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1. WPROWADZENIE

Polimery to makroczasteczki o masie czasteczkowej przekraczajacej 10 000
dalton6éw, zbudowane z jednostek zwanych merami. Powstajg one w reakcji poli-
meryzacji, polikondensacji lub poliaddycji. Ze wzgledu na pochodzenie polimery
mozemy podzieli¢ na dwie podstawowe grupy. Pierwsza stanowia zwiazki wyste-
pujace w przyrodzie lub ich pochodne nazywane polimerami naturalnymi.
Do grupy tej naleza migdzy innymi celuloza, jedwab, bursztyn, amyloza, amylo-
pektyna, kauczuk, proteiny, kwasy nukleinowe oraz znajdujace w ostatnich latach
szerokie zastosowanie chityna i jej pochodna otrzymywana na drodze deacetylacji
— chitozan. Drugg grupe stanowia zwigzki wytworzone przez czlowieka w wyniku
syntezy chemicznej — polimery syntetyczne (plastomery, elastomery). Najbardziej
znane polimery syntetyczne to polietylen, polipropylen, poliweglan, polichlorek
winylu, poliamidy i kauczuki syntetyczne.

Warunkiem koniecznym wystgpienia reakcji polimeryzacji jest obecnosc¢
w czasteczkach monomerow co najmniej dwoch grup funkeyjnych, zdolnych do
takiej reakcji lub wystgpowanie w monomerach liniowych lub pierscieniowych
wigzan wielokrotnych. W wyniku reakcji monomeréw dwufunkcyjnych powstaja
polimery liniowe, natomiast podczas reakcji troj- i wielofunkcyjnych monomeréw
powstaja polimery przestrzennie usieciowane. Wystepujace w sieciach polimerowych
odchylenia od wtasciwosci sieci idealnych moga by¢ spowodowane niepetnym
przereagowaniem grup funkcyjnych, tworzeniem petli wewnatrzczasteczkowych
i trwatymi splataniami tancuchéw polimeru. Ponadto rozktad wiazan sieciujacych
moze by¢ niejednorodny ze wzgledu na rézng reaktywnos¢ grup funkcyjnych.
Do anomalii w procesie usieciowania moze prowadzi¢ takze wyczerpanie si¢
reaktywniejszego (o wigkszej liczbie grup funkcyjnych) monomeru, znajdujacego
si¢ w uktadzie polimeryzujacym w matych ilosciach. Wtedy pozostate monomery
dwufunkcyjne tworza liniowe tancuchy.

Wyrdzniamy dwa rodzaje usieciowanych kopolimerdéw: zelowe i porowate.
Kopolimery o strukturze zelowej sg syntetyzowane z mieszaniny monomerow bez
dodatkowych rozpuszczalnikow. Ich wlasciwosci sa funkcja stezenia monomeru
sieciujagcego w kopolimerze. Kopolimery porowate powstaja podczas polimeryzacji
monomerow rozcienczonych réznymi ilo$ciami obojetnych rozpuszczalnikow.
Przy czym, jezeli sg to termodynamicznie dobre rozpuszczalniki, a stopien usie-
ciowania jest maty, nie wywotujg one porowatos$ci, ale zwigkszaja przenikalnos¢
ziaren kopolimeréw. Takie kopolimery nazwano ekspandowanymi. Jednym
z przyktadéw polimeryzacji porowatej jest polimeryzacja w zawiesinie (suspen-
syjna, perelkowa, mikroblokowa) [1-3]. Przebiega ona w kroplach monomeru
zdyspergowanego w niemieszajacej si¢ z nim cieczy. W wyniku polimeryzacji
krople monomeru stajg si¢ statymi czastkami polimeru zwanymi granulkami lub
peretkami. Faza rozpraszajaca jest najczesciej woda, a stabilizatorami polimery
zawierajace fragmenty hydrofilowe i hydrofobowe. Zmniejszenie rozpuszczalno-
$ci monomerdéw hydrofilowych w wodzie osiaga si¢ poprzez dodanie do fazy roz-
praszajacej soli nieorganicznych (np.: chlorku wapnia, chlorku sodu).



Polimery usieciowane znajduja bardzo szerokie zastosowanie. Stosuje si¢ je
jako sorbenty zamiast wegli aktywnych i maja nad nimi przewage, poniewaz
latwo ulegaja regeneracji za pomocg organicznych rozpuszczalnikow. Odzyskuja
wtedy pierwotne wiasciwosci sorpcyjne i1 nie wymagaja dodatkowej aktywacji.
Polimerowe sorbenty stosuje si¢ m.in. przy zatezaniu zwigzkoéw organicznych
znajdujacych si¢ w sladowych ilosciach w wodzie [4], do rozdziatu zwigzkow
organicznych (np. kwaséw, fenoli i ich pochodnych) [5] oraz jako wypetienia
kolumn chromatograficznych [1, 6]. W przemys$le stuzag miedzy innymi do
oczyszczania $ciekow [7], roztwordw cukrow od barwnych zanieczyszczen itp.
Polimery te sa rowniez powszechnie stosowane jako noséniki substancji biologicz-
nie czynnych np. do przylaczania biatek (w tym przypadku wykorzystuje sie
wlasciwosci adsorpcyjne nosnika, wigzania jonowe i kowalencyjne z grupami
reaktywnymi nos$nikéw). Najczesciej sa to kopolimery akrylowe usieciowane
dimetakrylanem glikolu etylenowego. Nosniki polimerowe znalazty takze zasto-
sowanie w chromatografii powinowactwa, w ktorej wykorzystywane jest
specyficzne oddzialywanie zachodzace pomigdzy substancja biologicznie czynna
a ligandem unieruchomionym na no$niku [8, 9].

Szczegblna grupe polimeréw stanowia hydrozele, czyli materiaty charakte-
ryzujgce si¢ bardzo duzym pecznieniem w wodzie, otrzymywane z monomerow
hydrofilowych (np.: akryloamid i jego pochodne, kwas akrylowy, skrobia oraz
chitozan). Znalazly one zastosowanie jako materiaty powszechnego uzytkowania
i materiaty specjalne. Do pierwszej grupy zaliczamy mi¢dzy innymi materiaty
higieny osobistej, ,,super-absorbenty” do uszczelniania w gornictwie, geologii,
budownictwie, stabilizacji gruntdéw przy pracach ziemnych, a takze preparaty do
granulacji materiatow pylistych i pasz, srodki gasnicze oraz jako porowate nosniki
w transporcie palnych ptyndéw. Specjalne hydrozele wykorzystywane sg jako:
opatrunki w leczeniu oparzen i uszkodzen skory, szkta kontaktowe, nosniki do
kontrolowanego uwalniania lekow, immobilizacji enzymow, materialy chromato-
graficzne oraz membrany do zastosowan specjalnych [1, 10].

W ostatnich latach prowadzone sg intensywne prace nad wykorzystaniem
hydrozeli pochodzenia naturalnego, a w szczeg6élnosci chitozanu. Polimery te
zastepuja materialy syntetyczne we wszystkich wymienionych wyzej obszarach
zastosowan. Najnowsze badania dotyczg zastosowania chitozanu w inzynierii
medycznej np. jako rusztowania komorkowe w warunkach in vitro i in vivo oraz
systemy kontrolowanego uwalniania lekow [11-17].

Hydrozele polimerowe reagujace skokowymi zmianami na niewielkie
bodzce ze srodowiska zewnetrznego nazywane sg rowniez ,.inteligentnymi poli-
merami” [18-24]. Zastosowanie odpowiedniego bodzca powoduje ich zmiany
mikro- i makrostrukturalne. Przy czym, na poziomie mikrostruktury wystepuje
zmiana charakteru powierzchni czgsteczek z hydrofilowej na hydrofobowg i na
odwrdét oraz zmiana tadunku na powierzchni czastek itp. Zmiany makroskopowe
polegaja na wytraceniu z roztworu w przypadku liniowych kopolimerow, gwat-
townej zmianie objgtosci w przypadku kopolimerow usieciowanych, a takze
zmianie zawarto$ci wody zwigzanej w przypadku hydrozeli [20]. Wrazliwo$¢ na
bodzce jest powszechng cecha biopolimerow znajdujacych si¢ w organizmach
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zywych. Na podstawie obserwacji tych zwiazkéw powstata idea wytworzenia syn-
tetycznych analogéw biopolimerdw, ktérych wrazliwos¢ na bodzce zewnetrzne
mozna kontrolowac [22]. Wrazliwe polimery nie tylko ,,rozpoznaja” bodziec jako
sygnal do gwaltownej zmiany swoich wlasciwosci fizycznych lub chemicznych,
ale odpowiedz na dany bodziec mogtaby by¢ proporcjonalna do jego intensywnosci.
Wsrod bodzeoéw stymulujacych polimery wyrozniamy czynniki fizyczne takie jak:
zmiany temperatury, pola elektrycznego, pola magnetycznego lub oddziatywania
mechaniczne. Do czynnikéw chemicznych wywotujacych przemiang fazowa
naleza: pH, sita jonowa, oddziatywanie z czasteczkami zwigzkéw chemicznych.
,Inteligentne” polimery moga by¢ wrazliwe na jeden lub kilka bodzcow jedno-
czes$nie. Zmiana temperatury, ze wzgledu na stosunkowo tatwy sposoéb jej kontrolo-
wania, jest najczgsciej wykorzystywanym bodzcem stosowanym w technologiach
farmaceutycznych jak i hodowlach komorkowych zarowno w testach in vitro jak
i in vivo. NajczeSciej] wykorzystywane formy polimeréw to usieciowane lub
odwracalne hydrozele, micele lub zmodyfikowane polimerami powierzchnie
substancji inertnych [22, 25].

Termoczute roztwory polimerow charakteryzujg si¢ krytyczng temperaturg
rozpuszczalno$ci (ang. critical solution temperature — CST). Jest to temperatura,
w ktorej uktad polimer-rozpuszczalnik ulega przemianie fazowej. Jezeli ponizej
temperatury CST uktad polimer-rozpuszczalnik jest jednofazowy, a powyzej
dochodzi do separacji faz, wéwczas mamy do czynienia z uktadem, ktory charak-
teryzuje si¢ dolng krytyczng temperaturg rozpuszczalnosci (ang. lower critical so-
lution temperature — LCST). W sytuacji odwrotnej uktad charakteryzuje si¢ gorna
krytyczng temperatura rozpuszczalnosci (ang. upper critical solution temperature
— UCST). W wigkszosci zastosowan wykorzystuje si¢ polimery rozpuszczalne w
wodzie i1 posiadajace dolng krytyczng temperaturg rozpuszczalnosci. Szczegdlnie
interesujacym polimerem jest poli(N-(L)-(1-hydroksymetylo) propylometakrylo-
amid, ktory jest wrazliwy nie tylko na zmiane temperatury, ale rowniez aktywny
optycznie [26] czy kopolimer blokowy poli(tlenku etylenu) i poli(tlenku propy-
lenu), ktory w temperaturze okoto 36°C wykazuje przemiang fazowa z zolu w zel,
natomiast w temperaturze okoto 50°C ulega ponownej przemianie z zelu w zol
[27, 28]. Wérdd naturalnych polimeréw wrazliwo$é na temperature wykazuja:
zelatyna [29, 30], skrobia [31, 32] oraz wiele innych polisacharydoéw np.: agaroza
[33], pochodne celulozy [34] (metylo-, propyloceluloza itp.) i chityny, w tym
chitozan [35-37]. Polimery te zeluja w roztworach wodnych podczas obnizania
(zelatyna, agaroza, amyloza) lub podwyzszania temperatury (chitozan, metyloce-
luloza, hydroksypropyloceluloza). Ich tancuchy tworza przestrzenne struktury
helikalne za pomoca oddziatywan fizycznych [25].

Istotnym parametrem wptywajacym na zdolno$¢ polimeru do sieciowania
jest konfiguracja makroczasteczki w roztworze. Jest ona wynikiem oddziatywan
polimer-rozpuszczalnik i polimer-polimer. W ,,dobrym” rozpuszczalniku domi-
nujg oddziatywania polimer-rozpuszczalnik. Czasteczki rozpuszczalnika solwa-
tuja tancuchy, a oddziatywania pomiedzy segmentami polimeru sg bardzo stabe.
W ,,ztym” rozpuszczalniku nastepuje agregacja segmentéw polimeru, w wyniku
ktorej tancuchy zblizaja sie do siebie, silnie ze soba oddziatujac tworza zwarty
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kigbek [38]. Wprowadzenie do polimeru grup hydrofilowych lub kopolimeryzacja
termoczutego monomeru z hydrofilowymi monomerami powoduje, ze zmniejsza
si¢ liczba grup hydrofobowych i jednoczesnie polimer jest bardziej hydrofilowy.
W konsekwencji natadowane grupy na powierzchni polimeru silniej oddziatuja
z czasteczkami wody, co prowadzi do podwyzszenia temperatury LCST [39-41].
Obnizenie temperatury krytycznej LCST mozna uzyskaé poprzez wprowadzenie
do polimeru grup hydrofobowych [42].

Na proces przemiany fazowej zol-zel, obok modyfikacji polimerow, wptyw
maja takze modyfikacje sktadu rozpuszczalnika m.in. dodatek soli niebioracych
bezposredniego udziatu w polimeryzacji. W przypadku polielektrolitow zmiana
stezenia soli w roztworze wplywa gtéwnie na oddziatywania jonowe stabilizujace
makroczasteczke. Proces ten jest zwigzany ze zmiang sity jonowej roztworu. Na-
tomiast w przypadku hydrozeli niejonowych, zwigkszenie stgzenia soli wplywa
na miedzy- i wewnatrzczasteczkowe wigzania wodorowe, oddziatywania polarne
oraz hydrofobowe. Pomimo przeprowadzonych badan, mechanizm wywotujacy
zmiany hydrodynamicznych wlasciwosci pozostaje nieznany. Jest to spowodo-
wane faktem, ze w kazdym przypadku oddziatywania polimer-s6l mamy do
czynienia rowniez z woda, jako rozpuszczalnikiem. Taki uktad dazy do zminimalizo-
wania energii swobodnej zaréwno poprzez dynamiczne zmiany konformacji poli-
meru, jak i zmiany struktury przestrzennej czasteczek wody przy okres$lonych steze-
niach soli [43]. Niewielkie stezenia soli powoduja obnizenie temperatury LCST.
Oprocz stezenia, istotne znaczenie majg rowniez typ soli oraz wartosciowo$¢ anionu.

Zawarto$¢ w roztworze, czgsto stosowanego, fosforanu sodu wywiera duzy
wplyw na potozenie LCST w roztworach polielektrolitow [26]. Sole fosforanu
zawierajgce jony metali dwu- i trojwartosciowych wywieraja wickszy wptyw na
LCST w porownaniu z solami metali jednowartosciowych. Efekt wysalania
mozna thlumaczy¢ zmianami w konformacji czastek wody, w otoczce hydratacyj-
nej polimeru oraz zmianami w oddziatywaniach pomigdzy polimerem a rozpusz-
czalnikiem w obecnosci soli fosforanowych. Elektrolit moze zaburzy¢ wysoko
uporzadkowang strukture czasteczek wody otaczajacych polimer, powodujac
wzrost jego hydrofobowosci, a w rezultacie powoduje obnizenie LCST i szybsze
wytracanie czasteczek z roztworu [38, 44].

Zjawiska zachodzace podczas zmian temperatury sg intensywnie badane
1 opisywane w pracach [39, 42, 45-50]. Do badan tych wykorzystywane sa rozne
techniki pomiarowe. Czgsto wykorzystywanymi metodami badawczymi sa
pomiary reometryczne zar6wno przy jednokierunkowej, jak i oscylacyjnej defor-
macji [36], pomiary metnosci, potencjatu Zeta czy sity jonowe;.

Zmiany zachodzace pod wptywem temperatury w obrebie fazy polimerowe;j
moga by¢ zastosowane w wielu dziedzinach wspotczesnej chemii i technologii.
Od ponad 50 lat wykorzystuje si¢ takie polimery w medycynie i farmakologii np.:
w uktadach kontrolowanego uwalniania lekow [24, 51-54], jako no$niki biatek
1 peptydow [55-58]. ,,Inteligentne polimery” sg wykorzystywane ponadto w pro-
cesach separacyjnych, np. odwadnianie roztworéw biatek i innych wielkocza-
steczkowych substancji biologicznie czynnych [24, 59, 60].
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W ostatnich latach jest obserwowany gwaltowny rozwdj inzynierii biome-
dycznej wynikajacy ze wzrastajacego zapotrzebowania na innowacyjne metody
leczenia oraz rekonwalescencji ofiar wypadkéw komunikacyjnych. Nowe
rozwiazania pozwalaja na zapewnienie tymczasowego, przestrzennego srodowi-
ska do wzrostu komorek i tkanek w postaci matryc polimerowych (nazywanych
skafoldem lub rusztowaniem) otrzymanej z hydrozelu w procesach in vitro lub in
vivo. Rusztowania te najczesciej wytwarzane sg z hybrydowych uktadow zawie-
rajacych polimery (kwas hialuronowy, chitozan, kolagen, fibryna) oraz materiaty
ceramiczne (m.in. sole wapniowo-fosforanowe) [15, 61-66].

Hydrozele zawierajace polimery z grupami zdolnymi do wymiany jonowej
lub do chelatowania metali s3 stosowane do oczyszczania wody i $ciekow,
w analizie metali oraz w zatezaniu ich roztworow (np. metale przejsciowe, lanta-
nowce, uran i tor). Niektore sg wykorzystywane w procesach separacji metaloen-
zymoOw lub jako nosniki dla jonéw metali w katalizie.

Szczegblnym przyktadem polisacharydu szeroko badanego w ostatnich
latach pod wzglgdem zastosowania w farmakologii i medycynie jest chitozan. Za-
wdzigcza to swoim wlasciwosciom antybakteryjnym [67, 68], antywirusowym
[69], przeciwgrzybiczym [70] oraz wielokrotnie wskazywanej biokompatybilno-
$ci oraz biodegradowalnosci [37, 71-74].

Chitozan jest polisacharydem nierozpuszczalnym w wodzie. Dobrze nato-
miast rozpuszcza si¢ w kwasach zaré6wno organicznych, jak i nieorganicznych.
W literaturze przedmiotu szeroko opisywane sg roztwory koloidalne chitozanu
otrzymane poprzez rozpuszczenie polimeru w kwasie chlorowodorowym z dodat-
kiem p-glicerofosforanu disodu (Na,-B-GP) jako substancji sieciujacej lub/oraz
regulujacej pH — przy czym w doniesieniach literaturowych trwa dyskusja co do
roli glicerofosforanu [75]. Ze wzgledu na niekorzystne wtasciwosci dla zdrowia
jonoéw CI” zawartych w rozpuszczalniku oraz jonéw Na' pochodzacych z hydro-
lizy glicerofosforanu zasadne jest wytworzenie rusztowan z wykorzystaniem
mniej szkodliwych substratoéw, umozliwiajacych uzyskanie przemiany fazowej
w poblizu temperatury ludzkiego ciata oraz w neutralnym pH. Ciekawym rozwig-
zaniem wydaje si¢ zastosowanie, jako rozpuszczalnika kwasu organicznego np.
octowego oraz glicerofosforanu dwuwarto§ciowych jonéw metali np. wapnia
(Ca*") lub magnezu (Mg*").
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