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sdga szignifikdnsan nem kilénbézik (p=0,05).

ként tdrténd felhasznalds sordn (példaul: parodontolagia).

Jelen munka célja térhalds polimerek eldallitasa, valamint a szerzdk altal szintetizalt hidrogelek Gsszeteteltdl figgd

A térhalds szerkezetet fotoinicialt gyokos kopolimerizacidval 2-hidroxietil-metakrilat (HEMA) monomer, poli(etilén-
glikol)-dimetakrilat (PEG-DMA) térhaldsitd és antrakinon-2-szulfonsav natriumscjanak iniciator felnasznalasaval al-
litottak eld. A polimerizaciét 30%:-0s monomeroldattal végezték, és ezen belll valioztattak a HEMA: PEG-DMA ara-

Munkajukban a térhalositd komponens aranyanak novelésével a gélek nyomadszilardsagsaga novekedett, ugyanakkor
rugalmassaguk csdkkent. A legkisebb eltérést az 50% HEMA: 50% PEG-DMA és a 25% HEMA: 75% PEG-DMA mo-
nomer-tsszetételd gélek eredményei kbzott tapasztaltdk. A legkevesebb mennyiségl térhaldsitot tartalmazd hidro-
gél nyomoszilardsag értékeit taldltak a legkisebbnek (0,0475 MPa = 0,0117). A legmagasabb PEG-DMA mennyiség a
legmagasabb értékeket (0,1366 MPa + 0,0546) eredmeényezie. Az egymashoz kozeli dsszetétell gelek nyomadszilard-

Vizsgalataik alapjaul szolgalhatnak keésdbbi kisérleteknek, ahol a nyomoszilardsagi értékek az ismert monomer ara-
nyoknak megfelelden, eldre szamithatoak. Ez lényeges parameter lehet egy késobbi lokalis gydgyszerleadd rendszer-

Kulcsszavak: hidrogél, nyomoszilardsag, rugalmassagi modulus

Bevezetes

A hidrogélek sajat tmegiikhdz viszonyitva tdbbszoros
mennyiségl viz megkdtésére képes térhalds rendsze-
rek. Ujabban szamos teriileten sikeresen alkalmazzak,
killdndsen orvosbioldgiai célokra, példaul gydgyszer-
hatéanyagok kapszuldzasara és szabalyozott forma-
ban torténd kibocsatasara. Legfontosabb jellemzéik a |
porozitas, a duzzaddsi képesséq, illetve a mechanikai
tulajdonsagaik.

Mapjainkban egyre tobb figyelemn fordul a szerveze- |
thnket érd kOlonbozd kérnyezeti terhelésekre, ezért
erdsddik a térekvés, hogy a gydgyszerek hatékonysa-
ganak novelese mellett az alkalmazando mennyiseget,
lehetdséq szerint, minimalizaljak. Ezt teszi lehetévé a
lokélis hatéanyag felszabadulds, amely a mennyiség |
csdkkentése mellett a szisztémas alkalmazaskor fellé- |
pd mellékhatasok elkerlilését is szolgdlja [1, 7). liyen |
lokalis gydgyszerieado rendszerként haszndlhatéak a
hidrogélek is [3]. A gélek formatartd, kénnyen alakitha-
td, diszperz rendszerek. A finoman eloszlatott anyag
térhalds szerkezetll, részecskéik mellék- vagy févegy-
értékkel kotédnek egymashoz. A diszperzids kdzeg
legtébbszér viz, ilyenkor hidrogélekrél beszélink. A

Erkezett: 2008, marcius 23,
Elfogadva; 2006, szeptember 12,

polimergélben a finoman diszpergalt anyag makromo-
lekularis szerkezet( [14].

Az irodalomban szdmos hidrogél-dsszetéiellel és
-felnasznalassal talalkozhatunk. A polietilén-oxid és
polibutilén tereftalat felhasznalaséval szintetizalt kopo-
limereket példaul implantatumok kordli csontosodas

| felhaszndlasa céljabdl vizsgaltak [13]. A polietilén gli-

kolbdl, butilén-tereftalatbdl és butilén-szukcinatbdl keé-
sziilt polimerekkel proteinek kontrollalt felszabadulasat
tanulmanyoztak [15]. A gydgyszerek lokalis felszaba-
duldsat példaul polietilén glikol dialdehiddel és etilén
diamin tetraacetat dianhidriddel mddositott zselatin ba-
zist hidrogélekbél is vizsgaltak [4]. A hidrogélek alkal-
mazasa igen sokrétd. Gyakran taldlkozhatunk vellk,
példaul a kozmetikai iparban mint hidratald kremek,
hagyomanyos napolajok és bdrapold szerek. Orvosi
felhasznalasuk is igen szertedgazd. A szemészetben
kontaklencseként hasznaljak [6], valamint segitségiik-
kel glaukéma [5], illetve gyulladas elleni szereket jut-
tatnak a szembe. A Granuflex olyan kitszerrel egyiit
haszndlhatd hidrogél, amely a nekrotikus sebek rehid-
ratalasaval eldseqiti az autolitikus debridalast [8]. A dia-
betes terapidjaban az inzulint magaba agyazo hidrogél
ismert [10]. Ezek mellett a térhalds polimereket mint
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2. abra. A polimerizacid sémaja

lokalis gydgyszerleadd rendszereket, a fogaszatban is
alkalmazzak, ilyen példaul a parodontoldgiaban a klér-
hexidint kibocséatd PerioChip, valamint a szajsebészet-
bdl is ismert Doxicyclint kibocsato Atrisorb.

Munkank célja hidrogélek fotopolimerizacidval torté-
nd szintézise, valamint az altalunk készitett hidrogélek
monomeraranyaiktal fliggé nyomasi szilardsagainak
vizsgélata.

Vizsgalati anyag és modszer

2-hidroxietil metakrilat (97%-o0s, Sigma-Aldrich, Stein- |

heim) (HEMA) monomerbdl, poli{etilénglikol) dimetak-
rilat (Mn:550, Sigma-Aldrich, St. Louis, MO) (PEG-DMA)
terhalosito es antrakinon-2-szulfonsav natriumscjanak
(~89%, Fluka AG. Buchs SG) fotoiniciatorként toriénd

felhasznalasaval hidrogeleket keszitettink (1. dbra, 2.
dbra).

Az iniciatort desztillalt vizben feloldva adtuk a rend-
szerhez. A polimerizaciot fotopolimerizacios lampaval
(Palatray CU, Heraeus / Kulzer GmbH, Germany) vé-
geztik, a 9 mm x 10 mm-es prébatestek atvilagitasa-
hoz 20 perces expozicios iddre volt szlkseg. A mono-
merelegyet egy meghatarozott térfogatd mintatartdba
gntdttik (9 x 10 mm-es hengeres testek), a mintatar-
to tetejet vekony Gveglappal fedtiik le. Meghatarozoit
Bssz-monomer mennyiség (30%) mellett valtoztatiuk
a HEMA monomer és a PEG-DMA térhaldsito aranyat
(I. tdbldzat). Az igy szintetizalt gélek (1-5 minta) nyo-
mészilardsagat univerzalis tesztkészilékkel (INSTRON
4302, Massachusetts, USA) vizsgaltuk (erdmérd cella:
0,1 kM, nyomadsi sebesség: 2 mm/perc, maximdlis dsz-
szenyomas: 5 mm) (1. kép). Méréseinket az MSZ EN
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ISO 604: 2003-as szabvany szerint végeztik. A kapott
eredményeket Post Hoc Test felhasznalasaval elemez-
tik. Az altalunk megadott nyomasi modulus meghata-

1. kép.
Myomdszilardsag mérése INSTRON tipusl berendezésan

rozasanak menete megegyezik az irodalomban fellel-
hetd Young-modulus szamitasi modszerével.

Eredmények

Eredményeinket a 3. dbra szemilélteti. Az 1. gél (90%
HEMA: 10% PEG-DMA) nyomoszilardsagat talaltuk a
legkisebbnek (0,0475 = 0,0117 MPa), az 1. és 2. (75%
HEMA: 25% PEG-DMA)(0,082 MPa + 0,0368) minta
kozott szignifikdns kllénbséget nem talaltunk (p=0,277).

B S N S

sag értékeit talaltuk a legnagyobbnak (0,2163 MPa =
0.0546), amely a 4. gél kivételével (p=0,088) mindegyik
mintatdl szignifikdnsan eltér (/1. tabldzaf).

A nyomasi modulus atlagértékeit a /. tdbldzathan
foglaltuk dssze. Lathato, hogy a 90% HEMA-t és 10%
FEG-DMA-t tartalmazd gélek nyomasi modulus értékat
talaltuk a legkisebbnek, és a térhaldsité komponens
mennyisegenek novelésevel ez az értek monoton né-
vekedett.

Megbeszélés

A hidrogelek biokompatibilis és biostabilis tulajdonsa-
gaiknak kdszonhetden gyakran alkalmazott anyagok.
Az irodalomban fellelhetdek példaul duzzadasat, zsu-
goroddsat, rugalmassagi modulusat, s ezen tulajdon-
sdgainak egymashoz valé viszonyat, a kdmyezd oldat
pH-jatél és a gél dsszetételtd| vald flggését vizsgald
tanulmanyok [12]. Egy szingapdri tanulmany a hidro-
gél belseje és az azt korllvevd oldat kozétt kialakuld
ioneloszlasbol adddd ozmotikus nyomas hatdsara 1ét-
rejovd duzzadasi kinetikat vizsgdlja a kirnyezd folyadék
pH-janak fliggvényében [11]. A Wisconsin-Madison
Egyetemen szintén a hidrogélek alapvetd mechanikai
tulajdonsagait tanulmanyoztak. Azt talaltak, hogy a hid-
rogél szerkezete meghatdrozza a duzzadas mériéket,
a makroszkopikus struktura egy lassabb, orakig, napo-
kig tartd duzzadast eredményez, mig a mikrostruktira
esetén ugyanez minddssze néhany percet, illetve ma-
sodpercet igeényel. Emellett a duzzadast pH-fliggbnek
is taldltak, hiszen vizes kézegben a gélek magas pH-n
duzzadnak, alacsony pH-n pedig zsugorodnak [9]. Egy
del-amerikai felmeres kalciumtartalmud alginatot (egy-
masba hatold térhaldk) tartalmazd poli-N-izopropil-ak-
rilamid hidrogélek nyomasi szilardsagat vizsgalta kii-
I6nbdzd homérsekleteken. Azt talaltak, hogy az algi-
natot nem tartalmazd akrilatétdl jelentésen magasabb
nyomdszilardsagi értékeket tapasztaltak, mind a hé-
meérséklet, mind az alginat mennyiségének ndvelésé-
vel [12]. Egy olasz kutatdcsoport a szkleroglikanbdl
(mikrobidlis, nem ionos poliszacharid) szintetizalt gé-
lek mechanikai tulajdonsagait tanulmanyozta kilGnbo-
26 polimer koncentracidk flggvényében, Az altaldnos

I. tablgzat

A HEMA és a PEG-DMA szdzalékos megoszidsa az egyes mintdkban
~ Mintaszam: | 1.gél ' 2 g8l | 3. gél 208 | TEogdl |
HEMA%6: PEG-DMA% 90%:10% | 75%:25% [ 50%:50% 25%:75% | 10%:90%

A 3. gél (50% HEMA: 50% PEG-DMA) nyomdszilard-
séga (0,1653 MPa = 0,0462) szignifikansan kllénbdzik
(p=0,000) a 2. gél nyomdszilardsagatdl, am nem szig-
nifikans (p=0,995) az eltérés a 4. gél (25% HEMA: 75%
PEG-DMA) értékeihez képest (0,1719 MPa + 0,0271).
Az 5. gél (10% HEMA: 90% PEG-DMA) nyomadszilard-

keménységet, adhézids és kohézids erdket vizsgalva
azt talaltak, hogy valamennyi tulajdonsag az dsszeté-
tel fliggvénye. A kohézids erfi, valamint az altalanos
keménység a polimer koncentracidjanak 2%-rdl 4%-ra
toriénd emelésével kizel haromszorosara emelkedett.
Az adhézids erdnek a polimer-dsszetétellel vald néve-
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I, tabldzat

A nyomdszilardsdg mérds eredmeényei

Mintaszam Nyomoszilardsag atlag érték Szoras
L {db) (MPa) (MPa)
1. gél 10 0,0475 0,017 |
2.g8l | 10 00820 +0,0368 |
3. gél 10 0,1653 +0,0462
4, gél 10 01719 +0,0271
5. gél 10 0,2163 | +0,0546
Il tabidzat
] A méréseink soran kapott nyomdsi modulusok dtlagertekel ;
Mintaszam: | 1.gel 2. gél | 3, gél | 4.gél | 5. gél i
HEMAS:: PEG-DMA% 90%: 10% 75%: 25% 50%:50% | 25%:75% 10%: 90%
|« Mymenae “’“;';’;‘;ﬁ"agé“é“' 0,262 0,311 1,013 1477 1,381
e - -

kedese csak a 29%-rol 3%-ra thrténd emelésnél kovet-
kezett be, az enneél magasabb polimer-koncentracic
az adhézids erdt elhanyagolhatdan kevésre csokken-
tette [2].

Az altalunk végzett mechanikai vizsgalatok megfe-
leltethetek az alkalmazasok soran fellépd erdhatas-
nak. A fent emlitett kisérleti kérilmények mellett rugal-

0,22

mas tapintésd, alaktartd, fehér szinli géleket szinteti-
zaltunk, amelynek fizikai tulajdonsagai a monomer-
aranytdl figgtek. A tobb monomert és kevesebb tér-
haldsitét tartalmazd gélek lagyabbak, rugalmasabbak.
Ezzel szemben a kevesebb monomert és tébb térhals-
sitot tartalmazd gélek kevésbé rugalmasak, egyben
jelentdsen keményebbek, ugyanakkora deformécid

0,20

0,18

0,16

0,14 4

0,12

TFesznltsén (MPa)

0,10
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3. dbra. A nyomdfeszillség érigkeinek valtozdsa az dsszenyomadas (deformdcid) flggvényében,
1. minta: 90% HEMA: 10% PEG-DMA, 2. minta: 25% HEMA: 75 % PEG-DMA, 3. minta: 50% HEMA: 50% PEG-DMA,
4. minta: 25% HEMA: 75% PEG-DMA, 5. minta: 10% HEMA: 80% PEG-DMA

R



hatdsara bennik nagyobb, gyakran repedéshez, 1o-
réshez vezetd feszlliség keletkezik. Eredményeink
alapjan megallapithatjuk, hogy a fotopolimerizaciéval
eldallitott hidrogélek térhaldsiirisége jellemzden meg-
hatarozza a nyomdszilardsagot és az ezzel dsszeflg-
gésben |évd fizikai parametereket (pl.: nyomasi, illetve
rugalmassagi modulus), vagyis az dsszetevik valtoz-
tatasaval befolyasolhato fizikai paraméterekkel rendal-
kezd anyagot hoztunk |étre.
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Dr. Szeresi M, Baxo J, MarTon S, DR, BoseeLy J, Dr. Hegeous Cs:

Synthesis and compression strength of hydrogels

The purpose of the present investigation was the synthesis of crosslinked polymers and the assay of the effect of the
monomer ratio to the compression values. Hydrogels were made by free radical photoinitiation from 2-hydroxyethyl
metachrylate (HEMA) monomer, poly(ethylene glycol) dimethacrylate (PEG-DMA) crosslinker and sodium anthragqui-
none-2-sulphonate initiatior. The concentration of HEMA and PEG-DMA was 30 %, and their ratio was varied to obtain
gels with different crosslinking density.

It was found, that increasing the amount of the crosslinker in the gels, the force of the deformation increased, howev-
er the elasticity decreased. The lowest difference was found between the molar ratio of 50% HEMA: 50% PEG-DMA
and the 75% HEMA: 25% PEG-DMA gels. Compression strength was strongly influenced on the ratio of the crosslink-
ing agent. The smallest compression strength was found at the lowest amount of PEG-DMA (90% HEMA: 10% PEG-
, DMA) (0.0475 MPa + 0.0117) and the highest value was found at the highest amount of the PEG-DMA (10% HEMA:
90% PEG-DMA) (0.1366 MPa + 0.0546), The values of the compréssion strength at gels with similar composition was
not significantly different.

On the base of the present investigations the elasticity of the materials could be calculated from the ratio of mono-
mers. It could be an important parameter in the further applications of the gels as a local delivery system in the parod-
ontology.

Key words: hydrogel, comprassion strength, Young-modulus




