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ruokahyytel6t, istutusgeelit tai ladkeainesovellukset kuten kipugeelit tai hormoonigeelit.
Lampoherkét hydrogeelit voivat toimia tulevaisuudessa monissa sovelluksissa, joiden
merkitysta ja mahdollisuuksia emme voi viela tietéa.

Tassa tutkielmassa perehdytaan keskeisiin lampoherkkiin hydrogeeleihin ja kasitellaan
niitd koskevia kasitteita ja sovelluksia |a8kkeenkuljetuksessa ja kudosteknologiassa, seka
perehdyt&an lampodherkkien hydrogeelien ominaisuuksien muokkaamiseen.

Ty0ssa esitelldan ruuanval mistuksessa keskeiset [ampoherkkia hydrogeeleja muodostavat
biopolymeerit ja niiden koostumus. Synteettisistd polymeereista tyossa kéasitellaan,
poly(N-isopropyyliakryyliamidi) eli PNIPAAm ja sen johdannaiset, PEO/PPO eli
polyetyleenioksidin ja polypropyleenioksidin kopolymeereja ja niiden johdannaisia seka
(PEG—PLGA-PEQG) dli polyetyleenioksidin ja poly(lactidi-ko-glykolidin)- kopolymeerit.
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Lyhenneluettelo

PNIPAAmM= Poly(N-isopropyyliakryyliamidi)
NMR= Nuclear Magnetic Resonance

DSC= Differential Scanning Calorimeter
PLGA= polylaktidi-ko-glykolihappo

LCST= lower critical solution temperature
PEO= Polyetyleenioksidi

PPO= Poly(propyleenioksidi)
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Johdanto

"Polymeerit ovat osa jokapdivaista eldamd@mme. Lisaksi on teknistyneiden yhteiskuntien
lukuisilla erikoisaloilla alati kasvava joukko erikoissovelluksia, joissa polymeereihin
perustuvat materiaaliratkaisut ovat keskeisessi asemassa ja monesti jopa korvaamattomia.”
(Lindberg 1986)

ruokahyytel6t, istutusgeelit tai kipugeelit. Hydrogeeli voivat toimia tulevaisuudessa
monissa kemiallisissa, |&8ketieteellisissa ja biokemiallisissa sovelluksissa kuten |&é8kkeiden
kuljettgina, biomateriaaleina, mikroreaktoreina, kemiallisina ta biokemiallisina
sensoreina seka lukuisina muina sovelluksina joiden merkitystd ja mahdollisuuksia emme
voi vielatietéa. (Satish 2005)

Tassa tutkielmassa kasittelen lampoherkkiin hydrogeeleihin liittyvia peruskasitteita
kappaleessa 2. Keskeisimmat kasitteet ovat polymeeri, hydrogeeli ja lampdherkkyys.
Polymeereista kasittelen niiden rakenteiden luokittelua, rakennetta ja yleisia
valmistustapoja.

Kolmannessa kappaleessa esittelen keskeiset ruuanvalmistuksessa kéytettavéat hydrogeeleja
muodostavat polymeerit, keskeiset synteettiset l&mpoherkkid hydrogeelejd muodostavat
polymeerit. Kappaleessa 3.3 kasittelen hydrogeelien kayttod padasiassa |aakkeen
kuljettajina ja kudosteknologiassa. Lisaksi kasittelen |ampoherkkien hydrogeelien
mahdollisuuksia ja keskeisia tutkimusaloja. Kappaleessa 3.4 Kké&sittelen keskeisia
hydrogeelien tutkimukseen kaytettyjd menetelmid ja eri valmistustapoja, joilla voidaan
vaikuttaa lampoherkan hydrogeelin ominaisuuksiin.



2. Hydrogeeleihin liittyvia kasitteita

2.1 Polymeerit

Polymeerit ovat suuria molekyylej, jotka koostuvat monesta kemiallisin sidoksin toisiinsa
liittyneesta pienimolekyylisesta rakenneyksikdsta, monomeerista. Monomeerit voivat olla
joko orgaanisia tai epaorgaanisia yhdisteita. (Lindberg 1986)

Kahden monomeerin rakenneyksikk6d kutsutaan dimeeriksi, kolmen monomeerin
rakenneyksikkda trimeeriksi ja niin edelleen. Kaikkia alle kymmenen monomeerin
yksikoitd kutsutaan oligomeereiksi. Polymeeriksi kutsutaan yleensd véhintddn 50
monomeerin rakenneyksikkda. (Campbell 2000)

Polymeerit voidaan jakaa luonnon polymeereihin eli biopolymeereihin ja synteettisiin
polymeereihin. Edelleen polymeerit voidaan jakaa orgaanisiin ja epaorgaanisiin
polymeereihin riippuen niiden rakenteesta. Biopolymeereja ovat esimerkiksi gelatiini,
tarkkelys, proteiinit, selluloosa ja DNA. Muuttamalla biopolymeerin sidoksia tai ryhmiéa
saadaan nk. muunnettuja polymeereja Synteettisia orgaanisia polymeereja ovat
esimerkiksi polyeteeni, polyvinyylikloridi ja polypropeeni. Silikonit eli polysiloksaanit

ovat erdorgaanisia synteettisia polymeereja. (Campbell 2000)

Polymeerit voidaan myos jakaa rakenteensa mukaan lineaarisiksi, haaroittuneiksi tai
verkkoutuneiksi polymeereiksi. (Kuva 1) Polymeerit voidaan jakaa sisdltamiensa eri
monomeerien lukumagdran mukaan homo- tai kopolymeereiksi. Homopolymeeri sisdltéa
vain yhdenlaisia monomeereja. Kopolymeeri sen sijaan voi koostua kahdesta tai

useammasta erilai sesta monomeerista



Lineaarinen Palymesri Haararttunut Folymesr

Yerkkomunmt polymesri

Kuva 1. Polymeerien rakenne

Kopolymeerit voidaan jakaa monomeerien sijoittumistapojen mukaan
satunnaispolymeereihin, vuorotteleviin kopolymeereihin, lohkopolymeereihin,
oksapolymeereihin ja verkkopolymeereihin. Satunnaispolymeerissa erilaiset monomeerit
vuorottelevat satunnaisesti. Vuorottelevassa polymeerissa kaksi monomeeria vuorottelevat
sédanndllisesti. Lohkopolymeerissa eri monomeereista muodostuneet homo-oligomeerit tai
homopolymeerit liittyva yhteen. Oksapolymeeri koostuu yhden monomeerilajin
muodostamasta ketjusta, johon on liittynyt toisesta monomeerista muodostuneita oksia.



Verkkopolymeerit ovat kahdesta tai useammasta erilaisesta monomeerista muodostuneita
verkkomaisia rakenteita. (Kuva 2.) (Campbell 2000)
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Kuva 2. Erilaisten kopolymeerien rakenteita

Synteettisetpolymeerit voidaan jakaa my6s valmistustapansa mukaan. Valmistustavat
voidaan paasdantOisesti jakaa askelpolymerointiin  eli  pokykondensaatioon ja

ketjupolymerointiin eli additiopolymerointiin.



Askelpolymeroinnissa yhdentyyppiset monomeerit, joilla on useampi funktionaalisuus,
reagoivat keskenddn samalla lohkaisten pienimolekyylisen sivutuotteen. Hyvana
esimerkkind k&y esterisidoksen muodostuminen, kun samassa monomeerissa on seka
happo etta alkoholifunktio. Esterisidoksen muodostuessa lohkeava yhdiste on vesi.
(Cambell 2000) (kuva 3.)

Ketjupolymerointi on kolmevaiheinen reaktio. Ensimmaisessé vaiheessa eli initiaatiossa
initiaattori reagoi yksittdisen monomeerin kanssa muodostaen monomeeriradikaalin.
Toisessa vaiheessa eli propagaatiossa monomeeriradikaali reagoi toisen monomeerin
kanssa muodostaen dimeeriradikaalin, propagaatio toistuu kunnes kolmas vaihe eli
terminaatio  tapahtuu eli  ketjun kasvu loppuu. Propagaatio voi edeta
radikaalikaaliadditiona, koordinaatioadditiona, kationisena- tai anionisena-additiona.
(Kuva 4) Terminaatio tapahtuu yleensd reagoivien monomeerien loppuessa tai ketjun
menettaessa kykynsé reagoida edelleen jostakin muusta syysta, kuten epapuhtauden takia.
(Cambell 2000)
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Kuva 3. Esimerkki askelpolymeroitumis-reaktiosta.
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Kuva 4. Esitys propagaatiotavoista erilaisissa additiopolymeraatioissa. Nuolet kuvaavat
elektronitiheyden siirtymistd. - Kuvaa paritonta elektronia ja vapaata paikkaa
elektroniparille. (Cambell 2000, 98)



2.2 Hydrogeeli

Geeli koostuu yleensd kahdesta komponentista, joista toinen on pysyvan ja
liukenemattoman kolmiulotteisen rakenteen omaava aine ja toinen valiaine. Valiaine on
usein suhteellisen pienimolekyylinen neste. Védliaine voi olla esimerkiksi vesi, orgaaninen
yhdiste tai erikoistapauksessa ilma. Geelista jonka véliaine on vesi, kaytetddn nimitysta
hydrogeeli. Jotta hydrogeeli voisi muodostua, tulee pysyvan veteen liukenemattoman
verkkorakenteen olla ainakin osittain vesihakuinen. Mikali véliaine on orgaaninen yhdiste,
kaytamme termid organogeeli. Kun véaliaineena on ilma, kutsutaan geelid aerogeeliksi.
Erityisryhméana organogeeleihin kuuluvat geelit joiden valiaine on alkoholi, néista voidaan
kayttda termid alkogeeli. (Campbell 2000)

Hydrogeelille 16ytyy monia toisistaan poikkeavia méaaritelmid, joista yksikdan el kata
kaikkia hydrogeelejd. Maéaéritelméan luominen on vaikeaa hydrogeelien moninaisten
ominaisuuksien takia ja monien eri sovellusalojen takia. Esimerkiksi Kinam Park
kumppaneineen kayttéa maéritelméa jonka mukaan geelin polymeerirakenne on
liukenematon. Alan Hoffman taas sisdllyttda hitaasti liukenevista polymeereista

muodostuneet geelit my0s omaan maaritel maansa.

Byeongmoonin mukaan hydrogeelit ovat erityinen polymeerien luokka, jotka kykenevét
imemaan itseensd merkittévia maaria vetta samalla sailyttéen rakenteensa. (Byeongmoon
2002)

Hydrogeelit ovat vaikeasti méadriteltavissa, koska geelilla on sek& nesteen etta kiinteén
aineen ominaisuuksia. Voidaan kuitenkin sanoa, ettd niilla on jonkin asteinen
rakenteellinen yhtendisyys, eivétkéa ne virtaa merkittavasti poistettaessa astiastansa. (Satish
2005)



Hydrogeeli on aine, joka ylimaarassa vetta kykenee paisumaan nopeasti ja sailyttamaan
suuria maaria vetta rakenteessaan. Materiaali ei liukene veteen, vaan séilyttaa rakenteensa.
Yleensa hydrogeelit muodostuvat hydrofiilisista polymeereistd, jotka ovat sitoutuneet
toisiinsa kemiallisilla sidoksilla tai muilla koheesiovoimilla, kuten vetysidoksin, ionisella
tai hydrofobisella vuorovaikutuksella. (Kinam 1993)

Hydrogeeleissd kiintea komponentti koostuu usein polymeeriketjuista tal niiden
muodostamasta verkosta, joka kykenee absorboimaan itseensd huomattavan maaran vetta
Jotta tama on mahdollista, tulee polymeeriketjun tai osan siitd olla hydrofiilinen eli
vesihakuinen. Hydrogeelit kykenevét absorboimaan itseensd noin 0.2-1000 kertaa
polymeerirakenteensa kuivapainon verran vetta. (Hoffman 2001)

Mikéli polymeerirakenne on kovalenttisesti sitoutunut, kutsutaan geelid pysyvaksi geeliksi
tal kemialliseksi geeliksi. Mikali polymeerirakennetta sitovat vetysidokset, ionisidokset
ta hydrofobiset voimat, kutsutaan geelid fysikaaliseksi geeliksi. Fysikaalinen geeli voi
liueta yliméérassa liuotinta tai olosuhteiden muuttuessa. (Hoffman 2001)

Fysikaaliset hydrogeelit ovat tyypillisesti rakenteeltaan homogeenisia Kemialliset
hydrogeelit eivét ole valttamatta homogeenisia vaan sisaltavat voimakkaasti sitoutuneita ja
vahan vettd absorboineita alueita sek& vahan sitoutuneita ja paljon vettd absorboineita
alueita. (Hoffman 2001)

Liuetessaan hydrogeeli voi muodostaa mikrogeelejd, eli pienid geelipartikkeleja. Mikrogeelien
koko yleensa vaihtelee muutamasta mikrometristd kymmenesosananometriin. (Satish 2005)



2.3 Vesi hydrogeelissa

Kuivan hydrogeelin aloittaessa absorboimaan vettd, hydratoituvat kaikkein polaarisimmat
eli hydrofiilissmmét ryhméat. Tata vetta kutsutaan priméarisesti sitoutuneeksi vedeksi.
Hydrofiilisimpien ryhmien hydratoituessa rakenne turpoaa ja paljastaa myos hydrofobiset
ryhmét, jotka edelleen vuorovaikuttavat vesimolekyylien kanssa. Tata hydrofobisesti
sitoutunutta vetta kutsutaan sekundadarisesti sitoutuneeksi vedeksi. Né&itd kutsutaan
yhteisesti kokonaissidos vedeksi. Taman lisdksi polymeeriverkko imee itseensa lisda vetta,
johtuen osmoottisesta voimasta kunnes geeli saavuttaa tasapainon kovalenttisten- tai
fysikaalisten sidosvoimien kanssa. Téta vetta kutsutaan vapaaksi vedeksi. Oletetaan etta
vapaa ves tayttaa kaiken tilan polymeeriketjujen vélissd ja muodostaa huokosia geeliin.
(Hoffman 2001)

2.4 Lampoherkkyys

Geelin lampdherkkyydella tarkoitetaan geelin taipumusta muuttaa ominaisuuksiaan,
toimintaansa tai olomuotoaan lampdtilan muuttuessa. Lampdtilariippuvaisia ominaisuuksia
voivat olla esimerkiksi transmittanssi, optinen tiheys ja liukoisuus. Lampdtilariippuvaisia
rakenneominaisuuksia ovat esimerkiksi faasin muutokset ja keriytyminen sek& misellien
ta mikrogeelien muodostaminen. Lampatilariippuvaisia toiminnallisuuden muutoksia ovat
esimerkiksi mekaaniset ominaisuudet tai geelin kyky sulkea siséénsa toisia molekyyleja tai

vapauttaa niita. (Ivaylo 2007)



Geeli voi olla myds herkka muille ympéristén ominaisuuksille, kuten pH:n tai paineen
muutokselle, valolle tai liuottimen laadulle. (Ivaylo 2007) Tassa tutkielmassa ei

ndita ominaisuuksia.

3. Lampoher kat hydrogedit

3.1 Luonnon hydrogedlit

Luonnon hydrogeelit ovat biopolymeerien muodostamia hydrogeeleja. Biopolymeereja
joita kaytetdan hydrogeelien valmistukseen, ovat esimerkiksi gelatiini/kollageeni,
agaroosi/ agaropektiini ja pektiini. Myos joitakin biopolymeerien johdannaisia kaytetéan
hydrogeelien valmistukseen. (Byeongmoon 2001)

Suurin 0sa mainituista luonnonpolymeereista muodostaa liuoksen lammitettdessa ja
geelifaasin lampdtilaa laskettaessa. Kuitenkin jotkin selluloosan johdannaiset muodostavat
geelifaasin lampotilaa nostettaessa. Selluloosa el ole veteen liukeneva, mutta lisdttéessa
polymeeriketjun hydrofiilisid osia tulee selluloosgohdannaisesta paremmin veteen
liukeneva. Kun selluloosgjohdannaisella on optimaalinen suhde hydrofiilisia ja
hydrofobisia osia on geelin muodostuminen mahdollista. Téllaisia johdannaisia ovat

esimerkiksi metyyliselluloosa ja hydroksipropyyliselluloosa. (Byeongmoon 2001)



Kollageeni on tukikudoksissa esiintyva polymeeri. Kollageenia on mm. jéanteissd, ihossa,
rustoissa ja luissa. (Galenos 2008) Gelatiini eli liivate on valmistettu kollageenista ja se
koostuu osittain hydrolysoituneesta kollageenista, joka koostuu p&dosin proliinista,
glysiinista ja hydroksiproliinista. Gelatiini muodostaa geelifaasin lampoétilaa laskettaessa.

(Byeongmoon 2001)

Agaroosi ja agaropektiini ovat biopolymeerejd jotka eristetddn punalevista. Agar-agar on
agaroosin ja agaropektiinin seoksen kauppanimi. Agar-agaria kaytetdan ruuan
valmistuksessa ja bakteerien viljelyalustoissa. (Byeongmoon 2001)

3.2 Synteettiset hydrogeelit

3.2.1 PNIPAAmM

Poly(N-isopropyyliakryyliamidi) eli PNIPAAm ja sen kopolymeerien muodostamia geeleja
on tutkittu la8kkeenkuljetusta, kudosteknologiaa ja entsyymien tai proteiinien modifiointia
gjatellen. Poly(N-isopropyyliakryyliamidi):n rakenne on kuvattu kuvassa 6. PNIPAAm on
vesiliukoinen alle 32 °C ja ylimaaréssd vettd muodostaa virtaavan faasin. Téata
muutoslampétilaa kutsutaan englanniksi low critical solution temperature eli LCST.
LCST:n vyldpuolella polymeerin hydrofobinen vuorovaikutus on suurempi kuin
polymeeriketjujen valiset vetysidokset, josta seuraa polymeerin saostuminen. NIPAAm:n
LCST: &4 voidaan sdadella kopolymeroimalla se toisten monomeerien kanssa, joilla on eri
hydrofobisuus. Mita hydrofobisempi toinen monomeeri on sitd alempi on LCST. Usein
suoraketjuinen PNIPAAmM verkkoutetaan kaksi-funktionaalisen komonomeerin avulla.
Verkkoutunut PNIPAAmM turpoaa vedessd ja kutistuu l[ammitettdessd. (Kuva 5)

(Byeongmoon 2002)
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Kuva5. Verkkoutettu PNIPAAmM kutistuu lammitettéessd ja palautuu lampdtilaa laskettaessa.

Poly(N-isopropylacrylamide)
(PNIAAmM)

Kuva 6. (Yong 2001, 3)



3.2.2 PEO/PPO

Polyetyleenioksidi-b-polypropyleenioksidi-b-polyetyleeniosidi eli PEO-PPO-PEO (Kuva
7) el ole biohgjoava, mutta on bioyhteensopiva. PEO-PPO-PEQ:n johdannaisia kutsutaan
mm. nimell& Poloxamer. Polymeerin ominaisuuksia voidaan muokata lohkojen pituudella.
Polymeerista saadaan geeleja vain kahden kriittisen transitiolampotilan valissa (kuva 8),
jotka riippuvat polymeerin rakenteesta ja konsentraatiosta. Geelin kayttaytymista voidaan

kontrolloida my6s apuaineilla. (Byeongmaan 1999)

i
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Kuva 7. (PEO-PPO-PEO) lohkopolymeerin rakenne.
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Kuva 8. (PEO-PPO-PEO) lohkopolymeerin viskositeetin muutos lampétilaa muutettaessa.



3.2.3 PEO-PLGA-PEO

PEO—PLGA-PEO (Kuva 9) eli poly(DL-lactic-co-glycolic acid) on lohkopolymeeri, jonka
ensimmainen ja viimeinen lohko on polyetyleenioksidi, ja toinen lohko DL-maitohapon ja
glykolihapon kopolymeeri, joka ei ole vesiliukoinen PEO—PLGA-PEO on biohajoava ja
soveltuu sen takia hyvin sisaisesti kaytettaviin la8keainesovelluksiin. PEO—PLGA-PEO
soveltuu pidempiaikaiseen la8kkeenkuljetukseen, koska se liukenee ja hajoaa melko
hitaasti. PEO—PLGA—PEO on injektoitava, kun sdadetéan polymeerin ominaisuudet niin,
ettd se muodostaa geelin ruumiinlammadssa ja on virtaava huoneenlammosséd. Hydrogeelin
ominaisuuksia voidaan s&adellda lohkojen pituutta muuttamalla ja apuaineilla, kuten

metyyliselluloosalla tai hydroksypropyylimetyyliselluloosalla. (Byeongmoon 1999)
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Kuva 9. PEO-PLGA-PEQO:n rakenne



3.3 Hydrogeelien kaytto

Y mpéristoherkilla hydrogeeleilld on valtava potentiaali monissa sovelluksissa. Jotkin
ympéaristomuuttujat, kuten pH ja lampdtila, jotka vaihtelevat kehossa mahdollistavat
lampoherkkien tai pH-herkkien hydrogeelien k&yton tarkassa ja kontrolloidussa |88kkeen
kuljetuksessa. Suurin haaste ympaéristoherkkien hydrogeelien kéaytossa

|adkkeenkuljetuksessa on niiden hidas reagointi ympariston muutokseen. (Yong 2001)

Hydrogeelegja voidaan siten kayttda esimerkiksi biomateriaaleissa, 1&8kkeenkuljetuksessa,
geenien kuljetuksessa, kudosteknologiassa, mikroreaktoreissa sekd analyyttisissa
sovelluksissa. Bioyhteensopivan geelin kayttdé implanteissa on yksi uusi ja lupaava
tutkimuskohde. Keskeisimpid kayttokohteita ovat |a8kkeenkuljetus ja kudosteknologia.
Kaytettdessa bioyhteensopivaa materiaalia implantissa voidaan vaurioitunutta kudosta
korvata elimistdd vahemman vahingoittavalla materiaalilla, kuin perinteiset implantit.
Mikrogeeleja voidaan ajatella kutsuttavan mikroreaktoreiksi. Niiden sisdlla vallitsevat
olosuhteen saattavat poikkeavat ulkoisista, jolloin geelimisellin sisdlla voidaan saada
alkaan haluttu reaktio. Taman perusteella voidaan havaita, ettd hydrogeeleilla voi olla
monia erilaisia fyysisia muotoja, jotka mahdollistavat lukuisat sovellukset, kuten esim.
pehmedt linssit, kapselit suunkautta tapahtuvaan la8kkeenannosteluun, implanttien
pinnoitus, neste joka kuumennettaessa tai jadhdytettdessa muodostaa geelin tai levy
mikrobien kasvatusta varten. (Satish 2005)



3.3.1 Laakkeenkuljetus

Lampoherkét hydrogeelit ovat todenndkoisesti eniten tutkittuja ympéristoherkkia
polymeerisysteemeja |aakkeenkuljetuksessa. Monet |188keaineet ovat hydrofobisia ja niita
voidaan helposti imeyttda geeleihin ja niiden vapautumista kontrolloida. L &ékeaineet eivét
yleensd reagoi PEO tai PLGA-polymeerin kanssa. PNIPAAm on yksi kaytetyimmista
polymeereistd. Markkinoilla on myods olemassa suuri joukko erityyppisia PEO:hon ja
lohkopolymeerejd myydaan kauppanimilla Pluronic®, Pluronic®R, Tetronic® ja
Tetronic®R. Pluronic® ja Pluronic®R ovat kolmelohkoisia polymeerejd, Tetronic® ja
Tetronic®R ovat monihaaraisia. (Kuva 10) Polymeerien ominaisuuksia voidaan sdatda
lohkojen kokoa ja mé&araa saatamalla
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Kuva 10. Pluronic®, Pluronic®R, Tetronic® and Tetronic® R polymeerirakenne (Yong
2001, 4)



3.3.2 Kudosteknologia

Hydrogeelien kayttd monien kudosten ja elimien korjaamisessa ja uudistamisessa seka

korvaamisessa on viimeaikoina tullut yh&a houkuttelevammaksi. (Hoffman 2001)

Hydrogeeleilla on monia ominaisuuksia ja fysikaalis-kemiallisia muuttujia, jotka
vaikuttavat niiden kayttoon ja kayttaytymiseen. (Kaavio 1) Hydrogeeleissd on monta etua,
kuten esimerkiksi pehmeys, biohajoavuus, bioyhteensopivuus, ajatellen niiden kayttoa
kudostekniikassa, mutta ennen kuin niiden sovelluksista saadaan kéytannollisia ja
hyodyllisia, pitda ratkaista hydrogeeleihin liittyvat riskit ja haitat. (Kaavio 2) Hydrogeelien
monien ominaisuuksien ja muuttujien variointi sekd rakenteen hallinta antaa
mahdollisuuden saavuttaa tarvittavat ominaisuudet |a8ketieteellista kudosteknologiaa
varten. (Hoffman 2001)

Télaiset hydrogeelit voivat sisdltdd jopa riittdvan suuria huokosia elévien solujen
kuljetukseen, sekéa ne voidaan suunnitella hajoamaan tal liukenemaan itsestaan, vapauttaen
kuljetettavan solun tai 1&88keaineen. (Hoffman 2001)

Hydrogeelegja voidaan kéayttda esimerkiksi suojaamaan vaurioitunutta kudosta. (Kuva 11)
tai elinsiirteiden suojaamiseen. (Kuva 12)



Kuva 11. Palovamman suojana kaytetty hydrogeeli on muodostanut kiintedn kuoren
palohaavan paélle ja vahentanyt arpikudoksen muodostumista.

Kuva 12. Hydrogeelikuori suojaa porsaan munuaista.



Hydrogeelin tyyppi
- Fysikaalinen geeli

- Kemiallinen geeli

Molekyylirakenne
-Lineaarinen polymeeri

- Haaroittunut polymeeri
- Verkkopolymeeri

- Sekoitetut polymeerit

Hydrogeelin luonne
- Luonnonpolymeeri
- Synteettinen polymeeri

- Naiden yhdistelma

Tarkeat ominaisuudet

- Hgjoavatai ei-hajoava

- Injektoitava, el injektoitava

- Mekaaninen kestavyys

- Késiteltavyys

- Muoto ja pinta

- Avoimet tai suljetut huokoset
- Vesipitoisuus ja veden luonne
- Steriloitavuus

- Komponenttien liséttavyys (Solut ja |&8kkeet)

Taulukko 1. Hydrogeelien térkedt fysikaalis-kemialliset muuttujat ja ominaisuudet
(Hoffman 2001)



Edut
-Vesi voi toimia suojana soluille ja |édkeaineille

-Ravinteiden ja liuenneiden la8kkeiden liikkuvuus

geelin jaympériston valilla
-Polymeerin muokattavuus

-Bioyhteensopivuus

Haitat
-Vaikeasti kasiteltavia
-Monesti mekaanisesti heikkoja

-Ladkkeiden tai solun sitominen geeliin saattaa

ollavaikeaa

-Sterilisointi voi olla vaikeaa

Taulukko 2. Hydrogeelien edut ja haitat kudosteknologiassa. (Hoffman 2001)



3.4 Hydrogeelien tutkimus ja valmistus

3.4.1 Tutkimus

Hydrogeeli siséltdd aina sitoutunutta ja vapaata vettd. Vapaan veden ja sitoutuneen veden
maéraa ja suhdetta voidaan tutkia monella tavalla. Kolme paaasiallista tapaa vapaan veden
ja sitoutuneen veden tutkimiseksi ovat pienimolekyyliset merkkiaineet, NMR ja DSC.
Pienimolekyylisten merkkiaineiden kayttd hydrogeelien tutkimuksessa perustuu ulkoisen
liuottimen merkkiainepitoisuuden ja geelin vapaan veden merkkiainepitoisuuden
tasoittumiseen, jolloin voidaan arvioida geelin sisdltdman vapaan veden madra
Merkkiainetta kaytettaessa oletetaan, ettei veteen liuennut merkkiaine vaikuta vapaan ja
sitoutuneen veden jakaumaan geelissd, kaikki vapaa vesi on kykenevaa liuottamaan
merkkiainetta, vapaan veden ja ulkoisen liuottimen merkkiaine konsentraatio on yhta suuri
sekd merkkiaineen el oleteta vuorovaikuttavan polymeeriketjun kanssa. DSC-
tutkimuksessa keskeinen oletus on, ettd vain vapaa vesi voi jadtyd Geelin
sulamislammadsta voidaan maarittéa vapaan veden maard. (Hoffman 2001)

Geelien sisdltamien huokosten kokoa voidaan tutkia merkkiaineilla. Erikokoisia
merkkiaineita kayttamalla voidaan maarittéa geelin huokosten kokojakaumaa sekd maaréa.
Huokosten kokoon pédasiassa vaikuttava tekijd on polymeerin rakenne ja
silloittumistiheys. (Hoffman 2001)



3.4.2 Valmistus

Hydrogeelin ominaisuuksia voidaan sdadella muuttamalla polymeerin rakennetta
Pidentamalla polymeeriketjun hydrofobisia osia voidaan laskea LCST:ta ja pidentamalla
hydrofiilisia& osia voidaan nostaa LCST:84. LCST:ta voidaan sddtéa muuttamalla
polymeerin hydrofiilisten ja hydrofobisten osien maaraa. Yks tapa toteuttaa tama on
valmistaa satunnaispolymeerejd, joissa toinen monomeeri on esim. NIPAAm ja toinen
hydrofiilinen esim. akryylihappo. Polymerisoimalla NIPAAm:mia muiden monomeerien
kanssa voidaan saada muita ominaisuuksia, kuten nopeampi kutistuminen tai turpoaminen.
PNIPAAmM polymeerit omaavat rajoitteita, koska PNIPAAm ja sen johdannaiset eivét ole
biohajoavia, joten niiden metabolia on selvitettdva ennen kliinisten sovellusten kliinista
tutkimusta ja kayttoonottoa. (Yong 2001)

Fysikaaliset geelit saattavat kutistumisen sijaan kayda 18pi faasinmuutoksen. Tdllaisista
geeleista esimerkkind PPO ja PEO lohkopolymeerit, jotka lammitettdessa muuttuvat
nestemaisiksi. (Yong 2001)



4.Y hteenveto

Y mpéristOherkdt hydrogeelit mahdollistavat monia kemiallisia, l|&8ketieteellisida ja
arkipdivaisia sovelluksia, joiden mahdollisuuksia ja merkityksida emme vield tieda
Lampoherkét hydrogeelit ovat yksi kaytetyimmista ja tutkituimmista ympéaristéherkista
hydrogeeleista. Lampoherkilla hydrogeeleilla on jo nyky&an kaupallisia sovelluksia.

Lampoherkkien hydrogeelien tutkimuksen ja valmistusteknologian kehittyminen
mahdollistaa |ampoherkkien hydrogeelien ominaisuuksien hallintaa riittavasti,
mahdollistaen esimerkiksi bioyhteensopivien ja biohajoavia hydrogeelien kayton
tasmal dakkeenkuljetuksessa ja kudosvaurioiden korjaamisessa sekd bioyhteensopivien
implanttien valmistuksessa.
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