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Az értekezésben elofordulo roviditések

ACN acetonitril

AFM atomer6-mikroszkopia (Atomic Force Microscopy)
AMR antimikrobialis rezisztencia

a-TOC a-tokoferol (a-tocopherol), E-vitamin

CA celluloz-acetat

DA dopamin

DAB 1,4-diaminobutan

Dex dexpantenol, B5-vitamin

Dox doxorubicin

differencialis pasztazo kalorimetria (Differential Scanning

DSC
Calorimetry)
DSS 4,4-dimetil-4-szilapentan- 1-szulfonsav
ECM extracellularis matrix
energiadiszperziv rontgenspektroszkopia (Energy Dispersive
EbX X-ray Spectroscopy)
EHD elektrohidrodinamika
ES elektroszalhuzas (electrospinning)
EtOH etanol
EVA etilén-vinil-acetat
EDA Amerikai Egyesiilt Allamok Elelmiszer- és Gyogyszeriigyi

Hivatala (United States Food and Drug Administration)
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FDOF gyorsan old6do6 ordlis film (fast dissolving oral film)
Fourier-transzformdcios infravords spektroszkopia - gyengitett
FTIR-ATR teljes visszaverddés (Fourier Transform Infrared Spectroscopy
- Attenuated total reflection)
HDF emberi bor/kétészoveti sejt (human dermal fibroblast)
HPLC nagynyomasu folyadékkromatografia (High Pressure Liquid
Chromatography)
LiClI/DMAc littum-klorid/dimetilacetamid
kisfesziiltségli pasztazo elektronmikroszkopia (Low Voltage
LVSEM
Scanning Electron Microscopy)
MCR modularis kompakt reométer (Modular Compact Rheometer)
MDA malondialdehid
magneses vas-oxid nanorészecske (magnetic iron oxide
MIONP
nanoparticle)
MRI magneses-rezonancia képalkotas (magnetic resonance
imaging)
M, molekulatomeg
MWD tobbhullamhosszu detektor (Multiple Wavelength Detector)
NaDS / SDS natrium-dodecil-szulfat
NMMO/H,0O N-metilmorfolin-N-oxid/viz
NMR nuklearis magneses rezonancia (Nuclear Magnetic Resonance)
PAA poliakrilsav
PASP poliaszparaginsav
PBS foszfat pufferelt sooldat (Phosphate-Buffered Saline)
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PCL polikaprolakton

PE polietilén

PEG poli(etilén-glikol)

PGA poliglutaminsav

PLA politejsav

POD polioxadiazol

PP parhuzamos lap (parallel plate)

Pred prednizon

PSI poliszukcinimid

PU poliuretan

PVA poli(vinil-alkohol)

PVC poli(vinil-klorid)

PVP poli(vinil-pirrolidon)

SDF oldhato élelmi rost (Soluble Dietary Fiber)

SEM Pasztazo Elektronmikroszkopia (Scanning Electron
Microscopy)

SF selyem fibroin

SPI szo6jabab izolatum (Soy Protein Isolate)

TBARS lipid oxidaciods analizis (Thiobarbituric Acid Reactive
Substances assay)

TEM Transzmisszids Elektronmikroszkopia (Transmission Electron
Microscopy)

TFA trifluorecetsav



Kiss Eszter

TGA termogravimetrias analizis (Thermogravimetric Analysis)
TPU termoplasztikus poliuretan

TSA lemez tripton szdjaagar lemez

uv ultraibolya (ultra-violet)

VE E-vitamin

VE TPGS R, R, R-o-tokoferol poli(etilén-glikol) 1000 szukcinat
XRD rontgendiffrakcid (X-ray Diffraction Microscopy)
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1. BEVEZETES

A nanotechnolégia az anyagtudomany és a korszerii gyartastechnologiak
egyik legdinamikusabban fejlodo teriilete, amely lehetové teszi az anyagok
nanoszinti szerkezetének szabalyozasat és uj funkcionalis tulajdonsagok kialakitasat.
A nanoszerkezetli anyagok kiilonleges fizikai, kémiai és biologiai tulajdonsagokkal
rendelkeznek, amelyek jelentdsen eltérnek a tombfazishoz képest. A nanoszerkezet
kialakitasa lehetdséget biztosit olyan funkcionalis rendszerek 1étrehozasara, amelyek
nagy fajlagos feliilettel, szabalyozhat6 porozitassal, valamint kedvezd mechanikai és
biologiai tulajdonsagokkal rendelkeznek. Ennek koszonhetdéen a nanoszerkezetii
anyagok egyre szélesebb korben jelennek meg az egészségiigyben, a
gyogyszerhordoz6 rendszerek fejlesztésében, a szovetmérnokségben, valamint az
intelligens csomagolo- és szliranyagok eldallitasdban.

Az egyik legsokoldalubb nanoszal eldallitasi modszer az elektroszalhuzas
(electrospinning), amely nagyfesziiltségli elektromos tér alkalmazasaval teszi
lehet6vé polimer oldatokbol vagy olvadékokbdl mikro- és nanoszalak eléallitasat. A
technika elényei koz¢ tartozik az egyszeri kivitelezhetdség, az alacsony koltségigény,
a széles korben alkalmazhatdé alapanyagok hasznalata, valamint a szalak
szerkezetének és tulajdonsagainak pontos szabalyozhatosaga. Az elektroszalhuzott
anyagok kiemelkedden nagy feliilet/térfogat arannyal és porozus szerkezettel
rendelkeznek, amely kedvezd feltételeket biztosit kiilonféle bioaktiv anyagok
hordozasara és szabalyozott felszabaditasara.

Az elmult évtizedekben az elektroszalhiizott anyagok kutatasa jelentGs
fejlodésen ment keresztiil. A kezdeti sziiréstechnikai és ipari alkalmazasokat
fokozatosan felvaltottdk az orvosbiologiai fejlesztések, amelyek kozéppontjdban a
biokompatibilis és biodegradabilis polimerek allnak. A nanoszélas szerkezet szamos
tekintetben hasonlit a természetes extracellularis matrix felépitésére, ezért alkalmas
lehet sejtek megkotddésének, novekedésének és differencialodasanak tamogatasara.
Emiatt az elektroszalhuzott szalpaplanok igéretes jeloltek sebkotdzd anyagok és

gyogyszerhordoz6 rendszerek fejlesztésében is.
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Az orvosi célu alkalmazasok egyik legfontosabb kovetelménye a megfeleld
biokompatibilitds és sterilitds biztositasa. A hagyomanyos sterilizalasi modszerek
azonban sok esetben kedvezotleniil befolyasolhatjdk a polimerek szerkezetét,
mechanikai tulajdonsagait vagy a beépitett hatdéanyagok stabilitasat. Ezzel
parhuzamosan vilagszerte novekvo problémat jelent az antimikrobidlis rezisztencia
terjedése, amely 1j megoldasok keresését teszi sziikségessé a fertdzések
megeldzésében ¢s kezelésében. Egyre nagyobb igény mutatkozik olyan intelligens
anyagok fejlesztésére, amelyek onmagukban is képesek gatolni a mikroorganizmusok
szaporodasat, ezaltal csokkentve az antibiotikumok alkalmazasanak sziikségességét.

A funkcionalizalt elektroszalhuzott anyagok lehetdséget teremtenck arra,
hogy kiilonboz6 bioldgiailag aktiv komponenseket épitsiink be a szalak szerkezetébe.
Az egyik igéretes megkozelités fertétlenité hatasu vegyiiletek alkalmazasa. A klor-
dioxid régota ismert és széles korben alkalmazott oxidaloszer, amely hatékonyan
képes baktériumok, virusok és egyéb korokozok inaktivalasara. Jo diffuzids
tulajdonsaganak koszonhetéen olyan teriiletekre is eljut, amelyek a hagyomanyos
fertdtlenitési eljarasok szamara nehezen hozzaférhetok. A klor-dioxid prekurzoraként
alkalmazhaté natrium-klorit beépitése az elektroszalhuzott polimer szerkezetekbe
lehetdséget kinal Onsterilizalo, fert6tlenité tulajdonsagu sebkezeld rendszerek
kialakitasara.

A sebgyogyulds tdmogatasa szintén kiemelt kutatasi teriilet az orvosbiologiai
anyagfejlesztésben. A bor sériiléseinek regeneracioja Osszetett bioldgiai folyamat,
amelyet szamos tényez6 befolyasol. A vitaminok koziil kiilondsen a B-vitaminok és
az E-vitamin jatszanak fontos szerepet a sejtek miikodésében, az oxidativ stressz
csokkentésében ¢€s a szovetek regeneracidjanak eldsegitésében. E bioaktiv
komponensek elektroszalhtizott rendszerekbe torténd integralasa 0j lehetdségeket
nyithat a korszerii sebfed6 és gyogyszerleadd rendszerek fejlesztésében. Kiilonosen
jelentds kihivast jelent a vizoldhato és zsirban 0ldodo hatéanyagok egyidejli beépitése
ugyanabba a polimer matrixba, amely megfeleld technoldgiai megoldasokat és alapos
szerkezeti vizsgalatokat igényel.

Jelen kutatds célja olyan funkcionalizalt, elektroszalhuzassal eldallitott

anyagok fejlesztése ¢és jellemzése, amelyeknek fertdtlenitd vagy regeneraciot
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eldsegitd tulajdonsagaik vannak. Kutatbmunkank soran a vizsgélat targyat képezte a
kloritiont tartalmazd szalpaplanok eldallitasa, stabilitasa és benniik a fert6tlenitd
hatéanyag felszabaduldsa, valamint B- és E-vitaminnal funkcionalizalt nanoszélas
rendszerek kialakitdsa. A kutatds hozzajarulhat olyan innovativ bioanyagok
fejlesztéséhez, amelyek a jovOben hatékonyan alkalmazhatok sebkezelési és egyéb

orvosbioldgiai célokra.
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2. IRODALMI ELOZMENYEK

2.1 Az electrospinning technikarol altalanosan

Az elektrosztatikus szalképzés (elektroszalképzés, electrospinning, ES)
alapvetden a nanotechnoldgia tudomanytertiletéhez tartozik. Cooley és Morton 1902-
ben irt szabadalmail 2 tekinthet6k az eljaras els6 megjelenésének, azonban a
megfeleld vizsgalati médszerek hianya €s a potencialis alkalmazéasok korlatai miatt az
elektroszalképzett nanostrukturak iranti érdeklodés csak az elmult évtizedekben valt
szamottevove.

Jelenleg elektroszalképzéssel jellemzden polimer és keramia szalak allithatok
eld, elbre tervezhetd atmérével, ami néhany nm-t6l néhany pm-ig terjed.’ Az
elektrohuzott szdlaknak ma mar szamos felhasznalési lehetdsége van. A jelenlegi
kutatasok nagy része az orvos- €s szliréstechnikai alkalmazasokra, valamint a
szalhtizas termelékenységének ndvelésére dsszpontositanak. Alakjat tekintve a termék
altalanos esetben néhany mikrométer vastagsagu szalpaplan szerkezet, de
eléfordulhatnak egyéb megjelenési formak, példaul szalkotegek, fonalak is. Az
elektroszalhuzas bar latszélag egyszerlinek tiinik, a technika sokféleképpen
modosithatd Osszetett és fejlett anyagok, példaul kompozit pordzus szovetek
eloallitasara: pl. rétegelés, co-electrospinning, kevert electrospinning, tobbfuvokas

rendszerek, koaxialis gylijtok* * stb. alkalmazaséval.

2.2 Az electrospinning torténete

A 20. szazad elején Morton és Cooley bizonyitottdk az electrospinning
jelenseégét és fedeztek fel annak a lehetdségét, hogy ezzel a modszerrel vékony szélak
készithetéek. Emellett szabadalmaztattdk azokat az eszkozoket, amelyekkel
elektromos toltés segitségével folyadékokat lehet porlasztani.' % ¢ A késdbbiekben
W.B. Wiegand ¢s E.F. Burton irtak le az 6sszefiiggést az elektromos toltés €s a feliileti

fesziiltség kozott.” 1907 — 1920 kozott John Zeleny fizikus kzolt szamos publikaciot,
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amelyben folyadékokban és szilard feliileten torténd elektromos kisiilést vizsgalta.
Zeleny munkassaga tekintheté a modern electrospinning kezdetének.1°

A tovabbi elorelépés a kereskedelmi forgalomba hozatal felé A. Formhals-nak
koszonhetd, aki 13 év alatt 22 szabadalmat publikalt, amelyeknek kulcsszerepe volt
az elektroszalhtizas fejlédésében.!! Charles Ladd Norton, amerikai fizikus volt az elso,
aki elektrosztatikus uton olvadékbol huzott szalat és torekedett olyan anyagok
elBallitasara, amelyeket szigetelési és csomagolasi célokra lehet felhasznélni.!> Ebben
az idészakban a Fold mésik oldalan, a Szovjetunidoban N.A. Fuchs és munkatarsai
mutattak be az ultrafinom szalas anyagokat és kifejlesztették az elektroszalhuzott
anyagok felhasznalasat sziirési célokra. Ezért a teljesitménytikért Sztalin-dijat kaptak.
A munkajuk alapjara egy teljes iizemet hoztak 1étre, melyben elektroszalhtzassal
celluloz-acetatbol (CA) gazmaszkokat gyartottak. Az 1950-es években egy specialis
szlirémaszkot - ,,Lepestok” - készitettek a nukledris ipar szdmara.'

Az electrospinning folyamat elméleti megértésében Sir Geoffrey Ingram
Taylor-nak koszonhetiink jelentds elérelépést (1964 — 1965). Taylor meghatarozta azt
a matematikai modellt, amivel az elektromos erétérben a folyadékcsepp altal felvett
kup alak leirhato, ezt a karakterisztikus csepp alakot azéta Taylor-kuipnak nevezziik.
Az 1970-es években Baumgarten megallapitotta, hogy a szalak atmérdje fiigg a
folyamat és az alapanyag paramétereit6l, mint példaul az oldat viszkozitdsatol, a
polimer sugér atmér6jétdl és hosszatol, valamint az alkalmazott fesziiltségtol. "

Az electrospinning folyamata a korszer(i vizsgalati modszerek hianya miatt
csak késébb, az 1990-es évek utan valt népszerivé.® Azota az electrospinning

témaval foglalkozé publikaciok mennyisége exponencialisan novekszik (1. abra).



Kiss Eszter

5000 |

[eM] B

o o

[=] o

o [=]
] ]

2000 +

Publikaciok szama (db)
>
s

<
|

1995 2000 2005 2010 2015 2020 2025
1d6 (év)

1. abra A megjelent publikdciok szama electrospinning téméban, 1993 és 2025
kozott.

(Forras: web of science, ,, electrospinning”, 2026.06.16.)

2.3 Az electrospinning mikodési elve

Az elektroszalhtizas (electrospinning), az elektroporlasztassal
(electrospraying) egyiitt hasonld elektrohidrodinamikai (EHD) eljarasoknak
tekinthetok. A kezelt folyadék tulajdonsagaitol fiiggben az elektromos energia
alkalmazasa szalakat (elektroszalhuzas) vagy cseppeket (elektroporlasztas vagy EHD
porlasztas) eredményezhet.'* Az electrospinning folyamat a polimer oldatsugar
kialakitasahoz nagyfesziiltséget hasznal, ami gyorsan megszilardul az oldoszer
elparolgasanak, vagy az olvadék lehtilés kovetkeztében bekovetkezd
megszilardulasanak koszonhetéen. Ez az univerzalis modszer természetes ¢és
szintetikus polimerek, polimer 6tvozetek, fémek és keramidk esetén is alkalmazhato. '3
A rendszer egy fecskenddbdl all, amelybdl egy tiin keresztiil a polimer oldat vagy
olvadék folyamatosan aramlik az elektromos erétérbe.'>2! A folyamat sematikus rajza

a 2a. abran lathatd. A nagy elektrosztatikus mez6 hatasara a tii hegyén Taylor-kap (2b.
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abra) alakul ki a polimer cseppekbdl. Ha az alkalmazott erétér legy6zi az oldat feliileti
fesziiltségét, akkor a polimer nanoszal kilép a kipbdl, majd nyulik és gyorsul, amig
el nem éri a gytijtd kollektort.?? A tii alapt electrospinning mellett szamtalan modon
kivitelezhetdé a folyamat, példdul droéttal, forgd hengerrel vagy mas alaku

emitterekkel.?>-%°

) \

Fecskendd
Fecskendd pumpa

Polimer oldat

Emitter @
Kollektor - f } ‘

) Fesziiltség alkalmazasaval
Fesziiltség nélkiil

<

0poo Nagyfesziiltségli
pooo tpegység

Electrospraying  Electrospinnig

Emitter

Q0000 —

2. abra Az electrospinning késziilék sematikus rajza (a) és a Taylor-kip

kialakulasa (b)."
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3.1 Az elektroszalhuzast (ES) befolyasoléo paraméterek

Az electrospinning folyamatit szdmos paraméter jelent6s mértékben
befolyasolja, amelyek hatassal vannak a keletkez6 szovet mindségére és az iddegység
alatt képz6d6 mennyiségére. Ezek harom {6 csoportra bonthatok: az oldat
paramétereire (viszkozitas, feliileti fesziiltség, fajlagos vezetés, és dielektromos
allando), a folyamat paramétercire (alkalmazott fesziiltség, az oldat betaplalasi
sebessége, az emitter és a kollektor tipusa, és az ezek kozotti tavolsag), valamint a
kornyezeti paraméterekre (hémérséklet, nyomas és paratartalom). Fontos kiemelni,
hogy a paraméterek optimalizalasa kulcsfontossagii ahhoz, hogy megfeleld ¢és
reprodukalhat6 szalakat tudjunk eldallitani.

A nagyobb alkalmazott fesziiltség fokozza a szalsugar képzddését, igy
nagyobb mennyiségii szal keletkezik. Emellett, azonos betaplalasi sebesség esetén
kisebb és kevésbé stabil Taylor-kip alakul ki.?® Szamos tanulmanyban igazoltak, hogy
a nagyobb fesziiltség kisebb szalatmérot eredményez, mivel a tii hegyén megjelend
polimer oldat nyuldsat és elvékonyodasat noveli.?”> 2 Kis viszkozitast oldatokbol
nagy fesziiltségen torténd elektroszalhuzas soran masodlagos sugar is kiléphet, ami
szintén csokkenti a képz6dd szalak atmérdjét. Egy kivétel van, amikor kisebb
alkalmazott fesziiltséggel, a kritikus fesziiltség kozelében torténik a szalhuzas,
ugyanis ebben az esetben a leghosszabb a repiilési id6, igy tobb ideje van az oldatnak
a nyulasra.”’ Mig a nagy fesziiltség segiti a folyadékcsepp nyuldsat, egyuttal a nagy
potencialkiilonbség miatt gyorsitja a szal haladasat a kollektor felé, ez ellentétesen
nagyobb szalatmérét eredményez.’ Altalanos esetben az alkalmazott fesziiltség
értéke 10 — 50 kV tartomanyba esik.

Az emitter - kollektor tavolsagnak hatdsa van a folyadéksugar utjara és a
repiilési idore. Ha a fesziiltség konstans, az elektromos erétér csokken a tavolsag
novelésével. Altalanos esetben a kollektor - emitter tavolsdg 10 — 15 cm kozott van,
ez elegendd 1d6t biztosit az oldoszer elparolgasahoz. Abban az esetben, ha allando
fesziiltség mellett valtoztatjuk a tavolsagot, hasonld valtozasokat figyelhetiink meg a
folyadéksugaron és a kész szovet tulajdonsagain, mint amikor a fesziiltséget

valtoztatjuk.'® A tavolsag nvelése csokkentheti a szalatmérdt, mivel nagyobb nyulasi

12



Elektroszalhuzassal képzett, funkcionalizalt anyagok eléallitasa és jellemzése

tavolsag érhetd el.** A nyulasi tavolsag azt a hosszusagot jelenti, ami alatt a polimer
szal megszilardul, nem vékonyodik tovabb akkor sem, ha a kollektor - emitter
tavolsag nagyobb. Azonban egy bizonyos tavolsag felett, az elektromos er6tér annyira
lecsokken, hogy ujra elkezd néni az 4tlagos szalatmérs.! 32

Beachley és munkatarsai megallapitottdk, hogy egy tartoméanyon beliil az
oldat betaplalasi sebességének nincs jelentds hatésa a legtobb esetben.’* Azonban
Osszhangba kell hozni az oldat betaplalasi sebességét s a szalhuzasnak a sebességét.
Optimalis betaplalasi sebesség esetén éppen annyi oldat keriil az emitter hegyére,
amennyi oldat elfogy a szalképzddéshez. Az idealis betaplalasi sebesség esetén a
legkisebb a szalatmérok eloszlasa, barmilyen iranyt eltérés ettdl nagyobb szalatmérd
szorast eredményez.’* Amikor a betaplalasi sebesség tul nagy, az oldat periodikus
csepegése figyelhetd meg és gyongyoket tartalmazo szalak képzodnek (3. abra).
Szamos tanulmany névekvo szalatmérordl szamolt be nagyobb betaplalasi sebesség
esetében.>**” Abban az esetben, ha a betaplalasi sebesség az optimalis érték alatti, nem
éri el a szal képzddésének sebességét, a szalhuzas folyamata megszakad, a Taylor-kup
folyamatosan képzddik, majd 0Osszeomlik, ez szélesebb szalatmérd eloszlast

eredményez az eldallitott nanoszalak vonatkozasaban.*

¥,

S Y A e, o -V -
i % z ‘?;: T:‘; 1 g ?g.m".. '»:ﬁ&’.;'g-ﬂ
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o el T
3. dbra Gyongyoket tartalmazé PVA szovet SEM felvétele.?’
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Tobb kutatocsoportban igazoltdk, hogy az oldat fajlagos vezetésének
novelése javitja a nanostruktura mindségét, igy kevesebb gyongy képzddik és kisebb
a szalak atlagos atmérdje. A nagyobb fajlagos vezetés javitja a folyadéksugar nytlasat,
mivel az oldatban nagyobb az ionkoncentraci6. Tovabba a nagy fajlagos vezetés
noveli a szal hajlitasi instabilitdsat (bending instability), ami az elektrosztatikus
taszitas kovetkeztében kialakul6d oldalirdnyt kitérés, ami miatt ndvekszik a szal altal
megtett 0t.>% 3* A szalhuzasra szant oldatok fajlagos vezetése leggyakrabban
0,1 — 2 mS/cm tartomanyban van.

A szalhtizé oldat nagyobb viszkozitasa vastagabb szalatmérét eredményez.
Tul nagy viszkozitas esetében eléfordulhat, hogy az elektromos erétér nem elég erds
ahhoz, hogy a polimer szalat a kivant 4tmér6jiire nyujtsa.”’ Az electrospinning soran
az oldatok viszkozitasa nagyrészt 200 — 1500 mPas tartomanyban van. Az oldat
polimer oldat koncentracidja, annal nagyobb lesz a viszkozitasa. Ezért az oldat
koncentracidja egy bizonyos szint felé nem emelhetd. Azonban, ha tul kis
oldatkoncentraciot alkalmazunk, akkor a polimer Ildncok nem tudnak
Osszekapcsolodni, igy a folyadéksugar a kialakuldsa utan instabilla valik, és a
polimerszal cseppekre vagy gydngy0s szerkezetre esik szét. A PVA esetében, ha a
legkonnyebben szalhtizhatd, 80 000 — 130 000 g/mol molekulatomegli polimert
vessziik, az idedlis koncentraciotartomany 8 — 15 m/m% kdzott van.

Az idedlis polimer alapanyag elméleti szilardsaga és a kereskedelemben
kaphat6 tombforma kozotti szilardsagbeli eltérés akar ezerszeres is lehet (példaul PE
esetén). A szalatmér0 csokkenésével az anyag szilardsaga jelentdésen nd, igy
amennyiben a szalak atmérdjét a nano mérettartomanyba sikeriil csdkkenteni, akkor a
huzoszilardsag és a modulus elméletileg, azonos szalszerkezet esetén, a tobbszordsére
ndvekszik. Ennek magyarazata, hogy minél kisebb a szal atmérdje, annal nagyobb a
molekulalancok szalon beliili orientacidja az elektrosztatikusan eldallitott szal
iranyanak megfelelden.'®

Az elektroszalhizashoz az oldészer illékonysaganak egy optimalis
tartomanyba kell esnie, mivel a tal nagy €s a til kis illékonysag egyarant kedvezdtlen

szalmorfologiahoz vezet. Idealis esetben az oldoszer forraspontja 60 — 120 °C
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tartomdnyban van, de emellett meghatarozé az oldoszer parolgasi sebessége, illetve
gbznyomdsa. Illékonyabb oldat esetében szalagszerli (4. abra), lapos szdlak
képzddhetnek porusos feliilettel. Nagy illékonysagu oldat esetében el6fordulhat, hogy
a szalképzddés szakaszossé valik, mert a polimer megszilardul az emitter csicsan. Kis
illékonysagt olddszerek nedves, Osszeolvadt szédlakat eredményeznek, de ekkor

eléfordulhat az is, hogy egyaltalan nincs szalképzédés.®
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4. abra Szalagszeri(i szalak megjelenése PVA szioveten.’’

A kornyezet paratartalma befolyasolja a képzodo szalak atmérdjét, mind a
nagyobb és kisebb paratartalom esetében a szalatmérdk ndvekedése figyelheté meg.
Nagyobb paratartalom esetében a polimer kicsapddik, ahogy a viz kondenzalodik a
polimer sugar feliiletén, igy megakadalyozza a tovabbi nytlast. Kisebb paratartalom
esetében az oldoszer kdnnyebben parolog, igy hamarabb megszilardul a polimerszal.*°
Ennek megfeleléen a szalhlzas soran a paratartalmat optimalizalni kell, normal
laboratoriumi koriilmények kozott 40 — 60 % kozotti érték az idealis.

A kornyezet homérsékletének novelése gyorsitja az oldoszer parolgasat,

csokkenti a polimer oldat viszkozitasat, igy vékonyabb szalatmérdt eredményez.*!

15



Kiss Eszter

3.2 Szalhuzashoz hasznalt leggyakoribb alapanyagok

A nanoszalas szovetek gyartasa szempontjabol a legkritikusabb paraméter az
alkalmazott polimer anyagi mindsége.*” Mind a természetes, mind a szintetikus
biopolimerek alkalmazasa nagy figyelmet kapott az elmult évtizedekben a
gyogyszerkutatasban, mivel megallapitottak, hogy a bioldgiailag nem lebonthatd
szintetikus polimerek, mint példaul a polipropilén vagy a poli(éter-uretan)

szubsztitualhatok ~ lebomlo  biopolimerekkel, példaul polipeptidekkel®: #4

2

1%, poliészterekkel*® vagy poliamidokkal*’*®. A biopolimer alapt

poliszacharidokka
gyogyszerhordozd rendszerek, példaul a polimer - gyodgyszer konjugatumok
akadalyozhatjdk a  hatéanyagok  gyors  kiiriilését a  szabalyozott
gyogyszerfelszabadulds soran®, ami a kisebb, de tartds dozis miatt kevesebb

tSO

mellékhatashoz vezet™®, vagy lehetévé teszik a specifikus célzast, mivel biologiai

hozzaférhetéségiik is javithato.”!

3.2.1 Természetes polimerek elektroszalhuzasa

A természetes polimereknek  kedvez6  biokompatibilitaisuk  és
biodegradabilitasuk van és a z61d kdrnyezetbarat polimerek kdz¢é sorolhatoak. Szamos
természetes polimerbdl készitettek mar electrospinning technikaval nanoszalakat,
példaul poliszacharid nanoszélakat (cellulézbol és szarmazékaibol, kitinbdl és
kitozanbol, ciklodextrinbdl, hialuronsavbol, stb.), fehérje nanoszalakat (kollagénbdl,
zselatinbol, selyemszalbol, stb.) és nukleinsav nanoszalakat.'> Néhany leggyakrabban
hasznalt természetes polimer monomer egysége az 5. abran lathato.

A celluléz egy nem mérgezd, biodegradabilis, természetes poliszacharid,
emellett az egyik legnagyobb mennyiségben fellelheté forras a vilagban. Azonban
mas polimerekkel ellentétben a celluléz nehezen olddodik fel a gyakran hasznalt
oldoészerekben, az erds intramolekularis és intermolekularis hidrogén kotéseknek
koszonhetéen. Specialis oldoszerelegyekben (NMMO/H,0O, LiCl/DMAc) torténd
old4s utén azonban stabil szalképzddés figyelhetd meg elektroszalképzés soran.'> 52 A
kitin és a kitozan (kitin deacetilezett valtozata) szintén nagy mennyiségben elérhetéek

a Foldon, igy felhasznalasuk is egyre szélesebb korben torténik.
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A természetes, elsdsorban allati vagy emberi forrasbol izolélt biopolimerek
alkalmazasa az etikai kdvetelmények és a valtozatos kémiai dsszetétel miatt gyakran

bonyolult, ezért a tudoményos érdeklddés a szintetikus, de bioldgiailag lebonthato

polimerek felé fordul.*- 33
A) B) - 7
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5. abra Leggyakrabban hasznalt természetes polimerek monomer egységei.

A) celluldz, B) hialuronsav és C) kitin.

3.2.2 Szintetikus polimerek elektroszalhuzasa

A poli(vinil-alkohol) (PVA) széles korben hasznalt biokompatibilis polimer
az orvosbioldgiai alkalmazasokban. Kivald vizoldhatosaganak koszonhetéen képes
fokozni a  hidrofob  gyogyszerek  oldhatosagat’, emellett  szemészeti
gyogyszerhordozo rendszerekben is alkalmazhat6>. Ezzel szemben a polikaprolakton
(PCL) egy hidrofob, részlegesen kristalyos polimer, megfeleld biokompatibilitassal.>®
A leggyakrabban hasznalt szintetikus polimerek monomer egysége a 6. abran lathato.

A poliszukcinimid (PSI) egy cito- és biokompatibilis polimer. /n vivo
hidrolizal poliaszparaginsavva (PASP), amely aztan a vesekivalasztason és a beleken

keresztiil kiiiriil a szervezetbdl.4 3738

Igy €16 szervezetbe torténd beiiltetés utan nem
csak a nanorészecskék, hanem maga az implantatum is kiliriil az anyagcsere

folyamatok soran.® Enyhén lugos kdzegben és vizben (bar az utobbiban lassan)

crcr
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biokompatibilitasat.’” ¢ ® Pazmany és munkatarsai egy elektrohtzott hidrogélt
allitottak eld poliszukcinimid segitségével. A polimerlancokat 1,4-diaminobutannal
(DAB) térhalositottak, majd hidrolizis utan szalas hidrogélvaz (PASP-DAB) jott létre.
Tanulmanyoztdk a biokompatibilis mintak fagyasztva szaritasat, mint lehetséges
tarolasi modot és azt, hogy ez milyen hatdssal van a termék mechanikai
tulajdonséagaira.®!

Az orvosbiologiai alkalmazasok egyik legismertebb polimerje a politejsav
(PLA). A PLA nagyon népszertivé valt, mivel megijuld anyag (szerves forrasokbol,
pl. kukoricakeményitébdl allitjak €l8).> A PLA-nak tobb elénye is van, mint a
biokompatibilitds és a biodegradalhatdsag, megfeleld mechanikai tulajdonsagok,
koltséghatékonysag és sokoldalusag. Hatranya azonban, hogy hidrofob és rossz
sejtadhézioval rendelkezik, merev, valamint meglehetésen lassi a biologiai
lebomlasa, amik mind akaddlyozzdk az alkalmazhatosagat.* ** E problémak
megoldasara a multban kiilonbozé PLA kompozitokat fejlesztettek ki.®” Szamos
sikeres kompozitot dokumentaltak igéretes eredménnyel, azonban a szdvetintegracios

megoldasok jelenleg még korlatozottak.

A) B) 0 or ]

HO |, O ) n
D) _
\\/\/\/\O
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6. abra Leggyakrabban hasznalt szintetikus polimerek monomer egységei.

A) PVA, B) PSI, C) PLA és D) PCL.

18



Elektroszalhuzassal képzett, funkcionalizalt anyagok eléallitasa és jellemzése

3.2.3 Kompozit nanoszalak

Két anyag kombinalasa egymas gyengeségeinek lekiizdésére évtizedek ota jol
ismert technika. Korabban a kompozitokat csak a mechanikai tulajdonsagok javitasara
alkalmaztak, mig ma a kémiai, biologiai, s6t funkcionalizalhatosagi tulajdonsagok (pl.
gyogyszerhordozo rendszer, antibakterialis funkcié stb.) fokozaséra tervezik.®*7? Az
orvosbiologiai alkalmazasokhoz sziikséges kompozitok gyartasa azonban nem
konnyti feladat. Ezenkiviil ritkan talalni olyan anyagokat, amelyek nemcsak
kiegészitik egymast, hanem szinergikus tulajdonsagaik is vannak. Mindazonaltal a
szdvetsebészeti kompozitok meglehetdsen igéretesek.” 74

Az elektrosztatikus szalképzés vonatkozasaban eldallitott kompozitok
lényegében harom csoportba sorolhatok:

1) nanoszalakkal és szalpaplanokkal erdsitett kompozitok

2) nanorészecskékkel erdsitett nanoszalak

3) exokompozitok, vagy mas néven diszitett nanoszalak: olyan nanoszalak,

amelyek felszinéhez nanorészecskéket kotnek.

A harom kiilonféle kompozit nanoszerkezet sematikusan a 7. abran lathato. A
kompozit nanoszalak olyan nanorészecskékkel tarsitott szalak, amelyeknél a tarsitas
a szalakon beliil, vagy kiviil helyezkedik el. Az ilyen nanoszalak tehat dnmagukban is

kompozitoknak tekinthetok, emellett hibrid kompozitok erdsitanyagava is valhatnak.
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7. abra Electrospinning technikaval el6éallithaté kompozitok sematikus rajza.
A) nanoszalakkal erdsitett kompozitok, B) nanorészecskékkel erdsitett nanoszalak és

C) exokompozitok.

3.3 Az elektroszalhuzott anyagok biokompatibilitasa

Barmilyen implantatum elsddleges kovetelménye a biokompatibilitas, ami azt
jelenti, hogy sem az anyag, sem annak bomlasterméke nem lehet citotoxikus hatasu,
illetve immunoldgiai hatdst sem valthat ki.” A biopolimerek biomimetikus
szerkezetliknek kdszonhetden biologiailag megfeleld, biokompatibilis és nem toxikus
anyagok.”® A biopolimerek alkalmazasat azonban korlatozza az ellendrizhetetlen
mechanikai szilardsaguk és bomlasi sebességiik, valamint az esetleges mikrobialis
szennyezddésiik  (fertdtlenitési nehézségek).” A szintetikus polimerek kis
bioaktivitastak és hianyoznak beldliik a sejtadhézios helyek, azonban fizikai és
kémiai tulajdonsagaik sokkal jobban médosithatok a biopolimerekhez képest.”®

Orvosi alkalmazashoz a polimernek nem csak biokompatibilisnek kell lennie,
hanem bioldgiailag lebonthatonak is, vagyis le kell bomlaniuk az €16 szervezetben
biokompatibilis molekulakka, amelyek vagy tapanyagként keriilnek felhasznalasra,
vagy kivalasztodnak. Szamos példa talalhato a biokompatibilis, de biologiailag nem
lebonthato polimerekre: poli(etilén-glikol) (PEG), poli(etilén-oxid) (PEO), poli(vinil-
alkohol) (PVA), poli(vinil-klorid) (PVC) stb. Masrészt tobb természetes polimer

teljesiti az emlitett kdvetelményeket, példaul a hialuronsav €s kollagén stb., bar ezek
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a polimerek dragdk, Osszetételiik nehezen reprodukalhaté és fiigg attol is, hogy
honnan szarmaznak. Biokompatibilis és biologiailag lebonthaté polimerek kozé
tartozik a politejsav és a polikaprolakton. Ezek mellett poli(aminosavak), példaul
poliglutaminsav (PGA), poliaszparaginsav és ezek szarmazékai igéretes anyagként
jelennek meg az orvosbiologiai alkalmazasok szdmara, mivel kémiai szerkezetiik
peptidkdtéseken és aminosavakon alapul, amelyek enzimatikusan lebonthatdak.

Az implantatumok biokompatibilitasat valojaban kettds mérce alapjan lehet
megitélni, mivel erésen fiigg az adott alkalmazastol, milyen célbol iiltetik be.”- %
Példaul mig a gyulladasos reakcid és a kotdszovet képzodés elényods lehet a sérv
kezelésében, addig a mell- vagy ortopédiai implantaitumok esetében ugyanaz a
gyulladasos reakcid és a rostos tokképzOdés jelentSs hatranyt jelent.’'*° fgy a
biokompatibilitds alkalmazas-specifikusnak tekinthet6. A biokompatibilitasi ¢€s
szOveti integracidos problémak koézéppontjaban az idegentest-reakciok vannak.
Barmilyen anyag beiiltetése immunreakciot valt ki. Ennek a természetes folyamatnak
az a célja, hogy a szervezet elpusztitsa az idegen testet. Ha a pusztitas nem lehetséges,
a test egy un. fibrotikus kapszulat alkot, ami koriilveszi és elszigeteli az idegen testet,
ami nemcsak az implantatum miikodését akadalyozza, hanem sulyos szévodményeket
is eredményezhet (pl. haematoma, fertdzéses talyogképzOdés stb.).®® Ennek elkeriilése
érdekében a kutatasok a bioldgiailag felszivodo anyagok felé fordultak.®’ #8

A biokompatibilitds igazolasahoz az elsd 1épés a citokompatibilitas
bizonyitasa, ehhez tobbféle teszt érhetd el, pl.: MTT assay, CCk-8, XTT és a WST-1
(ezek a sejtek metabolikus aktivitdsdt mérik), valamint a Live/Dead assay
(fluoreszcens festéssel mutatja az €16 és az elhalt sejteket). ISO szabvany szerint 70 %
sejtéletképesség felett elfogadhatonak tekinthetd az eredmény. Az extracellularis
matrixként tervezett szovetek esetében a sejtek megtapadasat (cell adhesion) szoktak
vizsgalni, pl.: fluroreszcens festéssel (DAPI) és mikorszkoppal.

Egy anyag akkor tekinthetd biologiailag felszivodonak, ha a szervezetben
torténd felszivodas utan kiillonb6z6 utakon (azaz kilégzés, vizelés, emésztés) keresztiil
kiiiriil.”> 3% A biologiailag felszivodd anyagok lehetnek biologiailag oldodoak vagy
bioldgiailag lebonthatok. A biopolimerek biologiailag felszivodnak anélkiil, hogy

lebontast igényelnének, mivel feloldodnak a szovetek élettani kornyezetében. °0-92
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Ezzel szemben a bioldgiailag lebomld anyagok enzimatikus tton szivodnak fel.” > A
bioldgiai forrasbol (példaul kollagénbdl, alginatbol) szarmazo polimerek jellemzéen

enzimatikus modon®* %3

, mig a szintetikus leboml6 polimerek (pl. poliglikolsav,
poliszukcinimid) fizikokémiai lebontassal, enzim nélkiil®* **® bomlanak le.

Tovébbi fontos kovetelmény a mesterséges anyag pordzus szerkezete. Az
anyag megfeleld porozitasa lehetdvé teszi a sejtek behatolasat, valamint a tdpanyagok
esetében a 100 — 150 pm tartomanyban van, mig a 300 um-nél nagyobb atmérdjl
poérusok nem alkalmasak a sejtek novelésére, mivel nehezen tudjak athidalni a nagy
tavolsagot, igy nem képesek terjedni és haldzatot kialakitani.'® 1% Az electrospinning
soran véletlenszeriien rendez0dott szalakbol allo anyag készithetd, ami kis porozitast
eredményez, igy ez korlatozza az orvosbioldgiai alkalmazasokban valo
felhasznalasukat. Ennek érdekében egyensulyt kell talalni a kivant mechanikai
szilardsag és a porozitas kozott, mivel ez a két tulajdonsag ellentétes hatast.'*

A nanoanyagokkal kapcsolatos kutatasok soran fontos igazolni azt, hogy az
alkalmazott anyagnak semmilyen toxikus hatdsa nincsen, ehhez in vitro kisérletek
sziikségesek. A népszeriibb bioanyagok kozé tartozik a hialuronsav, a kollagén, a
polikaprolakton, a politejsav és szarmazékaik, amelyeket mar orvosi eszkdzokben is
hasznaltak, igy ezeket altaldnossagban biztonsdgosnak tartjak akar tartds
implantatumként is.'%% 104

A Dbiohasonlésag mellett a kémiai modositas lehetdsége az orvosi és
gyogyszerészeti kutatasban hasznalt polimerek kiemelten fontos sajatsaga. Példaul a
PSI reaktiv szukcinimidbdl all, viszonylag konnyen modosithato tobbféle biologiailag
aktiv molekulaval, amelyek erds nukleofil agenst tartalmaznak.* ' Ez a nagy
reaktivitas lehetové teszi, hogy vizes kdzegben nagy, kis vagy pH-fliggd oldhatosagi
poliaszpartamidokat  allitsunk eld, valamint noveljik az adhéziot, a
biokompatibilitast, szabalyozzuk a lebomlast vagy konjugaljunk
gyogyszermolekuldkat a polimer fSlancara.®® 9 17 Ezen jellemzOk szerint a
poliszukcinimid alapi polimereket széles korben tanulmanyozzak a gyogyszer- és

nukleinsav-szallitisban, szovetsebészet és bioképalkotas teriiletén, %8111
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34 Az elektrohuzott szovetek funkcionalizalasa

A biologiailag aktiv anyagokat fizikailag is be lehet épiteni a szélakba, az
electrospinning folyamata el6tt a polimer oldatban oldva vagy az elektrohuzott szalak
feliiletén utdlagos adszorpcidval. A gyartasi eljarasok elsésorban a kdvetkezdkre
oszthatok: fazisszétvalasztas (kicsapds), gyors prototipuskészités, szuperkritikus
folyadék technologia, porogén kilugozas, electrospinning, 3D nyomtatas, fagyasztva
szaritas, centrifugalis 6ntés, sablonozas és mikromintazas.!'> 113 A laboratoriumi és az
ipari koriilmények kozotti gyartasi eljarasok mind az elkésziilt szovetek méretében
mind az egységnyi id0 alatt legyartott szal mennyiségében kiilonbdznek. A
laboratoriumban egytlis rendszernél kb. 1 g/6ra, tobbtiis kialakitasnal 20 g/ora
iitemben allithatok eld, kb 10 — 30 cm-es szovetek. Kisilizemi technologiaknal mar
20 — 200 g/6ra, ipari kialakitasnal 0,2 —2 kg/ora termelékenység is elérhetd, de
léteznek mér nagyiizemi gyartok is 2 — 10 kg/éra kapacitassal. Uzemi kialakitasnal
akar tobb méteres szovetek gyartasa is megoldott.

Ezek a rendszerek a szovetekben kialakulo polimer-hatéanyag rendszer amorf
szerkezetének koszonhetden azonnali hatéanyag-felszabadulast biztosithatnak és
novelhetik a  gyogyszerek bioldgiai  hozzaférhetdségét.!'*  Ezenkivil a
gyogyszermolekuldkat konjugalni is lehet a polimerlanchoz az electrospinning
folyamat el6tt.®* A kovalens modositas megvédheti a gyogyszermolekulat a bomlastol,
megvaltoztathatja a sejtszintii felvételi mechanizmusokat és elnytjtott felszabadulést
biztosithat.!'* 113

Toéth és munkatarsai haromféle biokompatibilis polimer, nevezetesen
poli(vinil-alkohol) (PVA), e-polikaprolakton (PCL) és poliszukcinimid (PSI) alapt,
prednizont (Pred) és doxorubicint (Dox) tartalmazo elektrohuzott szalakat allitottak
el8.'3 Tobbrétegli elektrohuzott szdvetekrdl is beszamoltak, amelyek a fent emlitett
polimerekbdl allnak (PVA, PSI, PCL). Ezekhez Pred-et (Pred/PVA, Pred/PCL, és
Pred/PSI) és Dox-ot (Dox/PSI) adtak, valamint kémiailag kotttek Dox-ot (PSI-Dox).
Kimutattak a szovetek gyulladascsokkent6 hatasat, valamint vizsgaltak a Pred-toltet(i
szalak citotoxicitasat és sejtfelvételét az Osszes Dox-tartalmi minta esetében az

MDAMB-231 tripla-negativ eml6rak sejtvonalon, hogy igazoljak az elektrohuzott
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szalak kombindlt biologiai alkalmazhatdsdganak jelentoségét. Bebizonyitottak, hogy
a Pred nem befolydsolta az MDAMB-231 sejtek ¢életképességét. Az 4aramlési
citometrids eredmények a Dox nagyobb felvételét mutattdk, ha a PSI félancdhoz
konjugaltak. '3

To6th és munkatarsai kiilonb6z6 dopamin-konjugalt poliszukcinimideket is

eldallitottak electrospinning technikéval.®

Koréabban kimutattdk, hogy a dopamin és
a polimer f6lanc kozotti felhasithatd amidkotéseknek kdszonhetéen a dopamin (DA)
elnytjtott felszabaduldsa érheté el.* Toth és munkatarsai bemutattdk az
electrospinning fejlesztésének kritikus lépéseit, amelyek a PSI-DA konjugatumok
alapjan nanométeres tartomanyban homogén szélas halok képzddéséhez vezettek.®® A
sejtek életképességi és morfologiai vizsgalatai mellett a szalas polimer-gyogyszer
konjugatumok internalizaciojat konfokalis mikroszkoppal és aramlasi citometriaval is
monitoroztak ®, amely eredmények elbrevetitik és alatamaszthatjak a dopamin, mint
célzott molekula alkalmazasat polimer hatdanyag-leadé rendszerekben.!!®

A magneses vas-oxid nanorészecskék (MIONP-k) rendkiviil igéretes jeloltek
a teranosztika szamara.’’ '"""11% Mivel szuperparamagneses nanorészecskék®: 12
ezért a magneses impulzusmomentumuk a kiilsé magneses mez6 felé fordulnak és igy
nanomagnesként viselkednek. Amikor a kiilsd6 magneses mez6é megszinik, elveszitik
magneses impulzusukat (vagy makroszkopikus impulzusukat). Ezek a tulajdonsagok
nemcsak kivalé MRI kontrasztanyagokka teszik 6ket, de ami ennél is fontosabb,
képesek magneses hipertermikus hatast kifejteni, ami kulcsfontossdgi szerepet
jatszhat daganatos betegségek kezelésében.

A magneses hipertermia igéretes kiegészitd kezelés a rakos
megbetegedéseknél a kemoterapia és a sugarterapia mellett, amelynek célja a rakos
megbetegedések esetén az alkalmazott gyogyszerek és a sugarzas mennyiségének
csokkentése, kovetkezésképpen a mellékhatasok is csokkennek.'?! A hipertermikus
kezelés soran a rakos sejtek kornyezetét felmelegitik (40 —45 °C), ami a sejtek
pusztulasat (apoptozist) idézi eld. A rakos sejtek érzékenyebbek a hésokkra mint az
egészséges sejtek, igy az eljards némileg szelektiv.2! A nagy feliilet-térfogat
aranyuknak koszonhetéen hatékonyan képesek nagy mennyiségli folyadékot, kis

120, 122

méreti molekulakat és nanorészecskéket magukba zarni , amelyek a magneses
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nanorészecskék esetében jobb nanorészecske-eloszlast ¢és  egyenletesebb
hipertermikus hatést biztosithatnak.

A MIONP rendszereket mar korabban is vizsgaltdk. Zhang és munkatarsai
fibroblasztokat figyeltek meg elektroszalhuizott polikaprolakton-poli(etilén-glikol)-
polikaprolaktonon. PCL-PEG-PCL-magnetit (Fe;O4) membranokon kimutattak, hogy

7 Hasonld

a vas-oxid-mennyiség novelésével a sejtek életképessége nd.!!
eredményeket értek el Wang és munkatarsai, akik olajsavval bevont magnetitet
tartalmazo poli-L-laktid membranokat hasznaltak. Eredményeik megerdsitik, hogy a
vas-oxid jelenléte jobb sejtproliferaciot tesz lehetdvé és jobb adhézidt biztosit.!!®
Mivel a MIONP-k sejtadhéziora gyakorolt pozitiv hatasa és a proliferaciora jol
ismertek, ezért Veres és munkatarsai a MION-ok lehetséges teranosztikus
alkalmazasaival foglalkoztak vas-oxidot tartalmaz6 szalhuzott anyagokban.
Munk3ajuk soran PSI alapu, MIONP-vel toltott szovetet allitottak el6, amely magneses
hipertermia kezelésben hasznosithato. A kisérletekben kimutattak, hogy a PSI mintak
a kezelések utan is megtartottak extracellularis matrixszer(i szerkezetiiket, a szalak
nem egyesiiltek. A magneses hipertermids mérések soran a mintdk homérséklete
ismétlédéen tobb mint 8 °C-kal emelkedett 5 percig, ezért az eldallitott anyag
alkalmas lehet lokalis hipertermia kivaltasara. Az MRI vizsgalatok megerositették,
hogy ezek a mintak kontrasztanyagként hasznalhatok, mivel jo kontrasztot adtak az
implantalast kovetd 1. és 7. napon. Tovabba megerésitették, hogy a vas-oxid
részecskék nyolc nap utdn nemcsak jelen voltak a beiiltetés helyén, hanem nem is
diffundaltak el. Megallapitottak, hogy a vas-oxid részecskéket tartalmaz6é membranok

a daganatos megbetegedések potencialis kiegészitd kezelésére megfeleld jeldltek.'?
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3.5  Aszalpaplanok felhasznalasa

Az electrospinning modszerrel készitett anyagokat széles korben alkalmazzak
szovet- €s szliréstechnikai, levegd- €s viztisztitasi, szenzortechnikai, gydgyaszati,
orvosbiologiai €s -technikai teriileten, valamint mesterséges szovetek vazanyagakeént,
katonai véd6ruhazatokban és kozmetikai tertileteken.'®

Az electrospinning az egyik legtobbet kutatott technika a polimerek
nanoformulaldsaban gyogyszerészeti alkalmazasokhoz.'?* Az orvostechnika teriiletén
torténo alkalmazasuk harom csoportra bonthato: szintetikus protézisek, szabalyozott
gyogyszerleadast rendszerek és szervatiiltetések létrehozasara. Az electrospinning
soran eldallitott nanoszalas anyagok szamos gyodgyszerbeviteli utvonalra alkalmasak,

példaul transzdermalis'?> 126 oralis'?’ és lokalis'?® '2° gyogyszerbevitelre

130 131~ A kémiai szerkezet mellett a polimer fizikai

implantatumok esetén is
tulajdonsagai, mint példaul az atmérd, a mechanikai szilardsag és a kristalyszerkezet
nagymértékben befolyasoljak a beadas modjat és a hatdanyag-felszabadulas
kinetikajat.''* Mindazonaltal gydgyszerhordozé tulajdonsaguknak koszonhetden
alkalmasak antibiotikumok, rakellenes szerek, antioxiddnsok, proteinek és DNS
molekuldk szervezeten beliili célzott eljuttatasara is. A szalhuzott anyagok esetében a
nagy feliillet/térfogat ardny a jellemzd szerkezeti tulajdonsag, ami
gyogyszerhordozoként a hatdanyagok gyors felszabadulasat biztositja.

Az electrospinning lehetove teszi szalas membranok eldallitasat a természetes
szovetekben 1évo kollagén rostok széalainak atmérdjére jellemzo tartomanyaban. A
természetes anyagok (pl. kollagén ¢és hialuronsav) biokompatibilitasuknak
koszonhetéen megfeleléek a szovetekbe torténd implantalasra. Legtobbjiikk azonban
vizben jol oldddik, igy hajlamosak feloldodni, amint a test biologiai folyadékjaival
érintkeznek. Szdmos, vizben nem oldodo polimer all rendelkezésre, de névekvo igény
van olyan technikakra, amelyek a vizben oldhaté polimereket elérhetévé teszik az
elektroszalhuizasra, ezaltal a regenerativ/helyreallitd orvoslas szamara. A legtobb
biokompatibilis polimer vizoldhatd, ami human célii felhasznalas szempontjabol
elényos, nincs sziikség toxikus olddszerek alkalmazasara, azonban sok esetben a kész

szovetet mar meg kell 6vni attol, hogy nedvesség hatasara feloldodjon. Az egyik
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megoldas a polimerek térhaldsitasa lehet, ahol vizoldhat6 polimerek esetén hidrogél
jon létre, amelyek hajlamosak vizet felvenni és megduzzadni. A hidrogél szal
membranok a nativ lagy szovetek szerkezetéhez hasonlitanak kiilondsen, ha az
eldallitasukhoz a megfeleld polimert alkalmazzak. Azonban a rendelkezésre 4allo
technikakat a hidrogél-szalak elektroszalhtizassal torténd eldallitasdhoz bdviteni kell,

mivel nincs altaldnos stratégia ezen szalak eldallitasara.

3.5.1 Extracellularis matrix (ECM)

A szovettechnologia egy interdiszciplinaris teriilet, amely a mérndki és
¢élettudomanyok elveit alkalmazza a szoveti funkciok helyreallitasara, fenntartasara

132

vagy javitasara szolgald moddszerek kifejlesztésére.” A legtobb technika a nativ

extracellularis matrix (ECM) utanzésara szolgalod anyagokat hasznal, amelyek a sériilt

133 Az ECM hiromdimenzids

vagy beteg sejtek helyettesitésére alkalmasak.
nanofibrillaris szupramolekuldris szerkezetii, ami nagy mennyiségii vizet tartalmaz.
Ezért hasonldan viselkedik, mint egy gélszeri szerkezet, és nem csak oxigén- és
tapanyagszallitast tesz lehetové, hanem a szennyezdanyagok eltavolitasat is.

A nativ ECM rostos szerkezetének imitdlasa érdekében az electrospinning
technikat széles korben alkalmazzak.'** Szamos publikacio jelent meg a kozelmultban
a nanotechnologia teriiletén az elektroszalhuzott anyagokkal kapcsolatban,
amelyekben az alapvézat kiilonb6z8 biopolimerek alkotjak, példaul kollagén'® és
zselatin'*®, vagy szintetikus polimerek felhasznalasaval késziilnek, mint példaul
polikaprolakton '*7, poli(vinil-pirrolidon) * vagy szintetikus biopolimerekbdl késziilt
szalak, mint példaul a poli-L-tejsav'*® és a poliaminosavak®’ kiilon-kiilon vagy
kombinalva'¥.

A hidrofil polimerekbdl készitett hidrogélek magas viztartalmanak
kdszonhetéen a mechanikai tulajdonsagaik hasonloak az extracellularis matrix és a
lagyszovetek tulajdonsagaihoz. Kovetkezésképpen a hidrogéleket potencialis
alapanyagoknak tekintik a szovettechnologidban.'*! A magas viztartalmuk miatt
azonban mikrobidlis bomlast szenvedhetnek, ami befolydsolja a hosszi tava

eltarthatosagukat.'*?
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A szavatossag megodrzésének érdekében az FDA (United States Food and
Drug Administration) altal jovahagyott szovetpotlas soran hasznalt termékeket
— 80 °C-on mélyhiitéssel taroljak, de ezen termékek megfelel szallitasa igy nehéz és
koltséges.'** Egy masik lehetséges megoldas az elektrohuzott szdlak széritasa,
melynek sordn a viztartalmat olyan minimalis szintre csdkkentik, hogy a baktériumok
szaporodasa lecsokkenjen vagy teljesen meggatolhatd legyen'*?, majd felhasznalas
el6tt rehidrataljak a szoveteket. A fagyasztva szaritas egy kiméletes technika, amelyet
gyakran alkalmaznak h8érzékeny anyagok esetében. Azonban mind a szaritas'*’, mind
pedig a rehidratalas befolyasolhatja a mechanikai tulajdonsdgokat. Egy konnyen
tarolhatd és szallithatd elektrohtizott anyag hatalmas 1épés lenne a

szovetregeneraciohoz sziikséges termékek irdnyaban.

3.5.2 Klelmiszer-csomagolas (Food-packaging)

Szamos tanulméany szo6l az elektrohuzott nanoszéalak élelmiszeriparban
torténd alkalmazasar6l. FElsodlegesen ¢élelmiszer-csomagolasként, tapanyagok
kapszuldzasaban és szallitdsaban, enzim immobilizacioban és sziirési segédanyagként
hasznaljak.'** A kész membranokat utdlag hékezelik, modositjak a feliiletiiket vagy
bevonatoljak, hogy az élelmiszeripar szamara megfeleld tulajdonsagu termékeket
készitsenek.'*

A nanoanyagok egyedi tulajdonsagainak kdszonhetéen az elektroszalhuzott
biopolimerek nagy elénye a biztonsag és a biodegradabilitas.!*¢ Az élelmiszeriparban
a poliszacharidokat széles korben hasznaljak, mert nem toxikusak'¥’, fogyasztasra
alkalmasak'®®,  emészthet6ek!*, biokompatibilisek, biodegradabilisak'® és
megujithatdak. Az élelmiszer tarolas soran torténd antimikrobialis anyagok elnyujtott
leadasara is alkalmazzak.'!

Az elektroszalhuzott alginat egy igéretes jelolt a mikrotapanyagok és mas
bioaktiv komponensek stabilizalasara és védelmére.!”> Mindazonaltal tiszta alginat
oldatbol nem lehet szalat huzni, a tal nagy viszkozitasa és a molekulalancok
merevsége miatt. Azonban, poli(vinil-pirrolidon) (PVP) vagy poli(etilén-oxid) (PEO)

hozzdadasa az alginathoz jelentSsen javitja az oldat elektroszalhizhatosagat.'> Az
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elektrohuzott alginat hasznalata antibakterialis hatdsa miatt megfeleld lehet élelmiszer
csomagoloanyagként.'5*

A természetes polimerekkel szemben a szintetikus polimereknek kivalo
tulajdonsagaik vannak. A szintetikus polimerek nagy tisztasdgban nagy léptékben
konnyen eldallithatok. Az élelmiszeriparban az elektrohtiizott nanoszéalak
alkalmazasakor a kovetkezdket kell figyelembe venni. El6szor is maga a polimer és
az oldoszer nem lehetnek toxikusak és jo biokompatibilitassal és biodegradabilitassal
kell rendelkezniiik, valamint biztositani kell, hogy elfogyasztasuk utan ne okozzanak
kart az emberi szervezetben. Masodszor a polimernek nem Iehet karos hatasa sem az
étel Osszetételére, sem a fogyaszthatdsagara. Ezen elvarasok miatt csak limitalt szamu

alapanyagokbol szintetizalhatok nanoszalak az élelmiszeripar szamara, pl.: PCL,

PVA, PEO és PLA az idealis jeloltek az élelmiszer szektor szamara.'>®

3.6  PVA alapu elektrohuzott szalpaplanok

Rwei és munkatarsai a PVA elektro-szalhtizhatosagat vizsgaltak kiilonb6zo
paraméterek valtoztatasa mellett. Azt tapasztaltak, hogy a pH valtoztatdsa
jelentéktelen mértékben befolyasolta a szalak képzdodését. Megallapitottak, hogy egy
negativan befolyésolja az ES folyamatot, mivel a nyulasi viszkozitds csokkent az
elektromos vezetoképesség ndovekedése helyett. A kisérleti eredmények azt mutattak,
hogy a PVA-oldat ES feldolgozhatosaga elsdsorban az oldat koncentracijatol,
masodsorban pedig a polimer molekulatomegétol fiigg. Megallapitottak, hogy
nagyobb molekulatomegii PVA kisebb koncentracié tartomanyban alkalmas
elektroszalképzésre. A 88 000 g/mol molekulatomegii PVA 6 — 14 tomeg% kozotti
oldata volt alkalmas szalképzésre. A kisérleti eredményeik igazoltdk, hogy a PVA
koncentracio felsé hatara (14 m/m%) ersen dsszefiigg a nyulasi viszkozitassal.!>

Samani és munkatarsai azt tapasztaltak, hogy ha a PVA koncentracié nagyobb
mint 8 tomeg% volt, akkor a szalak morfologiaja gyongyosrol egységes szerkezetiivé
valt és a szalatmérdk 220 nm-rdl 740 nm-re novekedtek. Nagyobb koncentracidban,

az optimalis feletti tartomanyban (14 tomeg%) gyongyods nanoszalak keletkeztek.
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Ezenkiviil 15 tdmeg%-ndl nagyobb koncentracid esetén az elektroszalhtuzasi
folyamatot nehéz volt folytatni az oldat nagy viszkozitisa miatt.'>’” Az emitter és a
kollektor kozotti tavolsdg novelésével azt tapasztaltdk, hogy az atlagos szalatmérd
~570 nm-r6l ~360 nm-re csokkent, az optimalis tdvolsdgot 16 cm-nek hatdroztak
meg. Az alkalmazott fesziiltség 17 kV-rol 19 kV-ra novelésével az atlagos szalatmérd
480 nm-r6l 410 nm-re csokkent. Az alkalmazott fesziiltség noveli a csepp
toltésstiriségét és a polimer sugarra hato elektrosztatikus erdt, ezért az atlagos
szalatmérd csokkent.'’

Koski és munkatarsai munkajuk soran azt tapasztaltak, hogy a PVA szal
atmérdje noétt a molekulatomeg (M,) novelésével. Azt tapasztaltadk, hogy
9000 — 13 000 g/mol molekulatomegnél a szalas szerkezet nem stabilizalddott
teljesen és gyongyok jelentek meg a szalakon. Ahogy a molekulatomeget novelték
13 000 — 23 000 g/mol-ra, a szalas szerkezet stabilizalodott. 31 000 — 50 000 g/mol
molekulatdmegénél viszont mar ellaposodott szalakat figyeltek meg. Megallapitottak,
hogy minden vizsgalt molekulatémegli PVA-nal van egy minimalis koncentracio,
amely a szalas szerkezet stabilizalasdhoz sziikséges, és egy maximadlis koncentracio,
amelynél az oldat szalhuzasa ellehetetlenedik. A szalak atméréje a molekulatomeggel

crcr

szalak kozotti tavolsag is nétt.*’

3.7 Kloritiont tartalmazé nanoanyagok eléallitasa

A korokozok, példaul a baktériumok vagy virusok elleni kiizdelem kdzponti
kérdés az orvosi gyakorlatban.'’3!% Ebben az Osszefiiggésben korunk egyik
legjelent6sebb kihivasa az antimikrobialis rezisztencia (AMR) megjelenése és
novekedése.'"'%*  Altalanosan elfogadott elv, hogy az antibiotikumok tilzott
hasznalatat kertlni kell a karos hatasok, koztiik az AMR mérséklése érdekében a
mezOgazdasagban, az allatorvosi ellatasban és a human orvosi gyakorlatban
egyarant.'®1%7 Az antiszeptikumok és fert6tlenitészerek széles skaldja segithet
csokkenteni az antibiotikumok és virusellenes szerek tulzott hasznalatat. Azonban a

korokozok ilyen szerekkel szembeni rezisztencidjanak novekedése is kozismert
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jelenség, kiilonosen a korhazi kornyezetben.!®® Szamos tanulméany foglalkozott a
ferttlenitdszerekkel szembeni mikrobidlis rezisztencia probléméjaval.'**!1"! Korabbi
tanulmanyok arra a kdvetkeztetésre vezettek, hogy rendkiviil fontos a jol bevalt, nagy
fertdtlenitési hatékonysagu biocidok szallitdsara szolgald 01j modszerek feltarasa.

A feliiletek mikrobidlis szennyezddésének kezelése széles korben elterjedt
kihivés a biologiai, egészségiigyi és fogyasztoi teriileteken.!”>!* Az antimikrobialis
polimer filmek hasznalata igéretes lehetOséget kinal ennek a problémanak a
megoldasara.!>'” Az immobilizalt antimikrobialis funkcionalis csoportokat
tartalmazo polimer folidk érintkezésbe keriilve elpusztithatjak a mikrobakat. !’ 176 177
Egy masik stratégia olyan polimer folidk tervezése, amelyek biocidokat szabaditanak
fel a mikrobak elpusztitdsara, bar ez a modszer kevésbé hatékony, mivel az
antimikrobialis szerek mikroorganizmusok hianyéban is felszabadulnak.!”*!” Bar az
utébbi modszernél nem sziikséges, hogy a mikroorganizmusok érintkezzenek a
polimer filmekkel, azonban hatranyuk, hogy az antimikrobialis szerek akkor is
tavoznak a filmekbdl, amikor a mikroorganizmusok nincsenek jelen, ez pedig
jelentésen korlatozza a filmek élettartamat.!’>'” Szamos polimer rendszer ismert,
amely antimikrobiélis ClO, (klor-dioxid) gazt szabadit fel a pH'®, a nedvesség!'®!-1%
vagy a lathato fény'®* hatasara. Kimutatték, hogy a poliakrilsav gélek hosszabb ideig
kotik meg a ClO»-t és fokozatosan szabaditjak fel a fertétlenitési folyamat soran.'®®
Elektroszalhuzassal natrium-kloritot tartalmazé nanoszalakat is allitottak eld ClO,
generalasara és lassu helyi felszabaditdsara. Az anyag fertdtlenitési hatékonysagat

186

paradicsomon 1évé Salmonella inaktivalasaval tesztelték. Ezen rendszerek

mindegyikében a ClO, spontan felszabadulasa jelentds kihivast jelent a fertGtlenitési
folyamat szabalyozasa szempontjabol.'30-184

A klor-dioxid (ClO») egy erds, vizben oldodd oxidaloszer, amelyet széles
korben hasznalnak fertotlenitészerként a vizkezelési technologiakban, az
élelmiszeriparban és az orvostechnikai eszkozok —sterilizalasaban.'®” A ClO,
hatékonysagat a kiilonboz6 mikrobakkal, koztiik baktériumokkal, gombakkal,
protozoakkal és virusokkal szemben az elmult években széles korben

tanulmanyoztak. Sok esetben kivalo antimikrobialis képességgel rendelkezik mas

elterjedt fertStlenit@szerekhez képest.'*”-1%% Tovabb4, kiemelkedéen hatékony szer a
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Bacillus anthracis-szal fertdzott épiiletek fertdtlenitésére.!®® Szamos kutatdcsoport
kimutatta, hogy a ClO, figyelemre mélto behatoloképességgel rendelkezik, igy képes
a nehezen elérhetd teriileteket fertdtleniteni, példaul a biofilmeket.!!1% A
baktériumok és virusok kis Cl1O, koncentracié alkalmazésaval is elpusztithatok, ami
még az emberi és az éllati sejtekre nem karos.!””'” Ez lehet6séget kinal a
fertStlenitdszer in vivo orvosi alkalmazasara.’”

A klér-dioxid hajlamos a spontan robbandsra, ezért nem szabad
gyakorlati alkalmazasokban a ClO,-t a helyszinen allitjak eld, jellemzéen a klorition
elektrokémiai oxidacidjaval vagy katalitikus bomlasaval, vagy a kloration
redukcidjaval. 20129 Az egyedi gyartast funkciondlis anyagok NaClO»-tal (natrium-
klorit) funkcionalizalhatok, és felhasznalhatok a hatéanyag kijelolt feliiletekre
juttatasara, ahol a klor-dioxidda torténd bomlasa a kérokozok elpusztitasara iranyul.

Az orvosi mindségli sebkdtszerek tervezésénél kozponti kérdés, hogy a seb
kornyezete, kiillonosen a pH-értéke, hogyan valtozik a normal koriilményekhez
képest. Az egészséges bor pH-értéke 4,2 — 5,8 kozott mozog?** 27, a megemelkedett
pH-érték noveli a baktériumok jelenlétét, megvaltoztatja a jelenlévé mikrobialis
fajokat és karositja a boér védekezé funkcidjat.?® A kronikus sebek pH-értéke
jellemzdéen 7,2 — 8,9 kdzott van, amely a gydgyulasi folyamat soran a seb tipusatol
fiiggden valtozik 215

Wellinghoff és munkatarsai porlasztva szaritassal TiO; - NaClO; port
allitottak eld titan-dioxid (TiO,) fotokatalizatort tartalmazo vizes NaClO; (natrium-
klorit) oldatbdl. Majd ezt a port polietilénhez keverték és igy polimer filmekké
extrudaltak. A polimer filmeket lathato fénnyel sugaroztak be, melynek hatasara C10,
gaz keletkezett.'® Masik megkozelitések soran a ClO, egy sav és egy polimer
matrixba agyazott kloritsé kozotti nedvesség altal aktivalt reakcid soran keletkezik. '8!
183,216

Saade és munkatarsai klor-dioxidot generaldé csomagoléanyagot készitettek
extrizioval, melyekkel a friss termékek -eltarthatosagat novelték. Citromsavat
tartalmazé szintetikus polimereket extrudaltak, majd ezeket natrium-klorit oldattal

permetezték. Harom szintetikus polimert teszteltek (TPU (Estane® MVT 75AT3,
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Lubrizol Corporation Cleveland, OH, USA), PCL, EVA), melyek koziil az etilén-
vinil-acetat volt az egyetlen amelyikbdl megfeleld folidt tudtak késziteni. A
vizsgalatban hasznalt folidk a célzott koncentraciotartomanyon (0,5 — 18 mg/l levegd)
beliili Cl1O,-koncentraciokat generaltak, és a TSA lemezeken 1é&vé Salmonella-sejtek
teljes inaktivalasat érték el az expozicid els§ 2 orajaban. Ezeknek a folidknak
csomagolasba valo beépitése biztosithatja az élelmiszer termékek folyamatos és
fenntarthato védelmét. 2!’

Abbasi és munkatarsai szerkezetileg jellemezték a PVA, illetve POD
felhasznalasaval eléallitott polimer - NaClO, filmeket.?!® A PVA hidroxilcsoportjai
hidrogénkétést tudnak kialakitani és potencidlisan vizet tudnak megkotni.!” 219
Munk3ajuk sordan AFM (Atomic Force Microscopy) hasznalataval a PVA - NaClO,
filmek vastagsagat 293 & 15 nm értékben hataroztak meg. Igazoltak tovabba, hogy
elektrokémiai detektalas alapjan a filmekbdl képz6dé ClO; hozama kb. 150-szer tobb,
mint a hasonld koriilményeknek kitett mikrométer-méreti NaClO, kristalyokbol
képz8dd gaz mennyisége.?®

Palcsd és munkatdrsai natrium-kloritot tartalmazo, PEO alapi nanoszalas
szerkezetet készitettek electrospinning technikdval. Nedves kornyezetben a PEO-
NaClO; szalakbol ClO; géz termelddott. Azt tapasztaltak, hogy a NaClO; jelenléte a
PEO prekurzor oldatban és a nagyobb alkalmazott fesziiltség egyiittes hatdsa
jelentdsen vékonyabb szalakat eredményezett a PEO kontrollmintdhoz képest. Az
NaClO; tartalmu PEO szélak ClO, generdld képességének vizsgalatdra a mintakat
5% (V/V) CO»-t (szén-dioxid) tartalmazé nedves kozegbe helyezték, és 37 °C-on
24 6rén keresztiil inkubaltak egy jol zar6do iivegedényben, amiben a relativ
paratartalom minimum 95 % volt. A klér-dioxid képzddéséhez a reagens a vizgdz és
a CO, gaz 4ltal in situ képz6dd szénsav volt.??°

Ray és munkatarsai natrium-kloritot és citromsavat tartalmazé PLA alapu
filmeket készitettek oldoszeres Ontési modszerrel. Az elkésziilt filmeket zoldség
csomagoloanyagként vizsgaltak olyan mddon, hogy egy jol zarodo livegedény falara
ragasztottak a filmet. A reakciot az iivegben 1évo kis mennyiségii viz indukalta. A
képz6dé ClO, mennyiségét a gaztérbdl hataroztak meg. Egy masik kisérletsorban

paradicsomot tettek az edénybe és azt tapasztaltak, hogy a paradicsombol keletkezd
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nedvesség mennyisége elegendd volt a kémiai reakcid aktivaldsdhoz és segitette a
ClO; gaz felszabadulasat. Igazoltak, hogy a felszabadul6 ClO; hatékonyan inaktivalja
az E. coli O157:H7 és a Salmonella spp. baktérium torzseket.!s3

Du és munkatarsai sikeresen kifejlesztettek egy tobbfunkcios, frissen tartd,
haromrétegli nanoszalas membranbol allo szovetet friss gyiimolesok és zoldségek
eltarthatosaganak meghosszabbitdsdra. Egy natrium-kloritot és citromsavat
tartalmazo celluldz-acetat/poli(vinil-alkohol)-g-poliakrilsav/poliuretan (CA/PVA-g-
PAA/PU) haromrétegli szovetet készitettek elektroszalhuzassal és termikus
térhaldsitassal. Ez a szovet tartos és szabalyozott ClO; felszabadulast tett lehetove,
kivalo antimikrobialis tulajdonsagokkal E. coli, S. aureus és Aspergillus niger ellen.
Sejtéletképességi tesztet is végeztek a szdvet biokompatibilitasanak igazoldsa
érdekében, azt tapasztaltak, hogy 4 nappal hosszabb volt az eltarthatésag, mint a
kontrollcsoport esetében.??!

Bai és munkatarsai olyan kétkomponensii polimer filmet hoztak 1étre, amely
polimerek egyike NaClO,-tal impregnalt akrilat, a masik pedig borkdsavat tartalmazo
PVA alapvazu film volt. A filmek egymassal torténd érintkezésekor nedvesség

hatéasara klor-dioxid gaz szabadult fel kiilonboz6 antimikrobialis kornyezetben. '

3.8  Vitamint tartalmazé szalpaplanok

A kornyezettel kolcsonhatasban 1évé bor a test elsddleges és legnagyobb
szerve, ami a teljes testtomeg 8 %-at teszi ki. A bor mikrobialis gatként miikddik, de
nagy mértékben ki van téve a szennyezddésnek, foto-, termikus, kémiai, ozmotikus és
mechanikai kdrosodasoknak.??> 22 A bér teljesen vagy részlegesen karosodhat sulyos
traumak kovetkeztében, amelyek valamilyen modon befolyasolhatjak a miikodését. A
bor felszini vagy epidermalis rétegének traumaja a legkevésbé karos, ezért a
gyogyulas hamosodassal torténik. A dermalis és szubdermalis bor azonban sulyos
trauma esetén teljes vagy részleges karosodast szenvedhet. A mély vagy teljes
vastagsagu égések nem képesek regeneralodni, mivel hianyoznak a regeneracidhoz
sziikséges sejtek. Hosszl idore van szilikség ahhoz, hogy a seb regeneralddjon a seb

periféridjan jelenlévé sejtek altali ujra hamosodassal.?”? Folyamatos igény van a bér
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regeneralodasat eldsegitd termékekre, annak érdekében, hogy a kiilonb6zd
boérkarosodasokat hatékonyan lehessen kezelni.

A sériilések vagy sebek feloszthatok feliiletesekre, szovetveszteség nélkiili
(példaul egy miitét sordn) részleges vastagsagiiakra és teljes vastagsaguiakra
szovetveszteséggel (példaul az égési sériilések). A sériilések egy masik kategorizalasa
a gyogyulasi folyamatukon alapul, amely szerint megkiilonboztetiink kronikus és akut
sebeket. Napjainkban szamos kotszert fejlesztenek, mint példaul a géz, a pamut és a
modern tiill kotszerek. A tipikus kotszerek alacsony koltségekkel jarnak, egyszeri
izolacids kornyezetet biztositanak, és passziv szerepet jatszanak a sebgyogyulasban.
Az orvostudomany fejlodésével a sebkotozoket tovabbfejlesztették, és megprobaltak
specialis tulajdonsagokat elérni. Az idealis sebkotozoknek meg kell eldzniiik a
bakterialis fert6zéseket, nem lehetnek mérgezéek, nem ragadhatnak bele a sebbe és
biokompatibiliseknek kell lenniiik, emellett fel kell szivniuk a sebvaladékot, lehetdvé
kell tenniiik a levegbzést, és magas paratartalmat, illetve hoszigetelést kell
biztositaniuk a seb kdrnyezetében.?>* Manapsag a sebkotozdanyagok széles skaldjat
gyartjak kiilonbozo szerkezetekben, példaul hidrogélek, folidk, habok, nanoszalak,
membranok és cellulozszivacsok formajaban, hogy elérjék a fent emlitett
tulajdonsagokat. A kiilonféle modern sebkdtozoanyagok koziil az elektroszalhtizassal
eloallitott nanoszalaknak szamos elénye van, mint a sokoldalusag a felhasznalt
polimerek tekintetében, az alacsony koltség €s a nagy hatékonysagt gyartas. Emellett,
a szabalyozhaté nagy feliilet-térfogat aranyuknak, a nagy porozitasuknak és az
elektroszalhuzassal  eldallitott  nanoszalak  szabalyozhat6  szalatmérdinek
koszonhetéen a védoruhazatok, a szlirés, a napelemek, a katalizalt reakciok és az
érzékelok egyik megfeleld jeloltjévé valtak. A szdvetek helyreallitdsaban és a
sebgydgyulasban legfontosabb elényeik koz¢é tartozik, hogy gyogyszer hatdanyagokat
lehet bedgyazni, hasonlit az emberi extracellularis matrixhoz, nagy
folyadékabszorpcidés arany, valamint a szovet fizikai tulajdonsagaihoz vald
hangolhatdsag. A nanoszalak nagyszerii kornyezetet biztosithatnak a gyogyulashoz,
és jobbak, mint mas struktirak, példaul a hidrogélek, filmek és habok.?**

A poli(vinil-alkohol) (PVA) az egyik legigéretesebb, széles korben elismert

polimer a szalhtizhatdsaga, biokompatibilitasa, széleskorli felhasznalasi lehetdségei,
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vizoldhatésdga, biologiai lebonthatésdga, alacsony toxicitdsa, jO mechanikai
tulajdonsaga és viszonylag alacsony koltsége miatt, igy kivalo matrixként hasznalhato
sebgyogyitd alkalmazasokhoz.??5: 226

A gyorsan old6dé ordlis filmek (FDOF), olyan vékony filmrétegek, amely
aktiv hatdanyag adagolasara alkalmasak, mivel az 6sszetevok gyorsan szétesnek vagy
felold6dnak a nyalban lenyelés el6tt, amikor a paciens nyelvére vagy nyalkahartyajara
jutnak. A hagyomanyos szilard dozisformakhoz képest, példaul tablettakkal és
kapszulakkal szemben, az FDOF-nek megvan az az elénye a geriatriai,
gyermekgydgyaszati vagy agyhoz kotott betegek esetében, akiknek nehézségei
vannak a ragasban vagy a nyelésben, hogy a betegek egyiittmiikodése jelentdsen nd.
Az FDOF a vizet is megtartja, igy lehetové teszi a gyogyszer gyors felszabadulasat és
javitja a biohasznosulast az elsédleges anyagcserén torténd athaladas elkeriilésével 2
228 Az elmult években az FDOF az édesség és a szajapolas piacabol kifejlédve j
alkalmazasi teriiletekre nétte ki magat, a tapanyagok, példaul vitaminok hordozasara.
Kiilonféle technikakat fejlesztettek ki az FDOF elkészitéséhez, példaul
elektroszalhtizas, oldoszeres Ontés, félszilard ontés, forré olvadék extrudalas, szilard
anyag diszperzios extrudalas és hengerlés.?® Ezek koziil az electrospinningnek
megvannak az elényei, mint példaul a konnyti kezelhetdség, alacsony koltség és
sokoldalusag.??®

A vitaminok bioaktiv molekuldk, amelyek prosztetikus csoportként
szolgalnak a fehérjéken és a hormonokon. Igy szorosan kapcsoldédnak az
anyagcseréhez és elonyOsek az emberi egészségre nézve, beleértve tobbféle fertdzés
kezelését, az oxidativ stressz és borbetegségek csokkentését.*? Kiilonféle természetes
és mesterséges alapanyagokat tanulmanyoztak nanoszal alapu rendszerként sebek,
pattanasok és borbetegségek kezelésére. Ezek az anyagok kivalo ateresztd
képességiiknek koszonhetden javitjak a sejtlégzés feltételeit és biztositjak a
sebgydgyulashoz tokéletes kornyezet. Megfeleld gatat szabnak a fekélyes folyadékok
szamara, amelyek a fehérjék burkolasért feleldsek és felelnek a sebben 1évo citokinek
védelméért. A seb alatt 1évo nedvességet a szalas szerkezet biztositja, ami eldsegiti a
gyogyulasi folyamatot. Fontos tényez6 a megfeleld anyagok kivalasztasanak

szempontjabol a nedvesség aramlasa a seben keresztiil. >!
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A pantenol, a BS5-vitamin provitaminja, egyfajta sebgyogyitdé hatasu
gyogyszer, amelyet hidrataloként hasznalnak a széaraz, érdes bér és kiilonféle
dermatdzisok kezelésére vagy megelzésére, valamint a borapolasban a fibroblaszt
sejtek szaporodasdnak megakadalyozasara és a gyulladds csokkentésére.
Tanulmanyok kimutattdk, hogy elengedhetetlen a normaélis hamfunkcid
mikodéséhez. Helyi kezelések soran a pantoténsav és a dexpantenol (Dex) stabil
alkoholos analogjat alkalmazzak, amelyet jo bOrpenetracio jellemez €s nagy lokalis
koncentraciot biztosit viz - olaj emulzidkban torténd alkalmazasa soran.?*? A pantenol
szamos kozmetikai készitmény hatéanyaga vilagszerte, mivel az Egyesiilt Allamok
Elelmiszer- és Gyogyszeriigyi Hivatala biztonsigosnak nyilvanitotta. A helyileg
alkalmazott dexpantenol enyhiti a borviszketést és az eritémat és segiti a bor
hidratalasat xerodema esetén.?**

Najafiasl és munkatarsai alginat alapi nanoszalakat készitettek mag/héj
(core/shell) electrospinning technikaval, ahol a belsé részbe dexpantenolt épitettek be.
Tobb esetben azt tapasztaltak, hogy a hatéanyag teljes mennyisége nem tud beépiilni
a szovetekbe.”* Egy kés6bbi munkajukban megallapitottak, hogy dexpantenol
hozzaadasakor a szalhtzoé oldat viszkozitasa lecsOkkent, de az oldatok
vezetOképessége ¢és feliileti fesziiltsége nem valtozott szamottevoen. FTIR-ATR
spektrumok alapjan bizonyitottak, hogy a dexpantenol kémiai reakcio lejatszodasa
nélkiil kotédik a kompozithoz. Allatkisérletek eredményeinek elemzése kimutatta,
hogy jobb és teljesebb sebzaras érhetd el, abban az esetben ha a nanoszalak
dexpantenolt tartalmaznak.?**
peptidet tartalmazo hibrid elektroszalhtuzott szerkezeteket korabban mar készitettek.
A szalhtizas alapvazaként politejsavat és poli(etilén-oxidot) hasznaltak. A szalhtizas
soran két kiilonbozo fecskend6pumpat hasznaltak, az egyik oldalon a PEO oldathoz
adtak a dexpantenolt és az Argireline-acetatot a masik oldalra a PLA oldatot helyezték,
a két fecskenddbdl szimultan huztak a szalat egy kozos kollektorra. A SEM
felvételekbol azt lattak, hogy egységes szalak képzodtek. Az atlagos szalatmérd
400 — 600 nm kozott volt, nagyobb szalatmérot akkor tapasztaltak, amikor mindkét

hatéanyagot bevitték a rendszerbe. Tanulmanyoztdk tovabba a szovetek
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citokompatibilitdsat, a vizsgalatok sordan humdn fibroblaszt (HDF) sejteken is
tesztelték az eldallitott kompozitot és egyik esetben sem tapasztaltak sejtpusztulést.
Emellett patkanyok masodfoku égési sériiléseit is kezelték a szovetekkel és jelentds
sebgyOgyulast értek el a hatbanyagot tartalmazo mintdkkal a kontrollhoz képest.?**

Hashemi és munkatarsai dexpantenollal funkcionalizalt mag/héj szerkezetii
nanoszalakat gyartottak elektroszalhuzassal sebgyogyuldsi vizsgalatokhoz. Azt
tapasztaltak, hogy a héj nélkiili szalakbol a hatéanyag 94 %-a kioldodott. Azonban
abban az esetben, ha héj vette korbe a szalat 25 %-ot csokkent a hatdanyag
felszabadulésa, ezt azzal magyaraztak, hogy a kiils6 héj gatolta a hatéanyag teljes
mennyiségének a kioldodasat. Megallapitottak, hogy az oxidativ stressz jelentOsen
csokkent a Dex-szel toltott mag/héj nanoszalakkal kezelt szovetekben. Az ilyen sebek
jobb gyodgyulasi profilt mutattak, mint a tiszta nanoszalakkal kezelt sebek.?*

Az a-tokoferolrol (E-vitamin, VE, a-TOC) kimutattak, hogy kettds szerepe
van, antioxidansként ¢és stabilizald6 agensként funkcional a Dbioldgiai
membranokban.”® Akar szajon at, akar helyileg alkalmazzak, a tanulméanyok
igazoljadk, hogy a VE daganatellenes, fényvédo ¢&s borbarrier stabilizald
tulajdonsagokkal rendelkezik, ami gyakran hasznalt Osszetevové teszi a borapolasi
termékekben.?” Az E-vitamin gyulladascsokkentd hatasu, elsegiti az angiogenezist
és csokkenti a hegesedést,?*® valamint gatolja az oxidativ stressz hatésait, csokkenti a
kronikus betegségek, példaul a rak, a sziv- és érrendszeri betegségek ¢és a
cukorbetegség kockazatat, és késlelteti az oregedést.?*’

Az alfa-tokoferol az E-vitamin {6 biologiailag aktiv formaja, amelyet gyakran
alkalmaznak élelmiszerekben, italokban, és étrendkiegészitéként.?** 2! Az a-TOC
hasznélatanak azonban vannak nehézségei, mint példaul a kis stabilitdsa, a rossz
vizoldhatosaga és a valtozo biohasznosuldsa.?*? Az a-TOC érzékeny az oxigénre és a
fényre.?*2% A magas hémérséklet szintén elésegiti az a-TOC bomlasat.>*> Ezenkiviil
az a-TOC er6sen lipofil, rosszul oldédik vizben, igy nem hasznalhato kdzvetleniil
vizes kozegben.?*® 2¥7 Ezért ezen korlatok lekiizdésére az a-TOC hordozok
fejlesztésére nagy figyelem fordult. Az idealis hordozonak nemcsak a fizikai és kémiai
lebomlastol kell megvédeniiik a vegyiiletet, hanem a feldolgozas és a tarolas soran

meg kell 6rizniiik bioaktivitasat is.
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Vibhu Mishra és munkatirsai kukoricafehérje-liszt nanorészecskéket
tartalmazo poli(vinil-pirrolidonbdl) (PVP) készitettek nanoszalakat elektroszalhuizas
segitségével. Megallapitottdk, hogy megvalosithaté a kurkumin és az E-vitamin
nanoszalakba torténé beépitése. Azt tapasztaltak, hogy E-vitamin hozziadasaval a
nanoszalak sokkal vékonyabbak ¢és egységesebbek lettek. Az elektroszalhtizas soran
az E-vitamin 60 %-a ¢épiilt be a nanoszéalakba. A hatéanyag megkotésének
hatékonysaga, a koltséghatékonysag és a modszer kdrnyezetbarat jellege biztositja a
jelentBségét a jovobeli biomedicinalis fejlesztések szempontjabol.*®

Az oldhato élelmi rostok (soluble dietary fibers, SDF) jol ismertek elényos
funkcionalis tulajdonsagaikrol. A hemicellulozbol, az SDF egyik f6 0sszetevdjébol
késziilt bevonatok vagy filmek oxigénzaro rétegként milkodnek.>** 25° Ezért az SDF
nanoszalakba vald beépitése csokkentheti az a-TOC oxidacios folyamat Aaltali
bomlasat és lehetévé teheti bioaktivitasanak fenntartasat a feldolgozas és a tarolas
soran. Li és munkatarsai vizsgaltak az SDF nanoszalakba zart a-TOC tarolas kdzbeni
stabilitasat hé és UV-fény hatasara, valamint ezeket 6sszehasonlitottak az a-TOC-ot
tartalmazo SDF filmekkel. Megéllapitottak, hogy az SDF alapti nanoszalak és folidk
is sikeresen csokkentették az a-TOC bomléasat ho- és UV-besugarzas utan, valamint
tarolds kozben. Igazoltdk, hogy a SDF alapti nanoszélak altal potencialisan uj
szallitorendszert biztosithatnak a kapszuldzott a-TOC védelmére az a-TOC tartalmu
taplalékkiegészitok vagy -adalékanyagokhoz, valamint az élelmi rostok egyidejii
kiegészitéséhez.>!

Zhang ¢s munkatarsai egy ujfajta, poliszacharid alapu, haromkamras,
excentrikus Janus nanostruktardkat allitottak sikeresen el¢ hdromkamras folyadék
elektroszalhuzassal. Az electrospinninghez egy Ujonnan megtervezett emittert
hasznaltak. Az excentrikus Janus nanoszalak kdzépso, belsé kamraiba egyidejiileg E-
vitamint és kurkumint toltottek be, a kiils6 kamra egy vékony kitozan bevonatbdl allt.
Az XRD ¢és FTIR eredmények igazoltak, hogy a poliszacharid vaz, az E-vitamin,
valamint a kurkumin nagymértékben kompatibilisek. A hagyomanyos nanoszalakhoz
képest az excentrikus Janus nanoszalak jobb, késleltetett hatéanyag-leadasi profilt
tudtak biztositani, ami a forma-teljesitmény és a szerkezet-teljesitmény kombinalt

hatasanak kdszoénhetd. 2°2

39



Kiss Eszter

Az omega-3 tobbszdrdsen telitetlen zsirsavak kapszuldzasa és antioxiddnsok
hozzdadéasa az egyik leghatékonyabb stratégia a lipidek oxidacid elleni védelmére.
Garcia-Moreno és munkatarsai vizsgaltdk az olaj és a természetes antioxidansok
mennyiségének hatdsat a halolajat tartalmazo electrospinning modszerrel eldallitott
azt mutatjdk, hogy a halolaj pullulan széalakban t6rténd kapszuldzasa és oxidativ
stabilitasuk javitasa természetes antioxidansok, példaul tokoferol és rozmaringkivonat

2310 és 30 tomeg% halolajat tartalmazo pullulan

hozzaadasaval megvaldsithato.
szalakat készitettek, mindkét esetben gyongyok jelentkeztek a szalakon, amikben az
olaj halmozaddott fel. A gydngyok szama szignifikansan nagyobb volt a 30 tomeg%
olajjal toltott szalaknal. A 30 tomeg% halolajat tartalmazo6 szalak nagyobb oxidativ
stabilitast mutattak a 10 tdmeg% olajjal toltott szalakhoz képest, a kisebb kapszulazasi
hatékonysag ellenére. A 10 tomeg% halolajjal toltott szalak oxidativ stabilitasa
szignifikansan javult, amikor antioxidansként tokoferolt (500 ppm) és rozmaring
kivonatot (500 ppm) adtak hozza. Azonban nagyobb antioxidans koncentracio
(2000 ppm tokoferol és 1000 ppm rozmaring kivonat) nem javitotta tovabb a
10 tdmeg% olajjal to1tott rostok oxidativ stabilitasat.?>

Aytac és munkatarsai ciklodextrin komplexeket vittek be elektroszalhuizas
soran a nanoszalakba. Antioxidansként a-tokoferolt tartalmaz6 polikaprolakton
nanoszalakat allitottak el6. SEM felvételekkel igazoltdk, hogy gyongymentes szalak
képzodtek. Megallapitottak, hogy a ciklodextrint tartalmazo szovet nagyobb
antioxidans kapacitassal rendelkezik, koszonhetGen a stabilitds novekedésének €s az
o-tokoferol jobb oldhatésagnak. Emellett a zarvany komplexképzodésnek

koszonhetéen a ciklodextrint tartalmazd szovet stabilabb volt UV fényben.*

Egy
kés6bbi munkajukban élelmiszer csomagolas felhasznalasa céljabol a-tokoferolbol és
y-ciklodextrinbdl készitettek zarvany komplexeket. Ezutan szabad a-tokoferolt és a-
tokoferol/y-ciklodextrin komplexet tartalmazé politejsav nanoszalakat allitottak eld
electrospinning technikaval. Lipid oxidaciés analizis (TBARS) segitségével
bebizonyitottak, hogy a zarvanykomplexet tartalmazdé politejsav nanoszalak

hasznalhatoak az élelmiszeriparban a hiisok eltarthatosaganak novelésére.?>
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Sheng és munkatarsai selyem fibroin (SF) nanoszalas szoveteket készitettek,
melybe az E-vitamin egyik vizoldhatd szarmazékat (RRR-a-tokoferol poli(etilén-
glikol) 1000 szukcinat) (VE TPGS) épitették be. Megallapitottak, hogy a szalak alakja
szalag szerli, mig nagyobb (4 w/w%) VE TPGS tartalom esetén kerek szalak
képzddtek. Az elkésziilt szoveteket 75 %-os etanol gézzel kezelték, igy javitottdk a
vizellenallo képességét a szoveteknek. Emellett azt tapasztaltak, hogy egér bor
fibroblasztok jobban tenyésztek és terjedtek a VE TPGS szoveteken, mint sima
tenyésztd lemezeken. Az E-vitamin beépiilésének hatékonysagat 65 — 80 % kozott
hataroztak meg. Az E-vitamin kioldédasanak (PBS, 90 rpm, 37°C, UV
spektrofotométer) karakterisztikdja nem fliggott annak koncentracidjatol, az elso
30 percben egy gyors felszabadulast tapasztaltak, amit egy lassabb kioldodasi szakasz
kovetett (72 6ra).2%

Zahid és munkatarsai a-tokoferol-acetattal funkcionalizaltak kétrétegii
elektroszalhuzott membranokat. Az alsé réteg polikaprolaktonbol (PCL), mig a fels
réteg politejsavbol (PLA) allt. A polimereket, illetve az E-vitamint diklérmetdnban
oldottak fel. A SEM felvételek azt mutattak, hogy az E-vitamin hozziadasaval a
elvesztették porusos szerkezetiiket, igy jelentésen valtozott a morfologia. PLA
esetében nano ¢és mikroméretli szadlak egyarant képzddtek. A PCL-PLA szalak
egylittes szalhtizasakor az E-vitamin hozziadasa szintén a porusos szerkezet
csokkenését eredményezte. A kioldodéas vizsgélatok soran hasonld kioldodasi
mintdzatot figyeltek meg, kivéve a PCL tartalmu szovetek esetében, amikor a 7. napon
egy hirtelen kioldodast tapasztaltak. A PCL tartalmt széalakbdl az els¢ 7 napban
25 —45 % E-vitamin szabadult fel, ezt azzal értelmezték, hogy a feliiletre lazan
tapado, illetve a feliilethez kozel 1évd, lazan kotddé hatdanyag oldodott ki. A
legnagyobb E-vitamin mennyiség 78 % volt, ami kioldodott 21 nap alatt a PCL-PLA
szalakbol, de a csak PLA alapvazbdl allo6 membranbol maximalisan 39 % hatéanyag
oldodott ki.?’

Tadele és  munkatarsai  PVA-bol (72 000 g/mol)  készitettek

elektroszalhuzassal nanoszalakat, melyekbe zein fehérjékbe kapszulazott a-tokoferolt
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épitettek be. A SEM felvételek alapjan lathatd volt, hogy hatéanyag nélkiil sima,
egységes nanoszalak képzddtek, mig, ha a-tokoferolt egyarant tartalmazott a szalhuzo
oldat, akkor gyongyok jelentek meg. Azt tapasztaltdk, hogy kis mennyiségii E-vitamin
hozzdadasaval a képzddd szalak atmérdje nétt, majd egyre nagyobb hatdanyag
koncentracidé esetében a szaldtmérd jelentésen lecsokkent, amit a viszkozitds
csokkenésével értelmeztek. A DSC gorbék azt mutattak, hogy az E-vitamin tartalom
novelésével egyre alacsonyabb homérséklet iranyaba tolodik az endoterm atmenet. Az
endoterm atmenet korilbeliil 96 °C-on jelent meg, amit a PVA iivegesedési
hémérsékletével (Ty) és az abszorbealt viz felszabadulasaval hoztak 0sszefiiggésbe. A
jelenséget a tokoferol és a polimer kozotti er6sebb kolcsonhatasokkal és a PVA
matrixra gyakorolt lagyité hatassal értelmeztek. A hatéanyag kioldodasanak
tanulmanyozasakor azt tapasztaltak, hogy 2 ora alatt kb. 40 % kioldodik, ez nagyrészt
a feliileten elhelyezked6 molekulakat jelenti. Ez a kezdeti robbanasszerii
felszabaduldsa az antimikrobialis tulajdonsagu tokoferolnak kulcsfontossagu a
sebgydgyulas elOsegitésében, mivel elengedhetetlen a baktériumok elpusztitasa,
miel6tt azok elszaporodnanak. A kiindulasi tokoferol koncentraciotol fliggden
70 — 80 % kozotti hatdanyag szabadult fel dsszesen.??

Bruni és munkatarsai p-karotin tartalmi PVA szoveteket készitett
elektroszalhuzas segitségével. Annak érdekében, hogy a f-karotin oldhatosagat
javitsdk szdjabab olajat hasznaltak és emulziot készitettek szalhuzo oldatként. Az
SPI:PVA szélakba zart f-karotin mennyisége 65,0 % volt. Az ilyen emulzidk esetében
a hatoanyag beépiilésének f6 korlatja a gravitacios stabilitas.>*®

Az elektroszalhuzas folyamataban a feliileti szegregacio egy olyan jelenségre
utal, amikor egy keveré¢kben az egyik komponens hajlamos jobban felhalmozodni az
elektrohuizott sugar feliiletén. Ez a komponensek egyenetlen elrendez6dését
eredményezi az elballitott anyagokban. Az electrospinning soran a feliileti
szegregacio léphet fel, melynek soran a kevert rendszerben 1év6 funkcionalis
molekuldk mashogy viselkednek a matrixpolimerekhez képest. Ezen komponensek
belsé tulajdonsagai nagyban befolyasoljak a feliileti szegregacio kialakulasat és
mértékét. Altalanossagban elmondhatd, hogy a funkcionalis molekula és a

matrixpolimer kozotti feliileti energiakiilonbség a feliileti szegregacio egyik fontos
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tényezdOje, mivel a feliileti energia eltérése befolyasolja a molekuldk eloszlasat. A
kinetikailag vezérelt feliileti szegregéacios folyamat a funkcionélis molekula és a
matrixpolimer polaritdsdnak eltéroségével magyarazhatd. A poléris funkcids
csoportok toltéshordozoként miikddnek, és a toltésarnyékolas fokozdsdhoz
vezethetnek. fgy a nagyobb polaritisi molekulak szelektiven a szal feliiletére
keriilnek. A funkciondlis molekula és a matrixpolimer hidrofil jellege is jelentdsen
befolyasolja a feliileti szegregaciot, a komponensek kozotti kiillonbség miatt az
amfipatikus és hidrofil komponensek hajlamosak szétvalni a hatarfeliileten. Az
oldhatésagi paraméter, az oldat dielektromos allandéja és a parolgasi sebessége
hatassal van a szalhiz6 oldat tulajdonsagaira, a szal képzddésére, igy a feliileti
szegregaciora. >’

Dumitriu és munkatarsai mikrométer atmérdjii elektrohuizott szalakat
készitettek E-vitamin tartalmi PCL oldatokbol.?®® Szobahdmérsékleten az E-vitamin
folyékony, és az oldatok viszkozitasa az E-vitamin-tartalom ndvekedésével csokkent.
Az oldat viszkozitasa koriilbeliil 50 %-kal alacsonyabb volt az 5 tomeg% E-vitamint
tartalmazo PCL-oldatoknal, mint az E-vitamint nem tartalmazo oldatoknal. Az E-
vitamint tartalmaz6 szalak fokozott antioxidans hatasa egyértelmiien kimutathato, az
E-vitamin antioxidansként hozzaférhetd és hatékony volt. Az elektrohtizott szalak

nagy feliilete biztositja az oxigén koénnyli hozzaférését az E-vitaminhoz.?%°
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4. KISERLETI KORULMENYEK

3.1  Felhasznalt vegyszerek, szalhtizé oldatok

A munkank soran mind a natrium-kloritot, mind a vitaminokat tartalmazé
rendszerek esetében alapmatrixként PVA-t (87 — 90 %-ban hidrolizalt, P8136, Sigma-
Aldrich) hasznaltunk, aminek atlagos molekulatomege 30 000 — 70 000 g/mol. A
natrium-kloritot (80 % NaClO,) a VWR-t6l (Magyarorszag) szereztiik be. A PVA-
oldatot (30 m/V%) és a natrium-klorit oldatokat (10,0; 5,0; 2,0; 1,0 m/V%) 9:1 aranyt
viz-etanol (VWR) elegyben készitettiik. A PVA esetében az oldast 60 °C-on végeztiik.
A néatrium-klorit oldatok natrium-hidroxidot tartalmaztak az enyhén lagos pH
biztositasa érdekében. A PVA és a natrium-klorit oldatok (szalhuzé oldatok)
keverékeit hasznaltuk a szalhtizés soran prekurzorként.

A vitamint tartalmazo szovetek eldallitasa soran a BS-vitamin provitaminjat,
a D,L-pantenolt (295787, Sigma-Aldrich), valamint E-vitaminként (+)-a-tokoferolt
(T3251, Sigma-Aldrich) hasznaltunk, a vitaminok szerkezeti képlete a 8. abran
lathato. A szalhtizashoz, az el6z6 rendszerhez hasonléan 30 m/V%-os PVA-oldatot
készitettiink, oldoszerként viz-etanol (abszolut etanol, VWR) 9:1 aranya elegyét
hasznaltuk. A PVA oldasat magneses keverén, 60 °C-os vizfiirdon végeztiik addig,
amig a PVA teljes mennyisége feloldodott. A szalhuzas a szobahémérsékletre lehiilt
oldattal tortént. Az E-vitamint a megfeleld koncentracioban abszolit etanolban
oldottuk. Ebben az esetben két prekurzor oldatot hasznaltunk a szalhuzashoz. Az
egyik a PVA-t tartalmaz6 oldat, a masik pedig a vitaminokat tartalmazo etanolos oldat
volt. A kisérletek tovabbi részletei a 4.2. fejezetben keriilnek bemutatasra. A
folyadékkromatografids mérésekhez hasznalt, HPLC mindségii acetonitrilt (ACN) és
trifluorecetsavat (TFA) a VWR International Kft.-t0l vasaroltuk.

A kisérletekhez az oldatokat a Sartorius Arium®™ Mini Plus és Adrona
Integrity” viztisztitd rendszerekb8l nyert kétszer ioncserélt és ultrasziirt vizzel

készitettiik.
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8. abra A szalhtizashoz hasznalt vitaminok szerkezeti képlete. A) D, L-pantenol

(B5-vitamin) és B) (£)-a-tokoferol (E-vitamin).

3.2 Moédszerek

A natrium-klorit pontos NaClO,-tartalmat jodometrias titralassal hataroztuk
meg Metrohm Titrino 721 NET automata titrator segitségével, amelyhez Metrohm
6.0451.100 kombinalt platina elektrodot csatlakoztattunk.’®! A PVA-oldatok
viszkozitasat Anton-Paar Modular Compact Rheometer 302 (MCR 302) késziilékkel
mértiik. A késziilékhez tartozik parakapu is (proUmid MHG 100), amellyel a
kornyezet paratartalmat tudjuk szabalyozni. A mérési koriilmények a kovetkezok
voltak: parallel plate (PP50) méréfej, 0,1 — 1000 s',25,0 £ 0,5 °C és 40 + 2 % relativ
paratartalom. Az oldatok nagy viszkozitasa miatt a pH mérésére Metrohm Double
Junction 6.0255.100 kombinalt tivegelektrodot hasznaltunk.

A polimer szélak eldallitasat Contipro 4SPIN® késziilék (9. dbra) segitségével
végeztilk. Ez egy kompakt asztali laboratériumi miszer, amely egy atlatszo szalhuzo
kamrabol és egy vezérld egységbdl all. A natrium-kloritot tartalmazod mintaknal
emitterként a késziilékhez mellékelt E6-os double jet fejet hasznaltuk, amelyet egy
sajat fejlesztésii keverofejjel és G17-es Hamilton tiivel egészitettlink ki (10. abra). A
képz6dott szalas szerkezet 0sszegylijtésére egy folyamatosan forgo, tomor, hengeres,
siitépapirral boritott, C3 jelzésli kollektort hasznaltunk. A folyamat optimalizalasa
soran megallapitottuk, hogy az emitter és a kollektor kdzotti idealis tavolsag 18 cm,

az alkalmazott fesziltség 38 kV, az adagolasi sebesség pedig 8 ul/perc. A szalak
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Osszegyljtése soran a kollektort 400 fordulat/perc fordulatszammal miikodtettiik. A
levegd homérsékletét 22 — 24 °C-on, a relativ paratartalmat pedig 40 — 45 % kozott
tartottuk. A vitaminokat tartalmazé szoveteknél emitterként szintén a sajat fejlesztésti
keverofejjel ellatott E6-os double jet fejet hasznaltuk, amelyet G15 tipust Hamilton
tivel egészitettiik ki (10. dbra). A szalak gytijtésére itt is a folyamatosan forgo, tomor,
hengeres, siitopapirral boritott, C3 jelzésti kollektort hasznaltuk. A szalhuzés
optimalizalasa soran megallapitottuk, hogy az emitter és a kollektor kozotti idealis
tavolsdg hasonldan az els6 rendszerhez 18 cm, az idealis alkalmazott fesziiltség
viszont csak 20 kV. A szalhuzoé oldatokat a fecskendokbdl a beépitett pumpa 6 pl/perc
sebességgel adagolta. A szalak Osszegyiijtése soran a kollektort 400 fordulat/perc
fordulatszammal miikodtettiik. A levegd hémérsékletét 22 — 24 °C-on, a relativ

paratartalmat pedig 35 — 40 % kozott tartottuk.

e ———————

9. abra Contipro 4SPIN® elektroszalhuzé késziilék.
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A natrium-klorit tartalmi szovetek analizisét, 2 — 3 honapon keresztiil
végeztilk. Ehhez a szovetekbdl megfeleld mennyiséget (4 — 6 mg) 25,00 ml vizben
feloldottunk. A natrium-klorit mennyiségét, valamint a bomldsa sordn keletkezd
Scientific Dionex ICS-5000+ DC szuppresszalt miiszer segitségével. Az elvalasztast
Dionex lonPac™ AS27 és lonPac™ AG27 oszlopon végeztiik. Eluensként 0,02 M
koncentracioji  natrium-hidroxid oldatot hasznaltunk. A mérések soran
vezetdképességi detektort hasznaltunk. A retencios idéket standard oldatok
segitségével hataroztuk meg az aldbbiak szerint: ClO;: 5,9 perc; Cl™: 7.5 perc és
Cl03: 10,9 perc.

A klor-dioxid képzddését gazkromatograthoz kapcsolt tomegspektrométerrel
(Thermo Scientific Trace GC Ultra Polaris Q) kovettiik. Ezekben a kisérletekben
ismert tOmegli szalat zartunk légmentesen egy gazkromatografias fiolaba, és
szobahomérsékleten, sotétben taroltuk. A mintakat kiilonb6z6 inkubacios idok utan
TriPlus headspace mintavevObe helyeztiik at. A GC mérés soran a mintakat a
befecskendezés el6tt 20 percig 80 °C-on tartottuk. Az elvalasztashoz hasznalt kolonna
az Optima® 5MS 0,25 um, 30 méter (Macherey-Nagel) volt. Az injektalas utan a
mintdkat 2 percig 60 °C-on tartottuk, majd 16,0 °C/perc sebességgel 100 °C-ra
melegitettiik, végiil 1 percig ezen a hémérsékleten tartottuk. A klor-dioxid cstcsa
1,8 percnél jelent meg.

A pantenol kioldodasat a szalpaplanbdl szintén a GC-MS rendszerrel
kovettiik. Az analizis soran ismert tomegi, kb. 4 mg szalat mértiink egy csavaros
ivegesébe. A szalra 2,00 ml abszolut etanolt pipettdztunk, mikozben a mintat
magneses keveron 100 rpm fordulatszammal folyamatosan kevertettiik, hogy
biztositsuk a hatéoanyag homogén eloszlasat a kioldo kézegben. A kioldd kdzegbdl
idénként 5 pl mintat vettiink Hamilton fecskenddvel (701 ga26s), amelyet kdzvetleniil
a gazkromatografba injektaltunk. Az elvalasztashoz hasznalt kolonna az Optima®
SMS 0,25 pm, 30 méter (Macherey-Nagel) volt. A mérés soran a kezdd homérséklet
140 °C volt, ezt 2 percig tartottuk, majd 20 °C / perc fiitési sebességgel 240 °C-ra

melegitettiik, végiil 2 percig izotermikus modban tartottuk. A gazaram sebessége
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crer

alatti teriilet integraljabol eldre felvett kalibracios egyenes alapjan szamoltuk ki.

A szélpaplanokba beépiilé tokoferol mennyiségét folyadékkromatografias
modszerrel hataroztuk meg. Ehhez Knauer Azura® HPLC késziiléket hasznaltunk
manudlis injektalassal és UV-Vis detektorral (MWD 2.1L). A méréseket
Phenomenex® Luna 5 um C18(2) 100 A, 250 x 4,60 mm kolonnan végeztik,
izokratikus aramlas és 100 % acetonitril eluens mellett. A tokoferol mennyiségét a
294 nm-en felvett kalibraldo egyenes alapjan hataroztuk meg. A kioldodas
tanulmanyozasahoz pontosan ismert tomegii, kb. 20 — 25 mg szovetet, mértiink ki egy
csavaros iivegbe. A szalra 20,00 ml abszolut etanolt pipettaztunk magneses keverén
folyamatos kevertetés (100 rpm) mellett. A kioldé kozegbdl idonként 200 pl mintat
vettiink, amit 200 ul acetonitrillel a felére higitottunk. Az igy kapott oldatot
injektaltuk a HPLC késziilékre. A késziiléken 1évé mintaadagold hurok (loop) 50 ul
térfogatu volt.
elektronmikroszkoppal (LVSEM, ThermoFisher Scientific Scios 2 dual beam)
vizsgaltuk. Aerogél mintdkon végzett korabbi tanulmanyok kimutattdk, hogy az

14j4t,292 ezért kisérleteinket mi is
vezetOképességet javitd bevonat nélkill végeztik. A mintdkat vakuumallo
szénszalagra rogzitettiik, a gyorsitofesziiltség 2 kV, a munkatavolsag pedig 3 mm volt.
Energiadiszperziv rontgenanalizis (EDX) alapjan elkészitettiik a szdvet feliiletének
elemtérképét, ezaltal betekintést nyertiink a szovetek homogenitasdba. A
rontgentérképeket viszonylag nagy teriiletrdl vettiik fel, hogy altalanos képet kapjunk
az elemek eloszlasarol. A Cl és Na atomok gerjesztéséhez 10 kV gyorsitofesziiltség
volt sziikséges.

Az NMR méréseket Bruker DRX 400 (9,4 T) spektrométeren végeztik,
Bruker VT-1000 hémérsékletszabalyozoval és BB inverz z-gradiens fejen (5 mm). A
vizes mintakban a vizjelet watergate impulzusszekvenciaval (12,6 dB) nyomtuk el,
hogy a 4,8 ppm kémiai eltolodasnal megjelend protonjelet szuppresszaljuk. Minden
NMR minta egy lezart kapillarist tartalmazott, amely D>O-ban (deutérium-oxid)
oldott DSS-t (4,4-dimetil-4-szilapentan-1-szulfonsav) tartalmazott kiilsé standardként
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a '"H NMR kémiai eltoloédas kalibracidjahoz. A spektrumokban a DSS cstcsokat
0,00 ppm (szingulett), 0,63 ppm (triplett), 1,76 ppm (multiplett) és 2,91 ppm (triplett)
értékeknél figyeltik meg. A '"H NMR spektrumok esetében minden kisérlet
32 pasztazasbol allt, 1,366 masodperces akvizicios idével €s 90°-os impulzussal.

Az eldallitott szovetek termikus tulajdonsagainak vizsgalatat differencialis
pasztazo kalorimetriadval (DSC), valamint termogravimetrids (TGA) mérésekkel
végeztik. A mérések elvégzéséhez TGA/DSC 3+ STAR® System (Mettler Toledo)
késziiléket hasznaltuk. A vizsgalatok soran el6szor lefuttattuk a fiitési programot az
iires mintatartokkal, amelyet hattérként a program korrigalta a mintatartora vonatkozo
értékekkel a mintakbol kapott jeleket. A mérésekhez kb. 4 — 6 mg, pontosan ismert
tomegli mintat helyeztiink 70 pl térfogati alumina (Al>O3) mintatartokba. A fiitési
program a kovetkezé volt: 10 °C/perc fiitési sebességgel 30 °C-rol 120 °C-ra
melegitettiilk a mintat, 120 °C-on tartottuk 5 percig, hogy elegend6 id6t biztositsunk
az esetlegesen megkotott nedvesség elparolgasara. Ezt kovetden szintén 10 °C / perc
flitési sebességgel hevitettik a mintat 600 °C-ig, végiil 5 percig izotermikus
koriilmények kozott tartottuk. A méréseket inert atmoszféraban, 30 ml/ perces
nitrogén gazaram alkalmazasa mellett torténtek. A DSC vizsgalatok segitségével a
mintdk héatmenetét és termikus viselkedését elemeztiik, mig a TGA mérések a
termikus stabilitds és tomegveszteség jellemzésére szolgaltak. A vizsgalatoknak
koszonhetéen képet kaptunk arrol, hogy a vitaminok beépiilése a szalakba milyen
hatassal van az eldallitott szalpaplanok termikus tulajdonsagaira.

A viszkozitdsmérésekbol szarmazé adatokat RheoCompass (Anton Paar)
szoftverrel elemeztiik. Az ionkromatografias kromatogramokat Chromeleon (Thermo
Scientific), mig a gazkromatografids eredményeket xCalibur (Thermo Scientific)
szoftverrel értékeltiik ki. A folyadékkromatografias méréseket YL-Clarity (DataApex)
programmal értékeltiik ki. A szovetek atlagos szalatméréjét SEM képekbdl hataroztuk
meg Fiji Image)*®® szoftverrel. A '"H NMR spektrumokat Bruker WinNMR és
MestReNova szoftvercsomagokkal elemeztik. A DSC / TGA gorbéket STAR®
(Mettler Toledo) programcsomaggal analizaltuk. Az é&brakat OriginPro® 2018

)264

(OriginLab Corp.)*** szoftverrel készitettiik.
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5. EREDMENYEK ES ERTEKELESUK

5.1 Kloritiont tartalmazo szalpaplanok

Korabbi tanulmanyokbol ismert, hogy a klorition semleges, savas
koriilmények kdzott spontan bomlik, mig a PVA-oldat pH-ja ~ 6. A hosszabb polcid6
biztositasa miatt fontos a klorition bomldsat megakadalyozni. Ezért probalkoztunk a
szalhuzo oldat lugositasaval, a PVA-t és a natrium-kloritot natrium-hidroxidban
oldottuk fel (pH > 8,0), azonban ez nem jelentett megoldast, mert a poli(vinil-alkohol)
begélesedett, ezaltal szalhuzasra alkalmatlanna valt az oldat. Korabban a PVA
hidroxilcsoportjainak deprotonalodasaval, hidrogénkotések lug hatasara bekovetkezd
mutatd szennyezddések jelenlétével egyarant értelmezték a jelenséget. Ezen
probléma megoldasara a 10. abran lathato keverd emittert (mixing single jet emitter,
MSJE) fejlesztettiik ki. Ezzel az emitterrel két kiilonb6z6 oldat elegyébdl tudunk
egyszerre szalat hizni, igy lehet6ségiink van az oldatok Osszetételét, pH-jat kiilon -
kiilon szabalyozni. A prekurzor oldatok keveredése in situ a szalhuzas elott torténik
meg, igy a szamunkra nem elényds folyamatok (pl. a PVA gélesedése) a
szalképzddésig nem jatszodnak le. A szalhuzas soran ennek megfeleléen az egyik
fecskendoben a PVA-oldat volt, a masik fecskendében pedig a kiilonb6zo
koncentracioju és pH-ju natrium-klorit oldat. Ugyanez az emitter jol alkalmazhato

kiilonb6z6 oldoszerekben eldallitott oldatok keverékébdl torténd szalhuzasra is.
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10. abra Keverdvel ellatott sajat fejlesztési emitter.

Minden esetben vizsgaltuk a szalhuzas el6tt a prekurzor oldatok pH-jat és
viszkozitasat. Az oldatok latszolagos viszkozitasat a nyirofesziiltség fliggvényében
abrazoltuk (11. abra) és azt latjuk, hogy egy bizonyos nyirofesziiltségig (kb. 20 Pa
nyirofesziiltség, 100 s nyirosebesség) az oldatok kozel Newtoni folyadékként
viselkednek. Nagyobb nyirofesziiltségnél azonban csokkenés figyelhetdé meg a
viszkozitdsban, ami nyirasra vékonyodo, pszeudoplasztikus viselkedésre utal. Ez
megegyezik a polimerekre jellemzo altalanos reoldgiai tulajdonsagokkal, a
toréspontnal a PVA bels6 strukturaja felbomlik, a polimer lancok kigombolyodnak, a

méréfej forgasiranyaval megegyezden rendezddnek, igy a viszkozitas lecsokken.
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11. abra A kiilonboz6 szalhuzo oldatok latszolagos viszkozitdsa a nyirofesziiltség
fliggvényében. A) azonos pH, de kiilonb6z6 koncentracid; B) azonos koncentracio,
de eltérd pH mellett felvett gorbék.

CNaclo, = 14,89 m/m %; pH = 7,80 (W); cyaci0, = 8,89 m/m %; pH = 7,80 (.);
CNaclo, = 4,15 m/m %; pH = 7,80 (A ); CNaclo, = 2,44 m/m %; pH = 7,30 (v );
cNaclo, = 415 m/m %; pH = 7,56 (®); cnacio, = 4,15 m/m %; pH=7,12 (4

tiszta PVA-oldat (> ).
T=125,00=+ 0,25 °C; Paratartalom = 40 £ 2 %.

A reologiai és pH mérések eredményeit az 1. tablazat foglalja Ossze, az
oldatok viszkozitasaban lathato kiilonbségek jol reprodukalhatok. Ugyanakkor a
tapasztalt kiilonbségek nem mutatnak korrelaciot a sokoncentracidval vagy a pH-val,

ezért az adatok egyértelmii 6sszefiiggések alapjan nem értelmezhetok.
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1. tablazat Kloritiont tartalmazo szovetek szalhtizasahoz hasznalt oldatok

viszkozitasa.
Szélhtizé oldat osszetétele pH V‘(;lel‘,‘;z‘)ﬂas (3:5};}2) .

15 m/V% PVA 5,70 223,7

15 m/V% PVA — 5,0 m/V% NaClO; | 7,80 193,7 14,89
15 m/V% PVA- 2,5 m/V% NaCIO; | 7,80 3584 8,89
15 m/V% PVA — 1,0 m/V% NaClO; | 7,80 195,2 4,15
15 m/V% PVA — 0,5 m/V% NaClO; | 7,80 2133 2,44
15 m/V% PVA — 1,0 mV% NaClO, | 7,56 207,7 4,15
15 m/V% PVA — 1,0 m/V% NaClO, | 7,12 2938 4,15

a: 0,1 s sebességgradiens mellett kigytijtott viszkozitas értékek

b: klorition koncentracié a szovetekben az eldallitas napjan

Az eléallitott szalas szovetek pasztazo elektronmikroszkopos (SEM) képein
véletlenszerlien rendezett, sima feliiletli nanoskalaju szalak lathatok (12a. abra). A
szalak kevésbé tiinnek egyenletesnek nagyobb sokoncentracioknal, és hajlamosak
Osszeolvadni a keresztezési pontokon (13 -15.4abra). A SEM kép alapjan
meghatarozott szalatmér6k minden mintanal normalis eloszlast mutatnak
(12 — 17.b abrak). Azt tapasztaltuk, hogy az atlagos szalatmérd fiigg a szovetek
natrium-klorit tartalmatol (18. abra). A legnagyobb sokoncentracional (14,89 m/m%)
az atlagos szalatméré 68 + 13 nm-nek adodott, ami 150 =29 nm-re nd, ahogy a

sotartalom 2,44 m/m%-ra csokken.
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Atlag = 150 = 29 nm

N\\"

100 200

Széalatméré (nm)

12. abra 2,44 m/m% kloritiont tartalmaz6 szovet SEM felvétele (a) és a szovetet
alkoto szalak szalatmérd eloszlasa (b).

30 000 x nagyitas; pH = 7,80 (szalhuzo oldat).

A s g . .
e—"}..""l.{‘"/’)g i z b s Allag = 68 = 13 nm
"(”" .)’A\" — - - x v o
‘ p Do SN YN I

Széalatméré (nm)

13. abra 14,89 m/m% kloritiont tartalmazo szovet SEM felvétele (a) és a szovetet
alkot6 szalak szalatméré eloszlasa (b).

20 000 x nagyités; pH = 7,80 (szalhtiz6 oldat).
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15
Atlag = 77 + 22 nm

Gyakorisag

Széalatméré (nm)

14. abra 8,89 m/m% kloritiont tartalmaz6 szovet SEM felvétele (a) és a szovetet

alkoto szalak szalatmérd eloszlasa (b).

20 000 x nagyitas; pH = 7,80 (szalhtiz6 oldat).

b ° Atlag = 100 + 21 nm
g { \
L
AL

Széalatméré (nm)

15. abra 4,15 m/m% kloritiont tartalmaz6 szovet SEM felvétele (a) és a szovetet
alkot6 szalak szalatméré eloszlasa (b).

20 000 x nagyités; pH = 7,80 (szalhtiz6 oldat).
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Atlag = 182 + 40 nm|

Széalatméré (nm)

16. abra 4,15 m/m% kloritiont tartalmaz6 szovet SEM felvétele (a) és a szovetet
alkotd szalak szalatmérd eloszlasa (b).

20 000 x nagyitas; pH = 7,56 (szalhtiz6 oldat).

b Atlag = 110+ 36 nm

\
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17. abra 4,15 m/m% kloritiont tartalmazé szévet SEM felvétele (a) és a szovetet
alkot6 szalak szalatméré eloszlasa (b).

25 000 x nagyitas; pH = 7,12 (szalhtiz6 oldat).

Allandé natrium-klorit koncentracié mellett vizsgaltuk a szalhuzoé oldat pH-
jénak szalatmérére gyakorolt hatdsat (15— 17.4abra). A SEM képek alapjan a
legnagyobb szalatmérdket pH = 7,56 értéken kaptuk.
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200
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o

0 5 10 15
Cnacioz (M/M%)
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fiiggvényében.

pH = 7,80 (szalhtzo oldat).

Az Na ¢és Cl elemtérképeket EDX-SEM modszerrel készitettiink. Az Na és Cl
atomok egyenletes eloszlasa az egyes mintakon meger6siti, hogy az impregnaloszer
homogénen oszlik el az elektroszalhtizassal eldallitott szovetekben (19. abra). A
szovetek homogenitasat a kovetkezOképpen is megerdsitettiik. Egy szovet kiillonb6zo
teriileteirdl vettilk mintakat, majd ezeket vizben oldottuk fel. Az oldatok klorition
koncentracidjat ionkromatografiaval mértiik. Az eredmények megerésitették, hogy a
klorition koncentracié kevesebb, mint 3 %-kal valtozott egy 15 x 30 cm-es szoveten

beliil (20. abra).
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19. abra CI (a) és Na (b) atomok eloszlasa a 2,44 m/m % kloritiont tartalmazd

szovetekben az EDX analizis alapjan.

A skéala 40 um-t jelol; pH = 7,80 (szalhuzo oldat).
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20. abra A szdvetben 1év6 natrium-klorit homogenitasa ionkromatografias mérések
alapjan.

CNaclo, = 2,44 m/m %; pH = 7,56 (szalhuzo oldat).

Savas koriilmények kozott a klorition diszproporcionalédasa kovetkezik be,
és klor-dioxidot (C10,), klorationt (ClO3) és kloridiont (C17) eredményez. A reakcio
tényleges sztochiometridja er0sen fiigg a reaktansok koncentracidjatol és a pH-tol. Ez

a tulajdonsag az (1) és (2) egyenletek linearis kombinacidjanak figyelembevételével
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értelmezhetd. Az (1) egyenletben a kloridion mellett csak klor-dioxid keletkezik, mig
a (2) egyenlet szerint csak kloration képzddik.2627 A reakcid tényleges

sztochiometridja nagyban fiigg az alkalmazott koriilményektdl (pH, koncentracio,

crer

képzddésének.
5HCIO, = 4 Cl0, + CI~ + H* + 2 H,0 )
3 HClO, = 2ClO3 + ClI~ + 3H? 2)

Potencialisan onfert6tlenitd sebkezeld anyagok esetében a klor-dioxid
termelése elonyos, mig az antagonista kloration képzodését keriilni kell.

Az elektroszalhuzassal eldallitott szovetekben a klorit-, klorid- és klorationok
koncentracidjat mértiik az elkészités napjdn és a koncentracid valtozasat
ionkromatografiaval kovettiikk hosszabb iddintervallumon keresztiil. Ezekben a
vizsgalatokban technikai mindségii NaClO»>-t hasznaltunk, amely jelentds
koncentracidoban tartalmazott NaCl-t. A natrium-klorit natrium-klorid tartalmat kiilon
kisérletekben hatdroztuk meg, ezért a mintdkban meghatarozott kloridion-
koncentracidkat rendre korrigaltuk a natrium-klorittal bevitt kloridion mennyiségével.
Tovabbi kisérletekben a képzodd klor-dioxid koncentraciojat gazkromatografiasan
hataroztuk meg. Itt meg kell jegyezniink, hogy a bomlas soran viszonylag kis
mennyiségben képzddik ClO, gaz, igy a koncentracidja joval a robbanasi hatarérték
alatt marad (9,5 % [ClO]/[levegd]).?®® Ezekben a kisérletekben megkozelitdleg
azonos mennyiségli electrospinning-gel elballitott szoveteket helyeztiink gaztomor
fiolakba, ezeket a tovabbiakban fénytdl elzarva, sotétben taroltuk. Az egyes fiolak
gazterét idonként elemeztiik. Minden eredményt normalizaltunk a mintak tdmegével,

amint azt a 21. abra mutatja.
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21. abra A klorition (C10; M, jobb oldali tengely), a kloration (C1035 A ), a
kloridion (C1~ @), és a klor-dioxid (C10, ¥ ) koncentracidinak véltozasa az id6
fliggvényében. Az egyes komponensek mennyiségét (mol-ban megadva)
normalizaltuk a bemért mintak tomegével.

CNaclo, = 14,89 m/m%; pH = 7,80 (szalhuzo oldat).

A frissen elkészitett szovetekben a meghatarozott klorition koncentracidja
mindig koriilbeliil 30 %-kal kisebb volt a szalhuz6 oldatok sszetétele alapjan vartnal.
Ez a hiany részben annak tudhatoé be, hogy a kloritiont tartalmaz6 vizes oldat képz6d6
parajat folyamatos levego elszivassal tavolitjuk el a szalhtizé kamrabol és az magaval
viheti az oldott anyag egy részét. Ezt a koncepciot kalium-jodiddal impregnalt
szUr6papir segitségével igazoltuk. Az elektroszalhuzas folyamata soran a sziirOpapirt
az elszivas dramaba helyeztiik, minek hatasara a papir szine sargédssa valt, mivel a
jodidiont a klorition jodda oxidalta. Feltételezhetd, hogy a joval nagyobb

molekulatdmegii PVA mennyiségét ez a fizikai folyamat kevésbé befolyasolja.

oldatokbol allitottuk elé pH 7,80-on (1.tablazat). Nagyobb kiindulasi klorition-

koncentraciok esetében annak koncentracioja 10 — 15 nap alatt kevesebb mint a felére
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csokkent, aminek az oka a klorition spontdn bomlésa, illetve a PVA-val lejatszodo
reakcidja lehet (1asd alabb). Ezzel szemben a 2,44 és 4,15 tomeg%-os mintak stabilak

maradtak és a klorition veszteségiik 2 honap utdn sem haladta meg a 15, illetve a
30 %-ot (22. abra).

1,510

n/ mg, (mol/g)

t (nap)

22. abra Kiilonb6z6 kiinduldsi NaClO; koncentraciok esetében az elektroszalhtizott
szovetekben 1évo klorition koncentracid valtozasa az id6 fiiggvényében.
CNaclo, = 14,89 m/m % (M); 8,89 m/m % (@); 4,15 m/m% (A); 2,44 m/m% (V);
pH = 7,80 (szalhuzo6 oldat).

Régota ismert, hogy a klorition bomlasa erésen pH-fiiggé folyamat.?®® Ezért
allando kiindulasi klorition-koncentracio mellett vizsgaltuk a szdvetek stabilitasat a
pH valtoztatasaval. Az ionkromatografias mérések eredményei megerdsitették, hogy
a bomlasi folyamat Iényegesen gyorsabban megy végbe kisebb pH-értéken (23. abra).
A legstabilabb szoveteket viszonylag kis klorition-koncentracioval (< 4,15 tomeg%)

és pH > 7,50-nél tudtuk eldallitani.
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fliggvényében.
CNaclo, = 4,15 m/m %; pH = 7,80 (M, szalhiz6 oldat); 7,12 (@, szalhtiz6 oldat).

Vizsgaltuk a bomlasi folyamat soran képzodd termékek sztochiometriai
aranyat is. Az eredmények szerint kis klorition-koncentracioknal a klor-dioxid
képzddése dominans ((1) egyenlet), mig nagyobb klorition mennyiségnél jelentdsen
tobb kloration keletkezik ((2) egyenlet). Igy az Ncio,/ Nclo; arany fokozatosan
novekszik, amikor az elektroszalhuzassal eléallitott szovetek klorition koncentracioja

csokken (2. tablazat).
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2. tablazat A termékek aranya kiilonb6z6 kiindulési klorition koncentracidok mellett
az elektroszalhuzassal eldallitott szovetekben két inkubécids id6 elteltével.

pH = 7,80 (szalhtzo oldat).

t (nap) (2:'7;:52) nc102/ Nco3 -
14 14,89 0,30
14 8,89 0,87
14 4,15 1,90
14 2,44 2,60
36 14,89 0,48
37 8,89 0,96
36 4,15 1,40
35 2,44 2,20

* a bemért szovetek tomegével normalizalt

Amennyiben csak a klorition bomlasa jatszodik le, a reakcio elérehaladtaval
az atalakult klorition mennyiségének meg kell egyeznie a képzddott termékek teljes
mennyiségével. Az ion- és gazkromatografids eredmények alapjan a termékek teljes
mennyisége 10 —30%-kal kevesebb volt a vartnal (3.tablazat). Ez azzal
magyarazhatd, hogy a klorition nemcsak elfogy, ahogy az az (1) — (2) egyenletek
alapjan varhato, hanem oxidacios mellékreakciokban is részt vesz a PVA matrixszal.
A mintdk '"H NMR spektroszkopias elemzésekor egy 0j cstcsot figyeltiink meg
8,44 ppm kémiai eltolodasnal, amely a szalban klorition hatdsara megjelend oxidacios
mellékterméknek felel meg (24. abra). Ez a cstics nem jelenik meg a tiszta PVA-bol
késziilt szovet '"H NMR spektrumaban. A PVA oxidacioja karbonil szarmazékok
képzOédéséhez vezet és az 0 NMR cstcs Osszhangban van ilyen vegyiilet(ek)
képz6désével.’° Ezért a 8,44 ppm kémiai eltolodasnal megjelend cstics valdsziniileg
ilyen vegyiiletekhez tartozik, emellett a formiation képz6dése sem zarhat6 ki az NMR
spektrumok alapjan. Azt is megallapitottak azonban, hogy a PVA-lancok jelentOs

bomlasahoz erds oxidaloszerek (6zon, hidrogén-peroxid, perszulfation vagy
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hipoklorossav) és megfeleld katalizatorok alkalmazasa sziikséges. Az ilyen lebomlés
kis molekulatdmegli karbonsavakat eredményezhet. A kloritiont és a klor-dioxidot
gyenge, illetve enyhe oxidaldszernek tekintik. Ebbdl kdvetkezik, hogy ezek nem
alkalmasak a polimer lanc hasitasara és a formiation tdmeges képzddése a jelen
vizsgalatban alkalmazott koriilmények kozott nagyon wvaldszintitlen. A minta
Osszetettsége nem tette lehet6vé szdmunkra a termék pontos azonositasat. A
megfigyelt elszivas miatti veszteségen til ez egy masik oka annak, hogy a mért
klorition-koncentracio lényegesen kisebb az elektroszalhuzassal eldallitott szovetben,

mint amire a szalképzd oldatok Gsszetétele alapjan szamitani lehet.

3. tablazat A szovetekben atalakult klorition és a képz6dott termékek mennyisége 2

hoénap elteltével.

pH =780
CNaClo, CNacl0, Accro; Accio; Ctermékek
(m/m %) (mol/g) (mol/g) (%) (mol/g)
14,89 1,65 x 107 1,44 x 107 87,3 1,01 x 107
8,89 9,82 x10* | 4,61 x10* 46,9 3,38 x 10
4,15 4,59 x 107 1,30 x 10 283 8,53 x 107
2,44 2,70 x 10 4,24 x 107 15,7 3,77 x 107

Ctermékek = Cc1- T Cclo, T Ccloz
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T
9,0 8,5 8,0 4,0 3,5 2,0 1.5 1,0

S (ppm)

24, abra Kloritiont tartalmazd PVA szovet (piros) és a tiszta PVA szovet (fekete)
"H NMR spektruma.
CNaclo, = 14,89 m/m %; pH = 7,80 (szalhtz6 oldat).

Annak tesztelésére, hogy a kloritiont tartalmazd6 PVA szdvetek hogyan
viselkednek az egészséges bor pH-értéke koril, pontosan ismert mennyiségil
(6 — 8 mg) 14,89 tdmeg% natrium-kloritot tartalmazé szovetet helyeztiink 20 ml-es
gazkromatografias fiolakba. 0,2 ml acetat puffer (pH =4,87, 0,015 M Na-acetat +
0,015 M ecetsav) hozzaadasa utan a fiolakat azonnal lezartuk, és kiilonb6z6
inkubacios idok utan mértiik a gaztér klor-dioxid tartalmat. Amint a 25. abra mutatja,
mar ~ 80 perc elteltével (az els6 mérési pont) jelentds mennyiségii Cl10, képzddik,
azaz a klorition bomlasa nagysagrendekkel gyorsabb, mint a szilard szovetek esetében
nagyobb pH értéken. Ez a megfigyelés egyszeriien értelmezhetd a klorition jol ismert
savkatalizalt bomlasaval.?”! Ebben az esetben a PVA szovet fokozatosan oldodik az
oldatban, eldsegitve a bomlasi folyamatot. Ez a kisérlet egyértelmiien demonstralja a
klorition bomlasanak pH-fiiggését, de az eredmények nem alkalmasak kozvetlen
kovetkeztetések levonasara az elektroszalhuzassal elallitott szovetek €s a bor kdzotti

kolcsonhatassal kapcsolatban. Valos koriilmények kozott a rendelkezésre allo

65



Kiss Eszter

nedvesség (feliileti nedvességtartalom, sebvaladék) térfogata kicsi a bor feliileten, és
korlatozott pufferkapacitisa miatt a pH valdsziniileg nem marad alland6 a teljes
folyamat soran. Mindenesetre megallapithatd, hogy a klor-dioxid képzdédésének

sebességét erdsen befolyasolja a bor allapota a fertdtlenités tényleges helyszinén.

7,50%x10%

5,00x10°Y

n/meg,, (mol/g)

2,50x10%

0,00 T T
0 2000 4000 6000
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25. abra Klor-dioxid képzddése 14,89 tomeg% natrium-kloritot tartalmazo
elektroszalhuzassal el6allitott PVA szovetbdl acetatpuffer hozzaadésa utan 4,87-es
pH értéken.

Mgz = 6 — 8 mg (pontosan ismert az egyes mintaknal); acetat puffer: 0,015 M Na-
acetat + 0,015 M ecetsav; Viola = 20 ml.
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5.2 Vitaminokat tartalmazo szovetek

Munkank sordn a bdr kiilonféle sériiléseinek gydgyulasat eldsegitd
hatéanyagokat tartalmazo elektroszalhtizott szovetek eldallitasat tiiztik ki célul. A
vitaminokkal impregnalt szovetek eldallitasa soran azonban gondot jelenthet, hogy a
hasznalni kivant prekurzor polimer oldatban nem mindegyik vitamin oldodik.
Ezekben az esetekben heterogén rendszereket kapunk, amik szalhtizdsra nem
alkalmasak. Példaul az altalunk hasznalt PVA vizes oldataban a vizoldhato B-vitamin
probléma nélkiil oldodik, addig a zsiroldhaté E-vitamin kicsapodik. Ezért ezekben a
kisérletekben prekurzorként a PVA vizes oldatat és az E-vitamin alkoholos oldatat
hasznaltuk. A szalhtizast az altalunk fejlesztett MSJE emitterrel végeztiik, amelyik
ennél a rendszernél is lehetévé tette azt, hogy két kiilon oldatbdl készitsiink
nanoszalakat. A vizoldhaté B-vitamin esetében ezzel a problémaval nem kellett
szdmolnunk, de a két vitaminnal kapott eredmények jobb Osszehasonlithatésaga
érdekében a kisérletek nagy tobbségében a B-vitamint is etanolos prekurzor oldatban
készitettiik el. A szalhuzashoz hasznalt egyes prekurzor oldatok pontos Osszetételét az
4. tablazat tartalmazza. A mintak nevében a ,, ™ beiktatasa jelzi, hogy az 1., illetve a

2. oldatban milyen komponensek voltak feloldva.
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4. tablazat A vitamin tartalmu szovetek szalhtizasahoz hasznalt prekurzor oldatok

Osszetétele.
1. oldat 2. oldat
PVA SDS | B-vit. | SDS | B-vit. | E-vit.
Minta neve
miV%?2 | %° | c[M] | %° | c[M] | c[M]
PVA_E1 30 0,05
PVA_E2 30 0,10
PVA _E3 30 0,20
PVA_B1 30 0,05
PVA B2 30 0,10
PVA_B3 30 0,20
PVA_B2E2 30 0,10 0,11
PVAB2_E2 30 0,10 0,11
PVA_kontroll 30
PVASDS10_E? 30 10 0,10
PVASDS10_B2 30 10 0,10
PVASDS10_B2E2 30 10 0,10 0,10
PVA_SDS20E2 30 21 0,10
PVA_SDS20B2E2 30 21 0,13 0,10
PVASDS20 _E?2 30 20 0,10
PVASDS5_E2? 30 5 0,10
PVASDS20_B2E? 30 20 0,10 0,10

a: valamennyi kiindulasi oldat 30 m/V % PVA-t tartalmazott
b: NaDS (SDS) mennyisége a kiindulasi oldatokban, a PVA tomegére vetitett %-
ban van megadva
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srer

crcr

novelésével (26 —28. abrak) a szalak ©nallo szerkezete megsziinik, a szalak a
feliiletiikon Osszetapadnak. Nagyobb vitamin koncentracional a szalatmérd
jelentdsen, kb. 220 nm-rél 400 nm-re, megnd, valamint a szalatmérék eloszlasa is
Ez val6sziniileg azzal magyarazhato, hogy az E-vitamin rendkiviil apolaris, hidrofob
vegyiilet, ezért a hidrofil PVA szalakat eltaszitja magatol, amik igy 0sszetdmoriilnek.
Az E-vitamin hidrofob tulajdonsagat figyelembe véve a PVA nanoszalakba torténd

beépiilése elsésorban a polimer matrixban torténd fizikai bezarddassal (entrapment

effect) magyarazhato.
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26. abra A PVA_E1 szovet SEM felvétele (A) és a szdvetet alkoto szalak szalatmérd
eloszlésa (B). 10 000 x nagyitas.
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Atlag = 407 £ 211 nm
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27. abra A PVA_E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak szalatmérd
eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Atlag = 401 £ 283 nm

& \ -
N

Szalatméré (nm)

28. abra A PVA_E3 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak szalatmérd
eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

crcr

sajatsagairara. A B-vitamint tartalmaz6 mintdk SEM felvételei és a hozzajuk tartozo
szalatmérd eloszlasok a 29 — 31. dbrdkon lathatoak. Itt azt latjuk, hogy a pantenol
koncentracidja nem befolyasolja jelentdsen a szalak atmérdjét, illetve a szalatmérd
eloszlast. A B-vitamin vizben 0ld6d6 vitamin, igy a PVA-val szemben nem 1ép fel
taszito kolcsonhatas, a szalak megmaradnak 6nalldan, nem lathatoak dsszeolvadasok.
Najafiasl és munkatarsai korabban bizonyitottak, hogy a dexpantenol kémiai reakcid
nélkiil kapcsolodik PVA/kitozan/alginat-alapvaza nanoszalas szovetekhez?®, ezért a

feltételezések szerint a B-vitamin hidrogénkdtéseket alakithat ki a polimer lanccal.
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Atlag = 199 + 100 nm

Széalatméré (nm)

29. abra A PVA_ Bl szdvet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotd szalak

szalatmérd eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Atlag = 257£91 nm
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30. abra A PVA_ B2 szdvet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotod szalak szalatmérd
eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.
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31. abra A PVA B3 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotod szalak szalatmérd
eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.
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Készitettiink olyan szalpaplanokat, amik egyszerre tartalmaztdk a két
vitamint. Kétféle modon valdsitottuk meg a szalhuzast, az els6 esetben (PVA_B2E2,
32. abra) a két vitamin egy oldatban volt jelen és igy keveredett a PVA vizes oldataval
kozvetleniil a szalhtizas eldtt. Mig a masik kisérleti elrendezésnél (PVAB2 E2,
33. 4bra) a pantenolt a PVA-val egyiitt vizben oldottuk fel, amit a vitamin
vizoldhatosaga tett lehetdvé. Ekkor a masik fecskendében csak az E-vitamin volt. Azt
latjuk, hogy a két minta SEM felvételei hasonloak, a szalak morfologidja azonos,
nagyrészt Onalloan lathatdéak, kevés Osszetapadas figyelheté meg. Az atlagos

szalatmérok megegyeznek, illetve az eloszlasuk is kodzel azonos, vagyis a kisérleti

sres
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32. abra A PVA_B2E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak

szalatmérd eloszlasa (B). 10 000 X nagyitas.

¢ B Atlag = 282 + 129 nm
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33. abra A PVAB2_E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.
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Atlag = 24397 nm
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34. abra A PVA_ kontroll szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotd szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Annak érdekében, hogy az E-vitamint jobban integralni tudjuk a
szalpaplanokba, feliiletaktiv anyagként NaDS-t (natrium-dodecil-szulfatot) adtunk a
rendszerhez. A PVASDS10_E2 (35. abra) mintaban a PVA-ra nézve 10 m/m %-ban
adtuk a feliiletaktiv anyagot, mig a masik fecskendébe az etanolban oldott E-vitamint
toltottiik. A PVA_E2 mintaval 6sszehasonlitva, ahol nem alkalmaztunk NaDS-t, a
SEM felvételek alapjan azt latjuk, hogy a szalak integritdsa megmaradt az NaDS-t is
tartalmaz6 mintaban, nem figyelhet6 meg a szalak Osszetapadasa. Emellett a szalak
atlagos atméréje sokkal kisebb a feliiletaktiv anyagot tartalmazo szovet esetében,
minddssze 166 =91 nm, 407 £211 nm helyett. Az NaDS kritikus micellaképz6
meghatarozhatd, mivel az etanol koncentraciojanak novelésével nem linearisan
valtozik. 40 V/V% etanol koncentracional ~50 — 90 mM is lehet. A mi esetiinkben a
10 m/m% NaDS-t tartalmazé oldatok a vitaminnal torténd keveredés utan (55 V/V%
etanol) 52 mM NaDS-t tartalmaznak. Ennek megfelel6en a cmc-képzddés hataran van
egy ilyen minta, mig a 20 m/m% NaDS-t tartalmazo mintakban mar a koncentracioja
(104 mM) meghaladja a cmc értékét. Eredményeink szerint a NaDS

crcr

beépiilésének hatékonysagara igen.
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Atlag = 166:91 nm
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35. abra A PVASDS10 E2 szévet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotd szalak

szalatmérd eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Azonos NaDS tartalom mellett vizsgaltuk a szalak morfologiajat tigy, hogy
mindkét vitamint hozzaadtuk a rendszerhez (36. abra). Itt azt tapasztaltuk, hogy
hasonloan az NaDS nélkiili mintakhoz, a szalak nagyrészt onalldéan lathatok, kevés

szal olvadt Ossze. A szalatmérd sem valtozott jelentés mértékben.

Atlag = 257:91 nm
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36. abra A PVASDS10 B2E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Egy kovetkezd kisérleti elrendezésben az NaDS vizes oldatdhoz
folyamatosan, magneses keverén kevertetve, nagyon lassan csepegtettitk a B- és E-
vitamint tartalmaz6 etanolos oldatot. fgy viszonylag stabilan tudtuk diszpergélni az
E-vitamint. Ekkor az electrospinning folyaman az egyik fecskendében a PVA-oldat
volt, a masik fecskendoben az NaDS, B- ¢és E-vitamin oldata (PVA_SDS20B2E2

minta), ez a diszpergalt rendszer alkalmasnak bizonyult a szalhtizasra. Az igy kapott
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szalatmérdék kozel azonosak az NaDS-nélkiili mintaéval, viszont a szalatmérok

eloszlasa sziikebb tartomanyban van (37. abra).

l \\:‘ Atlag = 283 + 52 nm
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0 250 500
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37. abra APVA_SDS20B2E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

\ 1 B 2 Atlag = 265 + 93 nm
S
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o
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38. abra A PVASDS20 E2 szévet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotd szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.
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Atlag =192 £ 71 nm

20

Gyakorisag
3

Széalatméré (nm)

39. abra A PVASDSS5 E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkoto szalak

szalatmérd eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

Vizsgaltuk azonos NaDS és vitamin koncentracié mellett, hogy valtozik-e a
szalmorfologia, ha a PVA-hoz adtuk a feliiletaktiv anyagot. A PVA_SDS20B2E2
(37. abra) és a PVASDS20 B2E2 (40. abra) mintak &sszehasonlitasabol azt latjuk,
hogy az NaDS-t tartalmazo kiindulasi PVA-oldatbol késziilt szovetnél néhany szal

tapadt 0ssze, nagyrészt azonban itt is onalléan helyezkednek el a szalak.

Atlag = 237£100 nm

vy

n
o

Gyakorisag
3
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40. abra. A PVASDS20 B2E2 szovet SEM felvétele (A) és a szovetet alkotd szalak

szalatméro eloszlasa (B). 10 000 x nagyitas.

A mintakrol felvett SEM felvételekrdl altalanosan elmondhatd, hogy 6nallo,
stabil szalak figyelhetéek meg. A szalak feliilete homogén, E-vitamin hatasara néhany
szal dsszeolvadasa figyelhetd meg. Az irodalommal ellentétben®* azonban nagy E-
vitamin koncentracid esetében sem tapasztaltunk gyongyképzodést. A

gyongyképzodés csomok megjelenését jelentené a szalakon. A gyongyképzodés
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jelensége akkor 1ép fel, amikor a szalképzddés nem egyenletes, a polimer sugar nem
tud folyamatos, stabil szalként megszildrdulni, hanem cseppek jelennek meg az
elektroszalhuzott szoveteken. A gydngyképzodés hidnya a mi esetiinkben azt
bizonyitja, hogy a szalhtzas soran alkalmazott paraméterek optimalizalasa megfeleld
volt.

A szoveteket alkoté szalatmérOket a prekurzor oldatok vitamin

crcr
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szalatmérdre. Mindkét vitamint és NaDS-t tartalmazd mintak szalatméroéit abrazoltuk
az NaDS koncentracio fiiggvényében (41B. abra). Azt latjuk, hogy ha mindkét
vitamint tartalmazza a minta, akkor az NaDS koncentracio valtoztatasa nincs hatassal

a szalatmérore.
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41. abra Szoveteket alkotd szalatmérok a kiindulési vitamin oldatok (A) és az NaDS
E-vitamin koncentraciofiiggés (") a kovetkezd mintakra kapott eredmények alapjan:
PVA kontroll, PVA_E1, PVA E2, PVA E3;

B-vitamin koncentraciofiiggés () a kovetkez6 mintakra kapott eredmények
alapjan: PVA_kontroll, PVA_B1, PVA B2, PVA B3;

NaDS koncentraciofiiggés (™) a kovetkez6 mintakra kapott eredmények alapjan:
PVA kontroll, PVA B2E2, PVASDS10_B2E2,

PVASDS20 B2E2.
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Részletesen tanulméanyoztuk a vitaminok beépiilésének hatékonysagat, azaz
azt, hogy a prekurzor oldatokbdl a vitamin milyen mértékben kotddik meg a
szalpaplanban. Ehhez ismert tdmegli szalpaplanhoz kiold6 folyadékot adtunk és az
1d¢6 fiiggvényében meghataroztuk a kioldodassal visszanyerhetd vitamin mennyiségét.
A szalhuzas soran parolgas, illetve folyadékcseppek tavozasa miatt mindig valamilyen
mértékll anyagveszteség torténik, ezért az anyagmérleg megaddséval nem adhaté meg
jol a hatéanyag megkotédésének mértéke. Igy a beépiilés hatékonysaganak
meghatarozasahoz abbol a feltételezésbdl indultunk ki, hogy a PVA és a vitaminok
emlitett vesztesége azonos mértékii. Ekkor a prekurzor oldatok koncentracioinak
ismeretében megadhato a szalpaplanban a vitamin varhatd tomeg %-os koncentracioja
(Elméleti vitamin %). A kioldodasi vizsgalatok soran az idé fliggvényében
meghataroztuk, hogy a kioldodott vitamin a szalpaplan milyen dsszetételének felelne
meg (Kisérleti vitamin %). Az emlitett két koncentraciobol a (3) egyenlet alapjan
szamithato, hogy milyen a kioldas mértéke (Visszamért vitamin %), ami kioldasi id6

novelésével egy hatarértéket ér el.

Kisérleti vitamin %

Visszamért vitamin % = 100 3)

Elméleti vitamin %

Feltételezve, hogy a kioldodasi folyamat soran a szalpaplanban kotott vitamin
teljes mennyisége kioldodik, a Visszamért vitamin % maximalis értéke megadja a
beépiilés hatékonysagat. Idealis esetben a prekurzor oldattal bevitt vitamin teljes
mennyisége megkotddik a szalpaplanban és a visszamért vitamin mennyisége 100 %.
A kioldodas vizsgalatok soran kapott eredményeket ponttal abrazoltuk, a folytonos
vonal a mérési pontok trendjét mutatja, nem illesztett gdrbe és csak a jobb
kovethetdséget szolgalja.

A B-vitamin szdvetekbdl torténd kioldodasat gazkromatografidsan
vizsgaltuk. A szalpaplanbdl kb. 4 — 5 mg pontosan ismert tomegii mintat mértiink ki,
erre folyamatos kevertetés kdzben 2,00 ml etanolt pipettdztunk. A kioldo kdzegbol
idénként mintat vettiink és 5 pl-t injektaltunk a gézkromatografba. A B-vitamin
esetében mindharom koncentraciondl kozel 100 %-os volt, azaz teljes beépiilést

tapasztaltunk (42A. dbra). Az egységnyi szaltomegre vonatkoztatott pantenol

crcr
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lathaté a koncentradcid novelésével megegyezd vitamin tartalom novekedés a

szalpaplanokban.
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42. abra A B-vitamin kiold6dasa a szalpaplanokbol az id6 fiiggvényében kiilonb6zo
kiindulasi koncentraciok esetében.
(A) visszamért B-vitamin %-ban, (B) B-vitamin anyagmennyisége egységnyi
szaltomegre vonatkoztatva.

PVA_BI1 (®); PVA B2 (7); PVA B3 (A).

Az E-vitamin kioldddasi vizsgalatait a kisérleti mdodszerek (3.2) fejezetben
leirtak alapjan végeztiik. A kapott eredményeket a 43. dbra mutatja be. Azt
maximalis vitamin koncentracié nem linearisan valtozik (43A. dbra). Ez arra utal,
hogy van egy optimalis E-vitamin koncentracio, aminél a legjobb hatasfokkal épiil be
a vitamin a szalpaplanba. 4 ora kioldodasi iddt figyelembe véve a maximalisan
visszamérhetd vitamin koncentracidja 65 %-nak adodott, ami napok elteltével még
minimalisan emelkedett. Kontrollkisérleteket végeztiink annak igazolasara, hogy 4
ora kioldodasi id6 utan mar csak elhanyagolhatd mennyiségii E-vitamin maradt a
szovetben. Ehhez a szovetet vizben feloldottuk, ekkor a PVA nanoszalak feloldodtak,
a szovetben jelen 1év6 E-vitamin pedig kicsapodott. Az E-vitamint kiszirtiik, majd
etanollal visszaoldottuk. Ezt analizaltuk és meghataroztuk a teljes vitamin
koncentraciot, ami a szdvetbe beépiilt. Az igy kapott koncentracid viszont szintén
elmaradt a vart értéktdl. Az eredmények azt tamasztjak ala, hogy a szalhtizas soran az

E-vitamin beépiilési hatékonysaga sokkal rosszabb, mint a B-vitaminé. A viszonylag
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nagy aranyu veszteség azzal magyardzhato, hogy az a-tokoferol hidroféb molekula és
a szalhuzas folyamata soran a vizes kdzegii PVA-t6l tavolodni probal. Ahogy kialakul
a Taylor-kup és beldle a polimer szal, a tokoferol a sugar feliiletére migral és nem
kotédik meg a szalon. Valdszinlileg a Cao és munkatarsai altal leirt feliileti
szegregacio jatszodhat le ebben az esetben is.2 Az egyes mintikban 1évé E-vitamin
anyagmennyiségét egységnyi szaltomegre vonatkoztatva abrazoltuk a kioldddasi id

fliggvényében (43B. abra). Ezen az abréan is megfigyelhetd, hogy a beépiilt vitamin
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43. abra Az E-vitamin kioldodasa a szalpaplanokbol az id6 fiiggvényében
kiilonbo6z6 kiindulasi koncentraciok esetében.
(A) visszamért E-vitamin %-ban, (B) E-vitamin anyagmennyisége egységnyi szal
tomegre vonatkoztatva.

PVA_El (W); PVA E2 (@); PVA E3 (A).

A minkét vitamint egyszerre tartalmazo szal (PVA B2E2) esetében azt latjuk,
hogy a visszamért E-vitamin koncentracidja megegyezik a csak E-vitamint tartalmazo
szOvetbdl visszamért mennyiséggel. A PVAB2 E2 mintanal, ahol a pantenolt a PVA-
hoz adtuk, 10 %-kal csokkent a beépiilt E-vitamin koncentracidja. Ezekbdl a
mintakbol visszamért B-vitamin mennyisége kb. 80 %-nak adddott, vagyis az E-
vitamin szovetekbe torténd beépitése csokkenti a B-vitamin beépiilését. A mintak

kioldodasi gorbéit a 44. abra mutatja.
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44. abra A B- és E-vitamin kiold6dasa a szalpaplanokbol az id6 fiiggvényében
mindkét vitamint tartalmazé mintakbol.
(A) visszamért E-vitamin %-ban, (B) visszamért B-vitamin %-ban.

PVA E2 (@); PVA B2 (7); PVA B2E2 (™); PVAB2 E2 (@).

A varakozasokkal ellentétben azt tapasztaltuk, hogy 5 és 10 % NaDS tartalom
(PVASDS5_E2, PVASDS10_E2) esetében a visszamért E-vitamin koncentracidja
jelentdsen lecsokkent. 20 % NaDS-t tartalomnal (PVASDS20 E2) viszont a
hatéanyag beépiilése 100 %-ra emelkedett. Abban az esetben, amikor az NaDS
oldathoz csepegtettiik a vitamint tartalmaz6 oldatot (PVA_SDS20E2) azonban nem
értiik el ugyanazt a hatdanyag beépiilést. Mikdzben a szalmorfoldgiara nincs
szamottevo hatassal az, hogy az NaDS melyik preukorzor oldatban van jelen, addig a
vitamin beépiilését jelentésen befolydsolja. Mindkét vitamint és NaDS-t egyarant
tartalmazo rendszerekben hasonlo viselkedést latunk. Amikor a vitaminokat az NaDS-
hez adjuk és diszpergaltatjuk (PVA_SDS20B2E2), rosszabb E-vitamin beépiilést
tapasztalunk, mint amikor a PVA-oldat tartalmazza az NaDS-t (PVASDS20_ B2E2).
Az NaDS-t tartalmazd mintdk kioldodasi profiljai a 45.4abran lathatok. A
PVASDS20_ B2E?2 mintanal értiik el a legjobb eredményeket, az E-vitamin 100 %-a,

a B-vitamin 80 %-a beépiilt a szalpaplanba.

81



Kiss Eszter

>
ve)

100

75

50

Visszamértz ;, (%)
Visszamértg.,; (%)

0 50 | 100 150 200 250 0 50 100 150
1d5 (perc) 1d6 (perc)
45. abra A B- és E-vitamin kiold6dasa a szalpaplanokbol az id6 fiiggvényében
mindkét vitamint és NaDS-t tartalmazé mintakbol.
(A) visszamért E-vitamin %-ban, (B) visszamért B-vitamin %-ban.
PVA _E2 (.); PVA B2 (“'); PVASDS10_E2 (H); PVASDS10 B2 (‘);
PVASDS10 B2E2 (A ); PVA_SDS20E2 (M); PVA_SDS20B2E2 (. );
PVASDS20 E2 (4 ); PVASDS5_E2 (M); PVASDS20 B2E2 (‘).

A termogravimetrids méréseink célja az elektroszalhtizassal eldallitott
szalpaplanok termikus stabilitdsdnak vizsgélata volt. Az egyes mintdk TGA / DSC
gorbéi a fliggelékben, az F1. dbran lathatok. Az elektroszalhtizott mintak, illetve az
egyes mintakhoz hasznalt vitaminok és NaDS TGA gorbéi a 46 — 47. abran (és az F2.
abran) lathatok. Alacsony homérsékleten a tomegveszteség a nedvesség
elparolgasdhoz  kothetd. A 300 —350°C-os tartomanyban megfigyelhetd
vitaminokat tartalmaz6 mintaknal (F2. abra) jelentds kiillonbséget nem latunk a sima
PVA szalpaplanhoz képest. A 350 — 450 °C tartomanyban a vitamin koncentracid
ndvelésével tolodnak kicsit a gorbék az alacsonyabb homérséklet iranyaba, ami enyhe
plasztifikalo hatast jelent a PVA matrixra nézve, de 600 °C-on a maradék tomeg
megegyezik. A B-vitamin tartalma mintak (46. abra) esetében jelentésebb kiilonbség
van a felvett gorbék kozott, itt is az lathato, hogy a vitamin mennyiségének novelése
csokkenti a degradacido kezdeti hémérsékletét. Ez arra utal, hogy a B-vitamin
csokkenti a PVA termikus stabilitasat, feltehetden a polimer lancok hidrogén kotéseit

modositja. A maradék tdmeg azonban itt is megegyezik minden minta esetében.
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46. abra B-vitamint tartalmazo szalpaplanok TGA gorbéi.
PVA Bl (—); PVA_B2 (—); PVA_B3 (—); PVA_kontroll (—); B-vitamin (—).

A két vitamint egyszerre tartalmazo rendszerek termikus analizisébdl kapott
gorbéket az 47A. dbra mutatja be. Ezeknél a mintaknal jelentds kiilonbség sem a gorbe
lefutasanak karakterisztikajaban, sem a maradék tomegben nem figyelhet6 meg a
kontroll PVA-hoz képest. A 47B. dbrdn az NaDS-t is tartalmazé mintdk analizise
lathato. Megfigyelhetd, hogy az NaDS jelenléte a mintdkban eltolja a degradacios
hémérsekletet és a gorbék lefutdsa egyarant megvaltozik. Ez arra utal, hogy a
feliiletaktiv anyag modosithatja a polimerlancok szerkezetét, valamint a vitaminok és
a PVA kozotti kolcsonhatasokat, esetleg egyéb valtozast indukalhat. Az NaDS
szulfatcsoportja kolcsonhatasba 1éphet, hidrogénkotést alakithat ki a PVA
hidroxilcsoportjaval, emellett polimer-tenzid komplex is képzodhet. Jol latszik, hogy
az NaDS koncentracio novelésével aranyosan nd az analizis utani visszamaradt
tomeg. A PVA SDS20B2E2 és a PVASDS20 B2E2 mintak TGA gorbéit, ha
megfigyeljiik, azt latjuk, hogy 250 °C alatt, illetve 400 °C feletti hdmérsékleten a
gorbék lefutasa teljesen azonos, a koztes homérséklet tartomanyban azonban a

PVASDS20 B2E2 minta nagyobb tomegveszteséget mutat. Ez jelezheti azt, hogy
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habar a kiindulasi oldat koncentraciok megegyezdek, a kisérleti elrendezés

befolyasolja a szalpaplanban kialakul6 kdlcsonhatasokat.
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47. abra Az E- és B-vitamint (A), E-, B-vitamint és NaDS-t (B) tartalmazo
szalpaplanok TGA gorbéi.
PVA E2 (—); PVA B2 (—); PVA_B2E2 (—); PVAB2 E2 (—);
PVA kontroll (—); PVASDS10 B2E2 (—); PVA_SDS20B2E2 (—);
PVASDS20 B2E2 (—); E-vitamin (—); B-vitamin (—); SDS (—).

A DTG (Derivative Thermogravimetry) goérbéken megjelend csucsok
maximumahoz tartozé homérsékletek a lebomlasi folyamatokra jellemzdk, a csticsok
intenzitdsa pedig a bomlas intenzitdsar6l ad informaciot. A 48. abran lathatoéak a
vitamint tartalmazé mintdk DTG gorbéi. Megfigyelhetd, hogy a tiszta PVA kontroll
gorbéje adja a legnagyobb intenzitdsti cstcsot, mig az E-vitamint tartalmazo
mintakban a csticsok intenzitasa csokken és kissé a nagyobb homérséklet felé
tolodnak. Ez arra utal, hogy az E-vitamin bizonyos mértékben stabilizalhatja a polimer
szerkezetét, illetve modosithatja a termikus degradaci6 mechanizmusat. A
masodlagos, kisebb csticsok 350 — 450 °C kozott a szenes maradék tovabbi termikus
48B. abra arra utal, hogy a B-vitamin eltér6 mértékben befolyasolja a PVA
héstabilitasat. A mintak esetében a bomlasi csucs alacsonyabb homérsékletre tolodik,
ami a korabbi degradaciora utal. A legnagyobb B-vitamin koncentracidt (PVA B3)
tartalmaz6 mintanal megjelend 0j cstcs jelzi, hogy a polimer és a vitamin lebomlasa

részben elkiiloniilé folyamatokban zajlik.
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48. abra Az E-vitamint (A) és B-vitamint (B) tartalmazé szalpaplanok DTG gorbéi.
PVA_E1 (—); PVA_E2 (—); PVA_E3 (—); PVA_B1 (—); PVA B2 (—);
PVA B3 (—); PVA_kontroll (—); E-vitamin (—); B-vitamin (—).

A 49A. dbran a B- és E-vitamint tartalmazo mintak DTG gorbéi lathatok. A
mindkét vitamint tartalmazé rendszernél nem figyelheté meg jelentds eltérés. A
49B. abran az NaDS-t is tartalmaz6 mintdk DTG gorbéi lathatok, itt mar jelentds az

eltérés a kontroll mintdhoz képest. Az NaDS jelentésen befolyasolja a szalhuzott
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49. abra Az E- és B-vitamint (A), E-, B-vitamint és NaDS-t (B) tartalmazo
szalpaplanok DTG gorbéi.
PVA E2 (—); PVA_B2 (-—); PVA B2E2 (—); PVAB2 E2 (—);
PVA_kontroll (—); PVASDS10 B2E2 (—); PVA_SDS20B2E2 (—);
PVASDS20 B2E2 (—); E-vitamin (—); B-vitamin (—); SDS (—).
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A DSC (Differential Scanning Calorimetry) gorbék a mintdk hé hatdsara
bekovetkezd folyamatokrdl adnak informacidt. A konnyebb lathatdosdg miatt a
figgelékben megtalalhatoak az egyes DSC gorbéket egymashoz képest eltolva
bemutaté abrak (F3 —F4. dbrdk). Az E-vitamin tartalmi mintdk DSC gorbéi a
50A. édbran lathatok, a B-vitamin tartalmi mintdkhoz az 50B. abran 1év6 gorbék
DSC gorbén megjelend cstics intenzitasat, ami arra utalhat, hogy a termikus bomlasi
folyamat entalpiaja mérséklodik, illetve a vitamin jelenléte modositja a polimerlancok
kozotti kolcsonhatasokat. A B-vitamin koncentracidja azonban nincs szamottevo

hatassal a felszabadul6 hé mennyiségére.
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50. abra Az E-vitamint (A) és B-vitamint (B) tartalmazé szalpaplanok DSC gorbéi.
PVA_E1 (—); PVA_E2 (—); PVA_E3 (—); PVA_BI1 (—);
PVA B2 (—); PVA B3 (—); PVA_kontroll (—);

E-vitamin (—); B-vitamin (—).

Az 51A. abran lathato a két vitamint egyszerre tartalmazé mintak DSC gorbéi.
A gorbék alapjan elmondhatd, hogy a vitaminok egyiittes beépitése nem okoz jelentds
valtozast a felszabaduldo hé mennyiségében. Az 5S1B. dbran az NaDS-t is tartalmazo
mintak héaramat latjuk, itt viszont megfigyelhetd, hogy a feliiletaktiv anyag hatasara
jelentésen eltolodik a DSC gorbén megjelend cstics és az intenzitasuk is szamottevoen
megvaltozik. Ez azt mutatja, hogy az NaDS jelenléte modosithatja a polimer lancok

kozotti kolesOnhatasokat és a rendszer mikroszerkezetét.

86



Elektroszalhuzassal képzett, funkcionalizalt anyagok eléallitasa és jellemzése

>
w

Hé&aram (W/g)
H&&aram (W/g)
n

100 200 300 400 500 60O 100 200 300 400 500 600
T(C) 7(0C)

51. abra Az E- és B-vitamint (A), E-, B-vitamint és NaDS-t (B) tartalmazé
szélpaplanok DSC gorbéi.
PVA_E2 (—); PVA_B2 (—); PVA_B2E2 (—); PVAB2 E2 (—);
PVA_kontroll (—); PVASDS10 B2E2 (—); PVA_SDS20B2E2 (—);
PVASDS20 B2E2 (—); E-vitamin (—); B-vitamin (—); SDS (—).

A DSC / TGA mérések soran kapott gorbékbdl meghataroztuk az egyes
mintakra vonatkozo termikus stabilitasra jellemz6 paramétercket (5. tablazat). A
degradaciés meredek szakasz toréspontjara illesztett egyenes metszéspontjabol
meghataroztuk a minta lebomlasara jellemzd kezdeti hémérsékletet (7ien). A
termogravimetrias mérés soran kapott gérbe homérséklet szerinti elsé derivaltjaként
megkapjuk a DTG gorbét. fgy a minta tomegvéltozasanak sebességét latjuk a
hémérséklet fliggvényében. A DTG gorbén megjelend cstcs maximum helye
megmutatja, hogy melyik homérsékleten a leggyorsabb a minta bomlasa.
Meghatéroztuk, hogy 600 °C-on hany %-a maradt meg a kiindulasi tomegnek, a
visszamaradt tomeg minden esetben elszenesedett termék volt. A felvett DSC
gorbéken megjelend, a degradaciohoz kothetd csucsok integraljabol megkaptuk a

bomlashoz tartozo entalpiavaltozast (AH) értékeét.
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5. tablazat Vitamin tartalmu szovetek termoanalitikai méréseibdl meghatarozott

paraméterek.

Tkezd. Tmax Maradék tdmeg AH

(°C) (°C) 600 °C-on (%) J/709)
PVA_E1 289,2 319,1 4,2 —438,1
PVA_E2 287,4 316,4 3,5 —414,6
PVA_E3 286,6 317,4 3,6 -393,8
PVA_B1 286,3 312,3 3,7 -519,9
PVA_B2 285,0 309,0 3,9 —473,9
PVA_B3 273,6 307,7 3,7 -320,1
PVA_B2E2 280,9 309,3 3,4 -314,4
PVAB2_E2 280,5 308,3 3,6 -419,0
PVA_kontroll 291,8 318,7 4,1 —494,6
PVASDS10_E2 258,6 260,3 8,8 —-206,2
PVASDS10_B2 261,7 263,5 8,2 —-184,7
PVASDS10_B2E2 243,3 245,0 7,0 -217,7
PVA_SDS20E2 254,0 256,5 10,6 -214,2
PVA_SDS20B2E2 246,9 249,2 10,2 -212,3
PVASDS20_E2 237,5 2448 11,6 —-209,3
PVASDS5_E2 270,3 292,5 50 -102,0
PVASDS20 B2E2 243,3 245,0 10,3 -203,2
B-vitamin 192,4 231,9 -0,2 —604,2
E-vitamin 316,4 351,3 -0,2 -150,8
SDS 210,3 221,0 25,5 —-260,7
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6. OSSZEFOGLALAS

Doktori  munkam  kozéppontjadban  elektroszalhtizassal  eldallitott,
funkcionalizalt nanoszalas anyagok fejlesztése és részletes jellemzése allt.

Kutatomunkank soran kloritiont tartalmazo elektroszalhuzott szalpaplanok
eloallitasaval foglalkoztunk. Vizsgaltuk a natrium-klorit beépitésének lehetoségeit, a
szalhuzo oldatok 0sszetételének és pH-janak hatdsat, valamint a kialakult szerkezetek
stabilitasat. Tanulmanyoztuk a klor-dioxid felszabaduldsat és annak potencialis
fertotlenitd hatasat. Megallapitottuk, hogy kisebb klorition koncentracio és az enyhén
lugos koriilmények (pH > 7,5) alkalmazasa egyenletesebb és stabilabb szalakat
eredményez, azaz a PVA-matrixszal valo reakcio és a klorition bomlasa Iényegesen
lelassul. A natrium- és kloritionok eloszldsa a szoveteken beliil homogén, és a bér pH-
értékén a szovetek savas koriilmények kozott hatékonyan szabaditjak fel a klor-
dioxidot. A pH-fiiggd bomlds felhasznalhat6 a ClO, felszabadulasanak
szabalyozéasara, ami rendkiviil kivanatos az Onfertdtlenité sebkdtozok alkalmazasa
esetében. Nagyobb klorition koncentraciok és kisebb pH esetén a kloration, egy
nemkivanatos melléktermék, is képzodik. Ez csokkentheti a funkcionalizalt
szalpaplan hatékonysagat és biztonsagossagat. 'H NMR modszerrel igazoltuk a
klorition és a PVA-matrix k6z6tti kolesonhatast, ami oxidativ mellékreakciokra utal,
amelyek tovabb befolyasoljak a szovetek stabilitasat. Az eredmények igazoltak, hogy
megfeleld koriilmények kozott olyan funkcionalis nanoszalak allithatok eld, amelyek
alkalmasak lehetnek onsterilizalo vagy fertétlenité sebkezeld anyagok fejlesztésére.

A kutatds masodik részében B- ¢és E-vitamint tartalmazo elektroszalhuzott
szovetek eldallitasat valositottuk meg. Kiilonds figyelmet forditottunk arra a
technologiai kihivéasra, hogy a vizoldhatd B-vitamin és a zsirban oldod6 E-vitamin
egyidejileg épiiljon be a polimer matrixba. Vizsgaltuk a vitaminok beépiilésének
hatékonysagat, a szalak szerkezetére gyakorolt hatasukat, valamint a hatéanyagok
felszabadulési tulajdonsagait. Tanulmanyoztuk feliiletaktiv anyag hozziadasaval a
hatéanyagok beépiilését a szovetekbe ¢és termoanalizissel vizsgaltuk a kész

szalpaplanok hostabilitasat. Az eredmények alapjan sikeriilt olyan PVA alapu
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Y

bioaktiv anyagok hordozasara.

A dolgozatban leirt két rendszer eldallitasahoz egy 1 keverd fejjel ellatott
emittert fejlesztettiink ki. Ez az emitter lehetévé teszi, hogy két kiilonb6zo
tulajdonsagli, egymassal nem kompatibilis oldatokbol készitsiink electrospinning
technikdval nanoszalakat.

Osszességében eredményeink igazoljdk, hogy az elektroszalhuzas hatékony
és sokoldali modszer funkcionalizalt nanoanyagok el6allitasara. A kialakitott
rendszerek kedvezd szerkezeti és funkcionalis tulajdonsagokkal rendelkeznek,
valamint 1) lehetéségeket kindlnak a sebkezelés, a fertdtlenités és a szabalyozott
hatdanyag-leadas teriiletén. Az elért eredmények hozzajarulnak a korszeri
orvosbiologiai anyagok fejlesztéséhez, és alapot teremtenek tovabbi alkalmazott

kutatasok szamara.
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7. SUMMARY

Nanotechnology has become one of the most rapidly advancing fields of
materials science, offering new opportunities to tailor the structural, mechanical, and
biological properties of materials at the nanoscale. Among the available fabrication
techniques, electrospinning has emerged as one of the most versatile and widely
applied methods for producing continuous polymeric micro- and nanofibers. Due to
their high specific surface area, interconnected porous structure, and structural
resemblance to the extracellular matrix, electrospun fibrous materials have attracted
considerable interest in biomedical engineering, particularly in wound healing, tissue
regeneration, and controlled drug delivery.

The continuous development of functional biomaterials requires not only
appropriate structural design but also the incorporation of biologically active
compounds capable of providing additional therapeutic functions. Modern wound
dressings are therefore expected to actively participate in the healing process by
preventing microbial contamination, controlling inflammation, and promoting tissue
regeneration. Electrospinning provides a unique platform for integrating such
functionalities into biodegradable polymers while maintaining the advantageous
morphological characteristics of nanofibrous scaffolds.

The primary objective of this research was the preparation, optimization, and
physicochemical characterization of functionalized electrospun fibers designed for
biomedical applications. Two independent yet complementary material systems were
developed. The first part of the work focuses on sodium chlorite-containing
electrospun nanofibrous mats capable of generating chlorine dioxide under controlled
conditions as a potential self-disinfecting wound dressing. The second part
investigated electrospun poly(vinyl alcohol)-based nanofibers simultaneously
incorporating hydrophilic and lipophilic vitamins to create bioactive fibers supporting
skin regeneration. In addition to material development, we investigated the
relationships between solution composition, electrospinning parameters, nanofiber

morphology, and chemical stability.
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A further objective of the research was to overcome one of the major
technological limitations of conventional electrospinning, namely the simultaneous
processing of mutually incompatible solutions. To address this challenge, a novel
mixing emitter was designed and implemented during the experimental work. This
custom-developed electrospinning system enabled the continuous fabrication of
nanofibrous materials from two chemically different solutions while maintaining
stable fiber formation and homogeneous incorporation of the components. The new
emitter therefore represents not only an enabling tool for the present investigations
but also a versatile platform for the preparation of future multifunctional electrospun
systems.

As far as the first objective is concerned, chlorine dioxide is a highly effective
broad-spectrum antimicrobial agent with well-documented activity against bacteria,
fungi, viruses, and bacterial spores. Despite its outstanding antimicrobial efficacy, its
practical biomedical application remains challenging because of its limited stability
and the necessity for on-site generation. Consequently, the incorporation of chlorine
dioxide precursor systems into electrospun mats represents an attractive strategy for
developing advanced wound dressings capable of producing the disinfecting agent.

Poly(vinyl alcohol) was selected as the primary polymer matrix owing to its
excellent electrospinnability, biocompatibility, hydrophilicity, and widespread use in
biomedical applications. Sodium chlorite was incorporated into the spinning solutions
as a chlorine dioxide precursor, while the effects of precursor concentration and
solution pH was systematically investigated.

Scanning electron microscopy demonstrated that continuous, bead-free
nanofibers could be successfully produced over a broad composition range. Elemental
mapping confirmed the uniform distribution of Na and CI elements throughout the
nanofibrous network, indicating successful encapsulation of the precursor within the
polymer matrix.

We investigated the preservation of chlorite ions under different conditions.
Quantitative analytical measurements demonstrated that the developed materials
retained their chlorite content for an extended period of time under appropriate storage

conditions. The controlled formation of chlorine dioxide from the developed
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nanofibrous materials was subsequently investigated under conditions relevant to
wound treatment. The experimental results demonstrated that chlorine dioxide
generation could be initiated in a predictable manner. This controlled release behavior
offers a significant advantage over conventional disinfectants by reducing
unnecessary exposure while maintaining local antimicrobial activity at the target site.

The second objective is related to tissue engineering and advanced wound
care. The incorporation of multiple therapeutic agents into a single scaffold is highly
desirable because the wound healing process involves numerous biological pathways,
including inflammation, oxidative stress, cell proliferation, and extracellular matrix
remodeling. However, the simultaneous electrospinning of hydrophilic and lipophilic
bioactive compounds remains technically challenging due to the limited compatibility
of their respective solvent systems.

To overcome this limitation, we used our newly developed mixing emitter.
This emitter enables the simultaneous processing of two independently prepared
spinning solutions. The experiments focused on poly(vinyl alcohol) nanofibers
containing vitamin B as a hydrophilic agent and vitamin E as a lipophilic bioactive
compound. Both vitamins play essential but distinct roles during tissue repair. Their
simultaneous incorporation into biodegradable mats therefore offers the possibility of
providing complementary biological functions throughout different stages of wound
healing.

Optimization of solution composition and processing conditions resulted in
the successful fabrication of continuous, bead-free nanofibers with reproducible
morphology. Microscopic investigations confirmed that the developed
electrospinning process resulted in the porous structure required for efficient nutrient
transport and cellular attachment while maintaining homogeneous distribution of the
incorporated bioactive compounds. Spectroscopic analyses confirmed successful
incorporation of the active components into the polymer matrix, while thermal
characterization provided additional evidence for interactions between the polymer
and the encapsulated bioactive molecules.

An important aspect of the investigation involved the evaluation of vitamin

release from the electrospun scaffolds. High-performance liquid chromatography
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demonstrated controlled liberation of the incorporated vitamins from the polymer
matrix, confirming that the developed nanofibrous system can function not only as a
structural scaffold but also as an efficient drug-delivery device.

Consequently, the developed electrospun scaffolds have significant potential
as advanced wound dressings and as biomaterials for regenerative medicine
applications. Our findings demonstrate that electrospinning provides a highly versatile
platform for the development of multifunctional polymeric biomaterials with
applications in advanced wound management and tissue engineering. By combining
rational material design with comprehensive characterization, the present work
contributes to a better understanding of how functional inorganic and organic
bioactive compounds can be successfully incorporated into electrospun nanofibers

while preserving their structural integrity and biological functionality.
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Elektroszalhuzassal képzett, funkcionalizalt anyagok eléallitasa és jellemzése

100 4 pantenol 100 4 SDS|
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F1. abra Az elektroszalhtizott mintak és vitaminok, illetve az egyes mintakhoz

hasznalt NaDS DSC / TGA gorbéi.
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100 200 300 400 500 600
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F2. abra E-vitamint tartalmazé szovetek TGA gorbéi.

PVA_E1 (—); PVA_E2 (—); PVA_E3 (—); PVA_kontroll (—); E-vitamin (—).
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Kiss Eszter

A)

F3. abra Az E-vitamint (A) és B-vitamint (B) tartalmazo szalpaplanok DSC gorbéi.
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PVA_E1 (—); PVA_E2 (—); PVA_E3 (—); PVA _B1 (—);
PVA B2 (—); PVA_B3 (—); PVA_kontroll (—);

E-vitamin (—); B-vitamin (—).
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F4. abra Az E- és B-vitamint (A), E-, B-vitamint és NaDS-t (B) tartalmazo

szalpaplanok DSC gorbéi.
PVA E2 (—); PVA B2 (-—); PVA_B2E2 (—); PVAB2 E2 (—);
PVA kontroll (—); PVASDS10 B2E2 (—); PVA_SDS20B2E2 (—);
PVASDS20 B2E2 (—); E-vitamin (—); B-vitamin (—); SDS (—).
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