gel schopny do své struktury absorbovat vétsi mnozstvi
difundujici latky (rhodaminu). Ur¢ité v tom hrala roli elektrostaticka interakce polyelektrolytu
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a barviva, které jsou opacné nabité, a diky tomu se navzajem pftitahuji. Pii zpétné difuzi z gelu
do vngjsiho prostiedi, v tomto piipadé deionizované vody, bylo dokazano, Ze semi-IPN
hydrogely dokézi ve vnitini struktufe udrzet vetsi koncentraci barviva nez gely bez PSS. Doslo
téz k ptipraveé gelu s inkorporovanym barvivem hned pfi jeho syntéze. Takto ptipravené gely
vykazovaly vétsi pruznost a vétsi tendenci k tvarové deformaci. Ve vSech ptipadech vsak
dochazelo k resorpci barviva zpét do gelu. Béhem prvnich Sesti az osmi hodin difundovalo
barvivo ven do vnéjsiho prostiedi. Po uplynuti této doby ale koncentrace barviva zacala klesat.
Hydrogely zacaly rhodamin znovu absorbovat do své struktury. Pfi¢ina mohla byt v tom, ze
rhodamin vyplaveny na zacatku byl pouze na povrchu gelu a nebyl dostateéné absorbovany.
Bylo provedeno nékolik experimentii se snahou této resorpci zabranit. Zadny oviem nebyl
uspesny. Vzorky, které byly podrobeny vymyvani v ethanolu, prokazaly vyssi schopnost gela
absorbovat barvivo rhodamin, nez vzorky, které byly vymyvany jen ve vode¢.

Bariérové vlastnosti hydrogelt byly zkoumany pomoci difuznich cel. I zde doslo k potvrzeni
vlivu polyelektrolytd na diftzi gelovym prostiedim. Hydrogely obsahujici semi-IPN sit’
disponovali vy$§im uc¢inkem branéni prostupu difundujici latky nez gely bez ni. Diky kiehkosti
gelu po styku s ethanolem nemohlo dojit k vétSimu porovnani takhle upravenych gelt.

Mimo jiné ipro lepsi porozuméni resorpce barviva byla zvolena analyza pomoci
fluorescenéni korelacni spektroskopie jako nastroj pro studium difuze rhodaminu v gelu na
molekularni Grovni. Vysledky bohuzel ukazaly, Ze tato metoda neni bez budouci optimalizace
pifimo pouzitelna, nebot’ samotny hydrogel poly-HEMA vykazoval ptekvapiveé intenzivni
autofluorescenci, nejspiSe diky stabilizatorim, obsazenych v surovém monomeru. Fluorescenci
rhodaminu tak nebylo mozné v méfeném signalu identifikovat.

Ze ziskanych vysledku lze tedy konstatovat, ze diky semi-IPN siti jsme schopni modifikovat
transportni a bariérové vlastnosti vzorového poly-HEMA hydrogelu, coZ je klicovou vlastnosti
pro vyuziti téchto materidld v systémech sfizenym uvoliovanim [éCiv. V dalsich
experimentech by bylo zajimavé zaméfit se praveé na zminénou resorpci, kterd v gelech nastava.
Co ptesné ji zplsobuje a jestli se tomu da piedejit. Také pro mozné vyuziti FCS by bylo vhodné
pracovat s precisténym monomerem, coZ bude mit jisté vliv na syntézu gelu, kterd se bude
muset pozménit.
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8 Seznam pouzitych zkratek

IPN
semi-IPN
HEMA
poly-HEMA
EGDMA
PSS

FCS

SEM

interpenetrovana polymerni sit’
semi-interpenetrovana polymerni sit’
2-hydroxyethylmetakrylat
polyhydroxyethylmethakrylat
ethylenglykol-di-methakrylat
polystyrensulfonat sodny
fluorescencni korelacni spektroskopie
skenovaci elektronova mikroskopie
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10 Prilohy

0.05 1 stena voda

vyménéna voda

0.04 4 stejnd voda PSS
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Priloha 1: Spektrum absorbance po 24 hodinach behem vymyvani nezreagovaného monomeru

Priloha 2: Tabulka hmotnosti vzorkuit gelii podrobenych botnani v ethanolu a ndsledné ve vodé

Ethanol| Ohod | 2hod | 4hod | 6hod | 8hod | 10 hod | 12 hod | 24 hod

m [g]

X1 2,0872 | 2,6770 | 2,8715 | 3,0765 | 3,1928 | 3,5240 | 3,6352 | 3,9523
X2 2,0827 | 2,6470 | 2,9070 | 3,1162 | 3,2485 | 3,5964 | 3,6630 | 3,8789
X3 2,1029 | 2,7326 | 3,0159 | 3,2472 | 3,3861 | 3,7001 | 3,7613 | 3,9280
P1 2,1141 | 2,6825 | 2,9765 | 3,2315 | 3,3786 | 3,7520 | 3,8604 | 4,1500
P2 2,1527 | 2,6410 | 2,8454 | 3,0743 | 3,2039 | 3,5640 | 3,6838 | 3,9949
P3 2,1222 | 2,5902 | 2,8532 | 3,0852 | 3,2340 | 3,5734 | 3,6690 | 3,9695

Voda
X1 X 3,5320 | 3,3388 | 3,1342 | 3,0244 | 2,9054 | 2,8537 | 2,4720
X2 X 3,3759 | 3,1478 | 2,9093 | 2,8082 | 2,6871 | 2,6406 | 2,3079
X3 X 3,4283 | 3,1944 | 2,9446 | 2,8320 | 2,7193 | 2,6635 | 2,3472
P1 X 3,5993 | 3,3465 | 3,1011 | 2,9873 | 2,8602 | 2,8108 | 2,4430
P2 X 3,6151 | 3,4030 | 3,1849 | 3,0832 | 2,9548 | 2,9000 | 2,5151

P3 X 3,5001 | 3,2920 | 3,0862 | 2,9835 | 2,8654 | 2,8209 | 2,4652

Ethanol | 12 hod | 24 hod | 48 hod

X1 3,8973 | 4,3323 | 4,3512
X3 3,5238 | 3,9962 | 4,0195

P1 3,9233 | 4,4095 | 4,4620
P3 3,5226 | 4,0975 | 4,1395




Priloha 4. Fotky gelii cisté poly-HEMA a) po syntéze, b) 6hod v ethanolu, ¢) 12 hod
v ethanolu, d) 6 hod ve vodeé, e) 12 hod ve vode, f) 24 hod v ethanolu

Priloha 3: Fotky gelii poly-HEMA s PSS a) po syntéze, b) 6hod v ethanolu, ¢) 12 hod
v ethanolu, d) 6 hod ve vodeé, e) 12 hod ve vode, f) 24 hod v ethanolu
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Priloha 5: Spektrum absorbance roztoku rhodaminu (0,025 g/l) po 24 hodindch pro vzorky cisté

poly-HEMA
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Priloha 6: Spektrum absorbance roztoku rhodaminu (0,025 g/l) po 24 hodindach pro vzorky gelu
poly-HEMA s pridavkem PSS
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Priloha 7: Tabulka hmotnosti vzorkii gelii z experimentu ¢. 2

Koncentrace 24hod |54 odve | 36hod ve | 48 hod ve
. 0 hod v rhodami 9 9 v
rhodaminu nu vodé vodé vodé
¢ [gN] m [g]
1A 2,0490 1,9297 1,9302 1,9270 1,9374
1B 2,1520 1,9570 1,9455 1,9440 1,9506
0.025 1C 2,1563 1,9904 1,9704 1,9698 1,9812
’ P1A 1,9018 1,7073 1,6845 1,6840 1,6951
P1B 1,9448 1,7738 1,7573 1,7569 1,7575
P1C 1,6371 1,4875 1,4766 1,4693 1,4765
2A 1,9486 1,7845 1,7737 1,7650 1,7778
2B 1,9755 1,8406 1,8288 1,8226 1,8352
0.05 2C 2,1772 2,0622 2,0471 2,0438 2,0553
’ P2A 1,8152 1,6158 1,5940 1,5880 1,5940
P2B 1,8186 1,6404 1,6209 1,6164 1,6242
P2C 1,9132 1,7344 1,7177 1,7064 1,7133
3A 2,2164 2,1019 2,0867 2,0837 2,0879
3B 2,1660 2,0359 2,0240 2,0200 2,0269
0.1 3C 1,9237 1,8097 1,7975 1,7922 1,8625
> P3A 2,0850 1,8629 1,8392 1,8321 1,8403
P3B 1,9930 1,8058 1,7856 1,7797 1,7871
P3C 1,9990 1,8122 1,7870 1,7753 1,7852

Priloha 8: Fotografie vzorkii pro experiment ¢. 2
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Priloha 9: Spektra nameérenych absorbanci behem méreni pomoci integracni koule

Priloha 10: Tabulka absorbanci gelii pro vzorky mérené na datacoloru

Pocatecni t hod]
 [g/] 0 | 12 | 24 | 36 | 48 | 6 | T2
Al-]

A 0,4079| 0,4602| 0,4838| 04407 0,4527| 0,3891| 03719
B 0,3988| 0,4499| 04815| 05168 0,5758| 0,3756| 0,3924
0,025 C 03491 | 0/4702| 0,4395| 04414 04515 03248| 0,3587
’ PA | 08283 05199 0,5323| 0,5582| 0,6313| 0,6971| 0,7167
PB | 0,7471| 04974 0,5214| 0,5088| 0,5364| 0,6688| 0,6600
PC | 0,7056| 0,4963| 04722 0,5072| 0,5056| 0,6696| 0,6750
A 0,4650| 0,4872| 0,4938| 0,5328| 0,5430| 0,4389| 0,4427
B 0,5540| 0,5455| 0,5488| 0,5421| 0,5709| 0,4908| 0,4723
0.0 C 0,4648| 0,5409| 0,5130| 0,5161| 0,5203| 0,4167| 0,4092
0 PA | 09066 06020 0,6243| 0,6227| 0,7136| 0,8232| 0,8130
PB | 08425 0,5732| 0,5600| 0,6007| 0,5900| 0,8004| 0,7710
PC | 009866| 06223| 0,6091| 0,6183] 0,6791| 0,8874| 0,8932
A 0,6744| 0,6270| 0,6392| 0,7081| 0,7389| 0,6380| 0,6513
B 0,6347| 0,5980| 0,5960| 0,6112| 0,7390| 0,5480| 0,5977
o1 C 0,6547| 0,6772| 0,6363| 0,7015| 0,7325| 0,6305| 0,5450
’ PA | 09948 06481 0,6887| 0,7016 0,7360| 0,9185| 0,8997
PB 1,0035| 0,6681| 0,6520| 0,6518| 0,6896| 0,9509| 0,9239
PC | 09930| 06776| 0,6695| 0,6448| 0,6630| 0,9511| 0,9488
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Priloha 11: Spektrum absorbance pro cisté poly-HEMA gely mérené na datacoloru
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Priloha 12: Spektrum absorbance pro poly-HEMA gely s PSS mérené na datacoloru
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Priloha 13: Tabulka hmotnosti vzorkii gelii pro experiment ¢. 3 (A-stejna voda, B-vyménend po

12 hod, C-kazdych 12 hod vyménéna)

Koncentrace Ohod | 8hod | 24hod | 36hod | 60hod | 72hod
rhodaminu
¢ [g/] m [g]
1A 23028] 2.2889] 22963 23144] 23059] 23190
1B 202343  202268| 202384| 22402 22438| 22528
0,025 1C 22314 22362 22400 22410 22373| 2.2489
’ PIA | 22249 22334| 22356| 22362 22350 22500
PIB | 22598| 202594| 22646| 22706| 22734| 22806
PIC | 22444| 22453 22553 22494 22557 22729
2A 22792 202868| 202844] 22905 22915 23132
2B 23353  23270| 23359| 23305 23405 2.3460
0.05 2C 2,1848| 2.1674| 2.1900| 22119| 2,1949|  2,2002
’ P2A | 2,1598| 2.1698| 2,1700| 2,1768| 2.1732| 2.,1842
P2B | 202476| 202524| 202587| 22541| 22574 22757
P2C | 22486| 22551 22605| 22632| 22616] 22699
3A 23474 23533| 23544| 23595 23570 2.3698
3B 22430 22430| 22360| 22603 22517| 22644
- 3C 23037 23492| 23099 23116 23083| 23212
’ P3A | 22307 22292 22329| 22396| 22431| 22475
P3B | 22644| 22611 22699 22635 22675 22818
P3C | 2.1608| 2,1660| 2,1672| 2.1661| 21660| 2.1716

Priloha 14: Tabulka hmosnosti vzorkit gelu experimentu ¢. 4 (gel syntetizovan s rhodaminem)

0 hod 12hod | 24hod | 36 hod | 48hod | 60 hod | 72 hod | 84 hod
m [g]
1A 2,0183 1,6140 1,5690 1,5497 1,5404 1,5337 1,5200 1,5200
1B 2,0564 1,7317 1,6946 1,6749 1,6691 1,6541 1,6436 1,6437
1C 2,0530 1,6715 1,6363 1,6183 1,6041 1,5995 1,5874 1,5873
P1A 1,9212 1,5581 1,5122 1,4880 1,4729 1,4686 1,4542 1,4555
P1B 2,1026 1,7291 1,6803 1,6564 1,6426 1,6311 1,6180 1,6163
P1C 2,0527 1,6698 1,6352 1,6172 1,5988 1,5865 1,5752 1,5698
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Priloha 15: Tabulka koncentraci vzorkii experimentu ¢. 5, gely bez botndni v ethanolu

Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
Pocactecnl 1 ) 3 1 ) 3

(/] t [hod] ¢ [ng/l] ¢ [pg/l]
12 47,12 56,36 37,88 33,26 14,78 24,02
24 70,22 51,74 51,74 47,12 42,50 37,88
0.025 36 56,36 47,12 42,50 33,26 37,88 24,02
’ 48 42,50 47,12 42,50 33,26 19,40 19,40
60 60,98 33,26 56,36 33,26 42,50 33,26
72 56,36 37,88 47,12 33,26 28,64 28,64
12 65,60 84,08 93,32 42,50 60,98 74,84
24 74,84 74,84 88,70 60,98 65,60 84,08
0.05 36 51,74 51,74 56,36 47,12 47,12 60,98
’ 48 42,50 47,12 47,12 51,74 28,64 60,98
60 60,98 47,12 65,60 37,88 47,12 51,74
72 47,12 51,74 56,36 33,26 10,16 37,88
12 218,05 264,25 273,49 130,27 162,61 153,37
24 167,23 218,05 181,09 111,79 125,65 107,17
0.1 36 116,41 139,51 125,65 79,46 88,70 74,84
’ 48 84,08 88,70 93,32 47,12 60,98 60,98
60 97,94 93,32 111,79 56,36 74,84 51,74
72 70,22 84,08 102,55 42,50 51,74 51,74

Priloha 16: Tabulka koncentraci vzorkii experimentu ¢. 5, gely s botnanim v ethanolu

Pole-HEMA Poly-HEMA+PSS
Pocactecm 1 ) 3 1 ) 3

(1] t [hod] ¢ [ng/] ¢ [ng/]
12 33,26 19,40 24,02 14,78 10,16 19,40
24 33,26 14,78 24,02 14,78 19,40 5,54
0.025 36 28,64 14,78 19,40 14,78 24,02 5,54
> 48 24,02 24,02 24,02 14,78 19,40 10,16
60 14,78 19,92 19,92 10,69 15,69 6,31
72 28,64 19,40 19,40 14,78 19,40 10,16
12 37,88 28,64 47,12 24,02 14,78 33,26
24 37,88 37,88 42,50 24,02 14,78 14,78
0.05 36 47,12 42,50 47,12 14,78 24,02 14,78
’ 48 28,64 33,26 37,88 10,16 14,78 10,16
60 24,78 28,64 24,78 28,64 19,40 24,02
72 28,64 33,26 28,64 14,78 5,54 10,16
12 144,14 153,38 167,23 51,74 60,98 47,12
24 153,38 139,52 157,99 42,50 51,74 37,88
0.1 36 171,86 130,28 157,99 33,26 51,74 37,88
> 48 130,28 107,18 116,42 33,26 33,26 28,64
60 102,56 84,08 93,32 19,92 11,54 14,16
72 111,80 97,94 97,94 24,02 19,40 24,02
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Priloha 18: Tabulka hodnot difuznich koeficientii pri méreni FCS

D [um?/s] +Err
vymyvani HEMA 0,21 0,01
voda HEMA + PSS 0,38 0,03
vymyvani HEMA 0,36 0,01
EtOH HEMA + PSS 0,28 0,01
HEMA 0,17 0,01
po 24 hod ve | HEMA + PSS 0,15 0,01
vodé HEMA + EtOH 0,16 0,01
HEMA neobarvena 0,33 0,03
HEMA neobarvena 21,00 0,38
HEMA + rh 107° 26,00 0,27
Cerstvé HEMA + rh 10® hned 5,90 0,11
vzork HEMA +rh 10® 10 s 12,00 0,23
Y | HEMA + rh 10*® minuta 9,40 | 0,18
HEMA ’ + PSS 24,00 0.50
neobarvené
120 -
100 -
80
= 60 -
@)
40
20
O T T T T T T T 1
0.0001 0.001 0.01 0.1 1 10 100 1000 10000

korelac¢ni ¢as [ms]

Priloha 17: Korelacni kiivka pro Cerstvé pripravené vzorky
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Priloha 19: Korelacni kiivka pro vzorky, které prosly procesem vymyvani
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