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roporozne.

Hidrogelovi su slabo umreZeni polimeri koji ap-
sorbuju velike koli¢ine vode ili drugih fizioloSkih tec-
nosti i materije koje su rastvorene u njima. Zahvaljujuéi
specificnim svojstvima, hidrogelovi su veoma atraktivni
za primenu u biomedicinske i farmaceutske svrhe. Po-
sebnu grupu hidrogelova ¢ine hidrogelovi osetljivi na
spoljne stimulanse koji pokazuju znaCajne promene u
zapremini pri malim promenama u spoljasnjoj sredini.
Hidrogelovi osetljivi na spoljne stimulanse pruzaju veli-
ke mogucénosti za razliCite primene jer se njihova fizi¢-
ko-hemijska i mehanicka svojstva mogu kontrolisati pro-
menom parametara kao: pH vrednost, temperatura, jons-
ka jacina, promena koncentracije bioloski aktivnih sups-
tanci, itd. Poslednjih godina velika paZnja posvecena je
sintezi hidrogelova na bazi prirodnih polimera, kao $to
su celuloza, alginati, kolagen, hitin, hitozan i njihovi de-
rivati. Prednost prirodnih polimera u odnosu na sintet-
ske je da su biokompatibilni, biodegradabilni, odnosno
u organizmu degradiraju u proizvode male molske mase
koji se metabolitickim putem izbacuju iz organizma [1].

Hitozan (slika 1) je najvazniji derivat hitina koji se
dobija reakcijom N-deacetilacije hitina iz oklopa rako-
va, Skoljki i jedne vrste gljiva. Proces deacetilovanja se
najéeS¢e vodi dok N-deacetilovani hitin ne postane ras-
tvoran u razblaZenoj sir¢etnoj kiselini, a stepen deaceti-
lovanja moze da varira od 50 do 95%. Na taj nacin se u
hitozan uvode reaktivne amino grupe koje mu daju ka-
rakter katjonskog polielektrolita (pK, = 6,5), Sto ga iz-
dvaja od vecine ostalih prirodnih polimera koji su naj-
¢esce neutralni [2]. Zahvaljujuéi nizu povoljnih svojs-
tava hitozan je posebno interesantan kao biomaterijal jer
je, pored prednosti koje ima kao prirodni polimer, pH
osetljiv, moze da formira komplekse, lako se hemijski
modifikuje i ima znatnu mukoadhezivnost, afinitet ka
proteinima i otpornost na hemijske proizvode i gljivice
[3,4]. Sinteza hidrogelova na bazi hitozana je olakSana
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SEMI-INTERPENETRIRAJUCE MREZE
HITOZANA | POLI(ETILEN GLIKOLA)

Tema ovog rada je sinteza i karakterizacija semi-interpenetrirajucih polimernih mreza
(semi-IPM) hitozana (Ch) i poli(etilen glikola) (PEG) sa razlicitim odnosom PEG/Ch i
stepenom umrezenja. Ispitana je kinetika bubrenja u rastvoru pH 2,2, mehanicka svojs-
tva, termicka stabilnost i morfologija sintetisanih semi-IPM. Utvrdeno je da stepen
umrezenja i sadrzaj PEG u semi-IPM uticu na bubrenje i termicku stabilnost semi-
IPM. Dodatak PEG-a poboljSava mehanicka svojstva za sve ispitane odnose PEG/Ch,
pri cemu se stepen bubrenja semi-IPM nije mnogo promenio. Na taj nacin su dobijeni
hidrogelovi koji dovoljno bubre i istovremeno imaju dobra mehanicka svojstva, Sto ih
¢ini pogodnim za primenu u medicini i farmaciji. SEM analiza je pokazala da sinte-
tisane semi-IPM imaju poroznu strukturu. Na osnovu velicine pora, izracunate prime-
nom teorije ravnoteznog bubrenja, ispitivane semi-IPM se mogu klasifikovati kao mak-

jer se hitozan rastvara u razblaZzenim rastvorima vecine
organskih kiselina, ukljucujuéi mravlju, siréetnu, limun-
sku i itakonsku kiselinu [5].

NH,

Slika 1. Struktura hitozana.
Figure 1. Chitosan structure.

Poli(etilen glikol) ima svojstva koja ga ¢ine vrlo in-
teresantnim za razliite biomedicinske primene. Bio-
kompatibilan je, nije toksican, dobro se rastvara u vodi,
ne ometa imuni sistem i lako se odstranjuje iz orga-
nizma. Jedan od razloga za upotrebu PEG-a u sistemima
za kontrolisano otpustanje aktivne supstance je njegova
otpornost prema proteinima. Zahvaljujuéi hidrofilnoj
prirodi PEG-a voda se ¢vrsto vezuje za njega vodonic-
nim vezama i na taj na¢in iskljucuje, ili inhibira, adsorp-
ciju proteina [6-8].

Cilj rada bio je da se sintetiSu semi-interpenetrira-
juée mreze (semi-IPM) hitozana i poli(etilen glikola) u
cilju poboljsanja mehanickih svojstava hidrogelova na
bazi hitozana. Sintetisani su uzorci razliitog sastava i
stepena umreZenja, da bi se utvrdio optimalni sastav koji
daje Zeljena mehanicka svojstva. Uradena je SEM ana-
liza uzoraka kao i njihova termogravimetrijska analiza.
Ispitana je kinetika bubrenja u vodi. Na osnovu dobije-
nih rezultata izra¢unati su parametri mreze, molska masa
izmedu dve tacke umrezenja i veli¢ina pora.

EKSPERIMENTALNI DEO

Reaktanti

Hitozan, Ch, (Fluka), poli(etilen glikol), molske
mase 20000 g/mol, PEG, (ABCR GmbH&Co), umrezi-
va¢ glutar aldehid, GA, (Seachem), itakonska kiselina,
IK, (Fluka) koriséeni su bez precis¢avanja.
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Sinteza semi-IPM

Semi-interpenetriraju¢e mreze hitozana i poli(etilen
glikola) razli¢itog sastava i stepena umreZenja su sinteti-
sane polikondenzacijom na 37 °C tokom 72 h. Sinteti-
sane su dve serije uzoraka. U prvoj seriji varirana je
koncentracija umrezivaca od 4 do 20 mas%, a maseni
odnos PEG/hitozan bio je 1:1 (semi-IPM I). U drugoj
seriji (semi-IPM II) koncentracija umrezivaca bila je
konstantna (4 mas%), a variran je odnos PEG/hitozan
(tabela 2).

Napravljen je 3 mas% rastvor hitozana u 5 mas%
rastvoru itakonske kiseline. Odgovarajuca koli¢ina PEG
je rastvorena u 2 mL destilovane vode. Rastvori su po-
meSani, a zatim je dodat umreZziva¢, glutar aldehid. Re-
akciona smesa je izlivena izmedu dve staklene ploce
zatvorene PVC crevom. Po zavrSetku reakcije, dobijeni
gelovi su iseceni u diskove pre¢nika 10 mm i debljine 2
mm. Diskovi su potopljeni u destilovanu vodu da bi se
odstranile neproreagovale materije. Voda je svakodnevno
menjana tokom sedam dana. Prikupljena voda je upare-
na do suva, a ostatak po uparavanju je odmeren na vagi
kako bi se odredile neproreagovale materije. Nakon toga,
diskovi su osusSeni na sobnoj temperaturi do konstantne
mase. Suvi uzorci su bili pre¢nika 3+0,02 mm i debljine
1£0,01 mm.

Karakterizacija hitozana

Stepen deacetilovanja

Stepen deacetilovanja je odreden na tri nacina: ele-
mentarnom analizom, potenciometrijskom titracijom i
titracijom rastvora hitozana.

Elementarna analiza. Osnovni sastav hitozana od-
reden je elementarnom analizom (Vario EL III; C, H, N,
S/0). Odnos ugljenik/azot (C/N) varira od 5,145 u pot-
puno N-deacetilovanom hitozanu do 6,861 u potpuno
N-acetilovanom hitinu [9]. Stepen deacetilovanja, DD,
rac¢una se prema slede¢oj jednacini:

_ 6861-CIN

=——x100
6,861—5,145

Potenciometrijska titracija. U 15 mL 0,1 mol/L ras-
tvora hlorovodoni¢ne kiseline rastvoreno je 0,2 g hito-
zana. Rastvor je titrisan sa 0,1 mol/L natrijum hidrok-
sidom, a pH rastvora je pra¢eno kalibrisanom pH-ose-
tljivom staklenom elektrodom. Ekvivalentna tacka na ti-
tracionoj krivoj je izracunata diferencijalnom metodom
— ekvivalentna tacka odgovara maksimumu prvog izvo-
da zavisnosti pH = f{VN.on)-

Titracija. U 15 mL 0,1 mol/L rastvora hlorovodo-
nicne kiseline rastvoreno je 0,2 g hitozana. Posle doda-
vanja 2-3 kapi 0,1% ksilenol oranza (indikator), rastvor
je titrisan sa 0,1 mol/L natrijum hidroksidom [10].

Stepen deacetilovanja je racunat prema slede¢im jed-
nacinama:
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(CV, - C,V,)x 0,016

NH, (%) =
2( 0) W
203(NH,9
DD = B NH%)
16 +42(NH, %)

gde su ¢; 1 V; koncentracija i zapremina hlorovodoni¢ne
kiseline, ¢, i ¥, koncentracija i zapremina natrijum hid-
roksida i W masa uzorka.

Karakterizacija semi-IPM

Bubrenje hidrogelova

Bubrenje semi-IPM praceno je gravimetrijski u de-
stilovanoj vodi na 25 °C, a stepen bubrenja je racunat
prema sledecoj jednacini [11]:

q=WiW, (1)

gde je W, masa suvog uzorka, a W, masa nabubrelog
hidrogela u trenutku z. Masa uzoraka za bubrenje je iz-
nosila 70,1 mg.

Transport te¢nosti u hidrogel je odreden primenom
sledece jednacine [11]:

M
—L =kt 2
v; 2

€

gde je M, masa apsorbovane vode u trenutku 7, M, masa
apsorbovane vode u stanju ravnoteze, k konstanta bubre-
nja karakteristi¢na za odredenu vrstu gela, ¢ vreme, a n
difuzioni eksponent. Ukoliko je vrednost difuzionog ek-
sponenta n < 0,5, transport te¢nosti u hidrogel prati
Fick-ov zakon, odnosno difuzija vode kontrolie bubre-
nje. Za vrednosti 0,5 < n <1 difuzija vode i relaksacija
polimernih lanaca kontroliSu proces bubrenja.

Iz rezultata bubrenja izracunati su parametri mreze
primenom teorije ravnoteznog bubrenja. Molska masa
izmedu dve tacke umrezenja, veli¢ina pora i parametar
interakcije polimer-rastvara¢ su izracunate prema slede-
¢im jednacinama [11]:

2
(- Wi

VIIn(1=v, ) +v, o+ 21,v3]

—_ 1/2
2C M.
Ay

T

In(1— Vz’s) +V,

2
Vz,s

gde su: M. molska masa polimernih lanaca izmedu dve
tacke umreZenja, v specifi¢na zapremina polimera, ¥; mo-
larna zapremina vode, ¢ funkcionalnost umrezivaca, & veli-
¢ina pora, C, karakteristiCan odnos (4,85), M; molska masa
osnovnih jedinica, / duzina C—C veze (1,54x10™"° m),
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parametar interakcije polimer-rastvarac, ;s zapreminski
udeo polimera u nabubrelom stanju, v,, zapreminski udeo
polimera nakon umrezavanja, a pre bubrenja, v, efek-
tivna gustina umrezenja, v specificna zapremina poli-
mera.

Mehanicka svojstva

Mehanicka svojstva semi-IPM ispitivana su na me-
hanickom spektrometru Rheometrics 605. Koriséena je
geometrija paralelnih ploca precnika 25 mm. Semi-IPM
su izlozene konstantnom naponu na smicanje od 10%
pri promeni frekvencije u intervalu od 0,1 do 100 rad/s.

Skenirajuca elektronska mikroskopija (SEM)

Ispitivanja su izvedena na elektronskom mikrosko-
pu JEOL JSM-T20 Scanning Microscope. Pre SEM ana-
lize izvedena je liofilizacija hidrogelova. Kako bi se iz-
begle deformacije uzoraka prilikom loma, liofiliziran uzo-
rak je potopljen u tec¢ni azot. Nakon toga uzorak je me-
taliziran pomocu legure zlato/platina (15/85) pod vaku-
umom koriste¢i JEOL JEE-SS vakuum evaporator.

Termogravimetrijska analiza (TG)

Analiza je izvedena na aparatu Perkin-Elmer TGS-2
u atmosferi azota, pri brzini zagrevanja od 10 °C/min u
temperaturnom intervalu od 0 do 650 °C. Masa uzoraka
za analizu iznosila je oko 3,3+0,05 mg.

REZULTATI I DISKUSIJA

Stepen deacetilovanja hitozana dobijen pomocu na-
vedenih tehnika dat je u tabeli 1.

Tabela 1. Stepen deacetilovanja dobijen razlicitim tehnikama
Table 1. Deacetylation degree evaluated by different techniques

Tehnika Stepen deacetilovanja, %
Potenciometrijska titracija 81,16
Titracija 79,68
Elementarna analiza 90,16

Kao §to je i oekivano, vrednosti stepena deacetilo-
vanja odredene za isti uzorak hitozana se razlikuju u za-
visnosti od primenjene tehnike. Te razlike su povezane
sa sistematskim greskama koje utiCu na rezultate razli-
¢itih tehnika u zavisnosti od principa na kome pocivaju.
Rezultati dobijeni pH-potenciometrijskom titracijom za-
vise od nacina odredivanja ekvivalentne tacke, kao i kod
titracije.

Na slici 2 prikazan je uticaj koncentracije umrezi-
vaca i sadrzaja PEG na stepen bubrenja ispitivanih hid-
rogelova. Stepen bubrenja i ravnotezni stepen bubrenja
opadaju sa porastom stepena umreZenja, $to je i oceki-
vano (slika 2a), jer veéi sadrzaj umrezivaca povecava
gustinu mreZe i pri tome smanjuje pokretljivost polimer-
nih lanaca i elasti¢nost mreZze. Rezultat je manja koli-
¢ina upijene vode i nizi ravnotezni stepen bubrenja.
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Slika 2. Uticaj stepena umrezenja na stepen bubrenja semi-
IPM, PEG/Ch = 1, (a) i uticaj sadrzaja PEG na stepen bubre-
nja semi-IPM (b).

Figure 2. The influence of the crosslinking degree on the semi-
IPNs, PEG/Ch = 1, swelling degree (a) and the influence of
the PEG content on the semi-IPNs swelling degree (b).

Nakon ovih ispitivanja, odabran je uzorak sa naj-
manjim sadrzajem umrezivaca (4 mas%), a zatim su iz-
vedene nove sinteze pri ¢emu je variran odnos hitozana
i PEG. Na slici 2b je prikazana zavisnost ravnoteznog
stepena bubrenja od sadrzaja PEG u hidrogelu. Pri po-
rastu sadrzaja PEG do odnosa PEG/Ch = 0,75 ravno-
tezni stepen bubrenja opada §to je posledica uspostav-
ljanja vodoni¢nih veza izmedu hitozana i PEG izmedu
krajnjih hidroksilnih grupa (-OH) i etarskih grupa (—O-)
PEG i amino (-NH,) i OH grupa hitozana. Uspostav-
ljene H-veze deluju kao dodatno, fizicko umrezenje, Sto
je u skladu sa podacima iz literature. Ouchi i saradnici
[10] su proucavali interakcije hitozana i PEG u vodenoj
sredini i pokazali da za odredene sadrzaje PEG dolazi
do stvaranja agregata u vodi usled uspostavljanja vodo-
ni¢nih veza koje deluju kao fizicko umrezenje. S druge
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strane, pri formiranju gela, u zavisnosti od koli¢ine une-
tog interpenetranta, PEG se umece izmedu polimernih
lanaca §to smanjuje elektrostaticko odbijanje izmedu is-
toimenih naelektrisanja, odnosno smanjuje prostor iz-
medu polimernih lanaca u koji se smesta voda, a samim
tim smanjuje se i ravnotezni stepen bubrenja. Difuzioni
eksponent opada sa porastom stepena umrezenja i za sve
uzorke u prvoj seriji je manji od 0,5 Sto ukazuje da
transport vode kroz hidrogel kontrolise difuzija po Fick-
-ovom zakonu. Suprotno je uoc¢eno kod druge serije se-
mi-IPM u kojima je variran sadrzaj PEG, gde je uoceno
da je difuzioni eksponent veéi od 0,5 ukazujuéi da i re-
laksacija polimernih lanaca kontroliSe proces bubrenja.

Primenom teorije ravnoteznog bubrenja izraunati
su parametri mreze: molska masa polimernih lanaca iz-
medu dve susedne tacke umreZenja (M,), veliCina pora
(&), efektivna gustina umrezenja (v,) i parametar inter-
akcije polimer-rastvarac (y) [12].

Na osnovu prikazanih vrednosti parametara mreze,
uoceno je da molska masa izmedu dve tacke umrezenja
i veliina pora opadaju, a efektivna gustina umrezenja i
parametar interakcije polimer-rastvarac rastu sa poras-
tom stepena umrezenja (tabela 2), §to je u skladu sa re-
zultatima bubrenja. Velike vrednosti za M, su ocekivane
s obzirom na veliki ravnotezni stepen bubrenja posmat-
ranih semi-IPM. Dobijene vrednosti za M, za prvu seriju
semi-IPM su nize u poredenju sa vrednostima koje su
dobijene za drugu seriju semi-IPM, $§to je i ocekivan re-
zultat s obzirom na to da druga serija semi-IPM ima
znatno veée ravnotezne stepene bubrenja. Sto je veca
molska masa izmedu dve tacke umreZenja, efektivna gus-
tina umreZenja je manja, a bubrenje je vece. Vrednosti pa-
rametra interakcije su u skladu sa rezultatima bubrenja.

S druge strane, M, i veli¢ina pora opadaju sa po-
rastom sadrzaja PEG do odnosa PEG/Ch = 0,75, a da-

Tabela 2. Uticaj stepena umrezenja na parametre mreze za semi-IPM 1

ljim porastom sadrzaja PEG rastu, Sto je u skladu sa re-
zultatima bubrenja (tabela 3).

Prema izracunatim vrednostima za veli¢inu pora,
ispitivani hidrogelovi se mogu klasifikovati kao makro-
porozni jer se veli¢ina pora krece u intervalu od 0,1 do 1
pm [11].

Na slici 3 prikazane su SEM mikrografije semi-IPM
sa razli¢itim sadrzajem PEG-a. SEM analiza je potvrdila
da sintetisane semi-IPM imaju poroznu strukturu. Veli-
¢ina pora je izraCunata primenom teorije ravnoteZznog
bubrenja. Na osnovu izracunatih vrednosti moze se uo-
¢iti da sa porastom udela PEG u semi-IPM, srednja veli-
¢ina pora opada $to je u skladu sa rezultatima bubrenja.

Pri ispitivanju mehanickih svojstava semi-IPM pra-
¢ena je zavisnost modula sacuvane energije u funkciji
frekvencije na 25 °C, a dobijeni rezultati prikazani su na
slici 4. Pre izvodenja eksperimenta semi-IPM su ostav-
ljene da bubre do ravnoteze u vodi na 25 °C. Nakon do-
stizanja ravnoteze uzorci su izvadeni iz vode i izlozeni
deformaciji na smicanje.

Kako se sa slike 4a moze videti, modul sa¢uvane
energije je nezavisan od frekvencije bez obzira na kon-
centraciju umrezivaca. Poredenjem vrednosti modula za
pojedine uzorke, zapaza se da sa porastom koncentracije
umrezivaca raste i modul sauvane energije, odnosno
semi-IPM imaju bolja mehanicka svojstva. Ovo je u skla-
du sa rezultatima bubrenja. Veée vrednosti modula sa-
Cuvane energije su uocene kod uzoraka koji imaju nizi
stepen bubrenja. Kod semi-IPM u kojima je variran sa-
drzaj PEG uoceno je nesto drugacije ponasanje (slika 4b).
Modul sacuvane energije se menja sa promenom frek-
vencije 1 sa promenom sadrzaja PEG u semi-IPM, §to je
i ocekivan rezultat na osnovu ponasanja semi-IPM pri
bubrenju. Utvrdeno je da se poboljSanje mehanickih svoj-
stava postize za sve ispitane odnose PEG/Ch, pri ¢emu

Table 2. The influence of the crosslinking degree on the network parameters for semi-IPNs [

Uzorak % GA Mx10 / kg mol! Ve / pm &/ pum V4 qe

GALl 4,00 10,35 0,0574 0,545 0,503 104,7
GA2 8,00 6,35 0,1015 0,332 0,507 49,2
GA3 10,0 5,89 0,0924 0,312 0,507 45,9
GA4 20,0 2,47 0,2659 0,167 0,513 25,7

Tabela 3. Uticaj sadrzaja PEG na parametre mreze za semi-IPM 11

Table 3. The influence of the PEG content on the network parameters for semi-IPNs 11

Uzorak PEG/Ch M,x10 / kg mol! Ve / pm &/ pm 4 qe

PEGI 0,00:1 15,53 0,0382 0,705 0,503 1234
PEG2 0,25:1 12,00 0,0513 0,596 0,503 109,9
PEG3 0,50:1 10,95 0,0553 0,565 0,503 107,1
PEG4 0,75:1 9,336 0,0741 0,507 0,503 98,51
PEGS5 1,00:1 10,35 0,0574 0,545 0,503 104,7
PEG6 1,50:1 10,39 0,0543 0,547 0,503 105,2
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(b)

Slika 3. SEM mikrografija uzoraka: PEGI1 (a), PEG2 (b) i PEG4 (c) (»bar« je 500 um, 100x).
Figure 3. SEM micrographs of the samples: PEGI1 (a), PEG2 (b) and PEG4 (c) (bar has a value of 500um, 100x).
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Slika 4. Modul sacuvane energije u zavisnosti od frekvencije za semi-IPM nabubrele do ravnoteze: uticaj koncentracije umrezivaca

(a) i uticaj sadrzaja PEG u semi-IPM (b).

Figure 4. The shear storage moduli as a funkcion of frequency for semi-IPNs at equillibrium state: the influence of the crosslinking

concentration (a) and the influenc<e of the PEG content (b).

su najbolja svojstva dobijena za odnos PEG/Ch = 1. Ste-
pen bubrenja semi-IPM se nije mnogo promenio (tabela
2) i na taj nacin su dobijeni hidrogelovi koji dovoljno
bubre i istovremeno imaju dobra mehani¢ka svojstva,
$to ih ¢ini pogodnim za primenu u medicini i farmaciji.
Na slici 5 su prikazane TG i DTG krive za ¢ist hi-
tozan (Ch), Cist poli(etilen glikol) (PEG), kao i umreZeni
hitozan (PEG1) i semi-IPM hitozana i PEG-a. Cist PEG
pokazuje bolju termicku stabilnost od hitozana. Znaca-
jan gubitak mase se uocava iznad 300 °C sa DTG mak-
simumom na 390 °C kada dolazi do razgradnje osnov-
nog lanca polimera. Termicka degradacija hitozana se
odvija u dva stupnja. Prvi stupanj pocinje na 60 °C gu-
bitkom vode i zavrSava se na 160 °C uz gubitak mase od
10%. Drugi stupanj poc€inje na 220 °C i dostize maksi-
mum 360 °C, sa gubitkom mase od 52,5%. Uoceno
ponasanje je posledica termicke degradacije hitozana,
isparavanja i eliminacije isparljivih proizvoda. Prema li-
teraturi (Nieto 1991), piroliza polisaharida poc€inje nasu-

mic¢nim kidanjem glikozidnih veza, prac¢ena daljom de-
kompozicijom i formiranjem sircetne kiseline, buterne
kiseline kao i serije nizih masnih kiselina, gde su C2, C3
i C6 kiseline dominantne.

Kako se sa slike 5 moze videti, degradacija uzoraka
iz obe serije, semi-IPM I i II, se odvija u dva stupnja.
Prva faza degradacije poti¢e od gubitka vode, ali se jav-
ljaju razlike u DTG dijagramima — pozicija pika i povr-
Sina ispod pika. Kao §to je poznato, hidratacija ovih po-
lisaharida zavisi od primarne i nadmolekulske strukture.
Usled toga razlike u poziciji pika i povrsini ispod pika
zavise od fizi¢kih i molekulskih promena izazvanih umre-
zavanjem i dodatkom PEG-a. Druga faza degradacije
(slika 5) pokazuje da sa dodatkom PEG-a dolazi do po-
meranja maksimuma na DTG dijagramima ka vi§im tem-
peraturama.

Generalno, sa povecanjem koli¢ine glutar aldehida
dolazi do povecanja termicke stabilnosti, jer se tempe-
ratura degradacije pomera ka viSim temperaturama usled
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stvaranja novih kovalentnih veza. Medutim, DTG krive
pokazuju da degradacija umeZenih uzoraka semi-IPM
hitozana (PEG1, GA1 i GA4) pocinje na nizim tempe-
raturama i da su oni manje termicki stabilni u odnosu na
¢ist hitozan. Uoceno ponasanje je najverovatnije posle-
dica prisustva itakonske kiseline koja je prisutna u ekvi-
molarnom odnosu sa hitozanom i za njega vezana preko
vodoni¢nih veza. S obzirom da je itakonska kiselina ter-
micki manje stabilna u odnosu na Ch i PEG, njeno pri-
sustvo pomera degradaciju semi-IPM ka nizim tempera-
turama (slika 5).

Molska masa izmedu dve tacke umrezenja i veli¢ina
pora opadaju sa porastom stepena umrezZenja i sa po-
rastom sadrzaja PEG do odnosa PEG/Ch = 0,75, dok sa
daljim porastom sadrzaja PEG ove vrednosti rastu, $to
je u skladu sa rezultatima bubrenja. SEM analiza je po-
kazala da sintetisane semi-IPM imaju poroznu strukturu,
a prema veliéini pora se mogu klasifikovati kao makro-
porozne. Termogravimetrijskom analizom utvrdeno je
da stepen umrezenja i udeo poli(etilen glikola) pomera
degradaciju semi-IPM ka vi$im temperaturama.

Gubitak mase, %

Slika 5. TG i DTG krive uzoraka Ch, PEG1, GAI, GA4 i PEG.

T
t,°C 400 600

Figure 5. Ch, PEG1, GAl, GA4 and PEG TG and DTG sample curves.

ZAKLJUCAK

U radu je ispitana sinteza semi-interpenetrirajuéih
mreza hitozana i poli(etilen glikola) razliCitog sastava i
stepena umreZenja. Utvrdeno je da koncentracija umre-
zivaCa i udeo PEG znacajno uti¢u na bubrenje ispiti-
vanih semi-IPM. Bubrenje opada sa porastom stepena
umrezenja i udela PEG do odnosa PEG/Ch = 0,75, §to je
posledica uspostavljanja vodoni¢nih veza izmedu hito-
zana 1 PEG koje deluju kao dodatno, fizicko umreZenje.
Zahvaljuju¢i fizickom umreZenju poboljSavaju se meha-
nicka svojstva mreZa, a stepen bubrenja se malo menja.
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SUMMARY
SEMI-INTERPENETRATING POLYMER NETWORKS OF CHITOSAN AND
POLY(ETHYLENE GLYCOL)

Nedeljko B. Milosavljevi¢, Melina T. Kalagasidis Krusi¢, Jovanka M. Filipovi¢

Faculty of Technology and Metallurgy, University of Belgrade, Karnegijeva 4, 11 000 Belgrade, Serbia

Scientific paper

Chitosan is a natural polycationic polymer that possesses useful properties
such as bioactivity, biocompatibility, non-toxicity and non-antigenicity.
On the other hand, its mechanical properties are not good for some bio-
medical application. They may be improved by preparing semi-interpene-
trating polymer networks (semi-IPNs), when the hydrogel network is pre-
pared in the presence of a previously made polymer such as poly(ethylene
glycol). This paper deals with synthesis and characterization of the semi-
-interpenetrating polymer networks of chitosan and poly(ethylene glycol)
with different Ch/PEG ratio and crosslinking degree. The degree of deace-
tylation of chitosan was determined by potentiometric titration, titration
and elemental analysis. The semi-IPNs were characterized by swelling ki-
netics, mechanical properties and thermal analysis. It was found that PEG
content and crosslinking agent concentration significantly influence the
swelling behaviour of semi-IPNs. Water uptake was higher for lower cros-
slinking agent concentrations and PEG contents, up to PEG/Ch = 0,75.
Better mechanical strength of semi-IPNs was obtained for higher PEG
content and crosslinking agent concentration. SEM analysis confirmed the
porous structure of semi-IPNs. Increasing the degree of crosslinking and
PEG content up to PEG/Ch = 0,75, the pore size decreased. Based on the
pore size, the investigated semi-IPNs can be regarded as macroporous.
Thermogravimetric analysis showed that thermal stability of the semi-IPNs
depends on the degree of crosslinking, as well as on the PEG content.

Key words: Hydrogel e Chitosan e Po-
ly(ethylene glycol) e Thermogravi-
metric analysis ® Mechanical analysis

e SEM

Kljuéne reci: Hidrogel e Hitozan e
Poli(etilen glikol) e Termogravimet-
rijska analiza e Mehanicka analiza e

SEM
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