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ABSTRAKT

Predlozena bakalaiska prace se zabyva studiem relaxace a casového namahani viskoelastickych
latek (hydrogelit) pomoci vybranych reologickych technik predev§im s ohledem na oscilacni
testy. Byly pfipraveny a pii méfeni porovnany vlastnosti hydrogelti s riznym typem sitovani.
Agar6ézové hydrogely (fyzikalng), alginatové hydrogely (fyzikalné-chemicky), hydrogely
kyseliny hyaluronové (iontov€é) a polyvinylalkoholové hydrogely (chemicky). V této
bakalaiské praci jsou navrzeny a nasledné i aplikovany metody méteni relaxacnich vlastnosti
téchto hydrogelii za pouziti reometru. Pomoci ¢asové zavislych testli, jez zkoumaly zmény
amplitudy v ¢ase, byly zkoumény relaxa¢ni vlastnosti hydrogelii. Proveden byl test, ktery mél
3 intervaly, kdy zménami amplitud deformace v zavislosti na Case byla sledovana odezva
hydrogelii na tyto zmény. Sledovany byly relaxacni vlastnosti téchto hydrogeld, jez prokazaly
znaéné rozdily v chovani hydrogela pii méfenich. Témito metodami bylo zjisténo, Ze struktura
hydrogeld a koncentrace maji vliv na jejich relaxacni vlastnosti. Z namétenych vysledki bylo
prokazano, ze nejlepsi relaxacni vlastnosti ma chemicky sitovany polyvinylalkoholovy
hydrogel, nejnizsi schopnost relaxace pak vykazoval fyzikalné-chemicky sitovany alginatovy
hydrogel. Vysledky z naméfenych dat byly nakonec porovnany, posouzeny a komentovany
rozdily mezi jednotlivymi hydrogely.

ABSTRACT

Submitted bachelor’s thesis deals with the study of relaxation and time stress of viscoelastic
substances (hydrogels) using selected rheological techniques, especially with regard to
oscillation tests. Hydrogels with different types of crosslinking were prepared and their
properties were compared during the measurement. Agarose hydrogels (physically), alginate
hydrogels (physicochemically), polyvinyl alcohol hydrogels (chemically) and hyaluronic acid
hydrogels (ionically). In this bachelor's thesis, methods for measuring the relaxation properties
of these hydrogels using a rheometer were designed and subsequently applied. We examined
the relaxation properties of hydrogels using time-dependent tests that examined changes in
amplitude over time. We performed a test that had 3 intervals, in which we monitored the
response of hydrogels to the changes by changing the amplitudes of deformation with time. The
relaxation properties of these hydrogels were studied, which showed significant differences in
the behavior of hydrogels in measurements.By these methods, it was found that the structure of
hydrogels and concentrations have an influence on relaxation. From the measured results, it
was shown that the best relaxing properties have chemically crosslinked polyvinyl alcohol
hydrogel, the lowest ability to relax was shown by physico-chemically crosslinked alginate
hydrogel.The results from the measured data were finally compared, assessed and commented
on the differences between the individual hydrogels.
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1 UvoD

Svym reologickym chovanim spadaji hydrogely do skupiny viskoelastickych materialti, protoze
jejich vlastnosti spojuji vlastnosti viskoznich i elastickych materidlti. Jejich trojrozmérna sit’ ma
hydrofilni charakter a je tvofena disperznimi Casticemi a disperznim prostfedim, pficemz
disperzni prostiedi, které tvoii voda, mize tvofit az 99 hm. %.

V soucasné dob¢ se oblast vyzkumu hydrogeli znacné rozrusta, piicemz diivodem tohoto
rozmachu je, ze mnozstvim disperzniho podilu Ize dobfe modulovat transportni, mechanické,
resp. viskoelastické vlastnosti hydrogelovych systému. Tyto materialy diky svym jedine¢nym
biologickym, mechanickym a chemickym vlastnostem nachézeji Siroké uplatnéni v mnoha
oborech védy, noveé hlavné v biomedicinskych aplikacich a tkanovém inzenyrstvi. Dalo by se
tedy fict, ze hydrogely jsou a budou jednim z materiali budoucnosti.

Stanovit relaxa¢ni vlastnosti hydrogelovych systémi je vSak pomérné slozité. Mnohdy jiZ
existujici metody nedosahuji pozadovanych vysledktl z hlediska reprodukovatelnosti. Cilem
této bakalaiské prace bylo piipravit a zméfit relaxacni vlastnosti riznych typi hydrogelovych
materidli za pomoci reologickych technik. V teoretické ¢asti byla vypracovéna reSerSe se
zaméfenim na meéfeni relaxacnich a viskoelastickych vlastnosti hydrogelovych materialt
pomoci reologickych technik a uvedeni do problematiky métfeni na reometru. Byly navrhnuty
a vyzkouseny metody méfeni mechanickych vlastnosti gell pfi jejich mechanickém naméhani,
pomoci oscilac¢nich testd, jez se pro vyzkum v této oblasti pouzivaji. Pfi méfeni rovnéz doslo
k optimalizaci pouzitych testovacich metod, vzhledem k vlastnostem danych geld a byly
hodnoceny relaxacni vlastnosti hydrogell v zavislosti na odezvu mechanického naméhani.



2 TEORETICKA CAST
2.1  Hydrogely

Z obecné¢ definice je hydrogel disperzni koloidni systém, kde jsou disperzni ¢astice spojeny do
trojrozmérné sité, kterd je propletena celym disperznim prostiedim. Velikost dispergovanych
Castic je mezi 1 nm a 1000 nm. Koloidni systém neni pravy roztok (napf. roztok chloridu
sodného ve vodg¢), ale nejedna se ani o suspenzi (napt. smeés vody a pisku), nebot’ nedochézi
k usazovani dispergované faze. Hydrogely obsahuji ve své struktutfe velké mnozstvi vody coby
disperzniho podilu, chovaji se jako viskoelastické latky s prevahou elastické slozky, kdy pevna
faze tvoii nepatrné mnozstvi z celkového objemu hydrogelu. Ackoliv obsahuji vysoké procento
vody, jsou schopny drzet sviij tvar, coZ je charakteristické pro pevné latky. Pokud se k vytvoteni
sit¢ vyuzije latka hydrofilni povahy, struktura bude obsahovat pravé vodu. Pfirozené se
hydrogely vyskytuji jako polymerni sit€¢ (kolagen, Zelatina) nebo se uméle syntetizuji
(hydrogely vyrobené z kyseliny akrylové) [1].

Hydrogely mohou ménit sviij objem v zavislosti na zmén¢ prostredi, kdy tuto zménu mtize
zpusobit zména teploty, pH nebo iontové sily. Pokud nedojde k nevratnym chemickym
zménam, zvySeni teploty obvykle zabranuje vzniku gelu, protoze roste intenzita tepelného
pohybu jednotlivych ¢asti a v dusledku toho klesd i pocet a doba trvani vazeb mezi
makromolekulami. Naproti tomu sniZeni teploty zpravidla podporuje tvorbu gelu. Vzrist
koncentrace napomaha gelaci vysokomolekularnich roztokd vlivem zvySeni ¢etnosti srazek
makromolekul nebo jejich ¢asti a zvétsSuje se pocet vazeb, které se vytvareji. Pokud je tvar
makromolekul protdhly, mize dochazet k tvorbé gelu i ve velmi zfedénych roztocich. Na
gelaéni schopnost vodnych roztoki amfoternich vysokomolekuldrnich elektrolytti (napf.
bilkovin) ma vyrazny vliv pH roztoku. Gelace probiha nejlépe pii hodnoté pH odpovidajici
izoelektrickému bodu [1, 2].

Diky dobré biokompatibilité a jedine¢nym biologickym vlastnostem jsou hydrogely hojné
pouzivany v medicin€. NejCastéjsi zaméfeni je na biologicky odbouratelné hydrogely, které se
v soucasné dobé pouzivaji jako tzv. ,skafoldy* v tkanovém inZenyrstvi. Pfi aplikacich se
vyuZziva moZnosti fizené biodegradability téchto materialti. Aktualné se hydrogely pouzivaji
v biomediciné pro vyrobu kontaktnich ¢ocek, v tkdniovém inzenyrstvi pro umélé chrupavky ¢i
kosti nebo jako nosice 1é€iv s fizenym uvoliiovanim [3].

2.1.1 Vlastnosti gelovych soustav

Ackoliv je disperzni prostiedi hydrogell kapalné, diky svému uspofaddani vykazuji hydrogely
fadu mechanickych vlastnosti, které jsou charakteristické pro tuhy stav. Az do urcité hodnoty
smykového napéti (hodnota kritického napéti) se gel chova jako tuhé elastické t€leso a napéti
odolava. Tato hodnota zavisi na koncentraci a pevnosti uzlii v zesitované struktute hydrogelu.
Retézce fyzikalnich hydrogelii nejsou sitovany kovalentnimi vazbami, v disledku &ehoz
vykazuji niz$i komplexni viskozitu neZ hydrogely chemicky zesitované. Komplexni viskozita
zahrnuje elastickou i viskézni slozku do jednoho parametru, pii¢emz jeji absolutni hodnota
vyjadiuje odolnost studovaného materidlu. Extrémné vysokou komplexni viskozitu mizeme
pozorovat u plné sitovanych hydrogelt (alginatové hydrogely).
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Kde n* je komplexni viskozita, G' je pamétovy modul a G" je ztratovy modul a @ znaci tthlovou
frekvenci [1, 2].

Obecné plati, ze s rostouci délkou fetézcii a zvysujici se koncentraci u hydrogelu roste i jeho
viskozita, coz muze zpusobit potize pifi pfipravé, manipulaci a zpracovatelnosti takového
materidlu. Hydrogely s kovalentnimi vazbami, které¢ obsahuji v jednotce objemu maly pocet
vazeb, jsou obvykle velmi elastické. Cim vice je vazeb ve struktufe, tim mensi je moZnost

v

zmény tvaru makromolekuly a tim rigidnéjsi je vznikla prostorova sit’ [1].
2.1.1.1 Reverzibilni hydrogely

Reverzibilni hydrogely jsou hydrogelygely, které pfi vysouseni zmensuji svilj objem a vytvareji
kompaktni suché sité (xerogely). Tyto xerogely ale maji schopnost piechazet do ptivodniho
stavu hydrogelu po pridani disperzniho prostfedi. Tento proces se nazyva botnani [1, 2].

2.1.1.2 Ireverzibilni hydrogely

Ireverzibilni hydrogely oproti reverzibilnim ve vysuseném stavu maji pfiblizné stejny objem
jako ptivodni gely. Struktura je pak schopna absorbovat pouze omezené mnozstvi disperzniho
prostiedi. VysouSeni téchto hydrogeld je tedy nevratny proces. Ireverzibilni gely nejcastéji
vznikaji gelaci lyofobnich soli [1, 2].

2.1.1.3 Synereze

Synereze, jinak také starnuti hydrogelu, probihd pfedevSim u nové ptipravenych geli
(reverzibilnich 1 ireverzibilnich). Smr§tovanim sit'ovité struktury gelu dochazi k samovolnému
vytékani disperzniho prostiedi z hydrogelu, coz zapticinuje rostouci pocet stycnych bodii v siti
hydrogelu. Struktura hydrogelu se smr$tuje a dochdzi k vytlaovani piebytecné kapaliny
(disperzniho prosttedi), ktera nebyla do struktury gelu zabudovana. ZvySeni teploty
a u nékterych gelt i ptidavek elektrolytu ovliviiuje synerezi [4].

2.1.1.4 Anizotropie gelii

Nerovnomérna deformace (pii tvorbé) nebo nerovnomérna objemova kontrakce (pii vysouSeni)
patii k hlavnim pfi¢indm anizotropie uméle piipravenych hydrogeld. Vysledné vlastnosti
zpiisobené smrs§tovanim pii suSeni, roztaZznosti pfi botndni, ale také optické a mechanické
vlastnosti jsou v riznych smérech riizné. Anizotropie je dana podminkami tvorby hydrogeld a
vykazuje ji 1 vétSina hydrogeli vyskytujicich se v zivocisnych télech nebo rostlinach [1, 4].

2.1.1.5 Tixotropie

Hydrogely s fyzikalnimi vazbami (reverzibilni 1 ireverzibilni) se ¢asto vyznacuji tixotropnimi
vlastnostmi. Principem tohoto jevu je obnovovani pivodnich struktur, coz vede ke snizeni
viskozity. Jestlize se piivodni Castice disperzniho prostiedi do sitované struktury vazou pomoci
velmi slabych sil, je moZzné hydrogel vlivem namahani pievést opét do stavu solu.
Mechanickymi G¢inky dojde ke zruSeni slabych vazeb mezi Casticemi. Nechame-li stat tekuty
sol v klidu, za¢nou se vazby mezi Casticemi obnovovat, a dojde opét ke zgelovaténi tohoto



systému. Viskozita tedy klesa a roste elasticita (probiha relaxace) [1, 5].
2.1.1.6 Reopexie

Jedna se o opacny proces k tixotropii. Pti stdlé smykové rychlosti se zvySuje zdanliva viskozita.
Tento pribéh toku je také reverzibilni a po n¢jaké dob¢ ponechani v klidu dojde k obnoveni
puvodni viskozity. Sledovani reopektickych vlastnosti je méné Casté nez tixotropie [1].

2.2 Polysacharidy
2.2.1 Hyaluronan sodny

Kyselina hyaluronova je polysacharid slozeny z opakujicich se disacharidovych jednotek,
tvotfenych kyselinou D-glukuronovou a N-acetyl-D-glukosaminem, spojenych stfidajicimi se
B-1,4 a B-1,3 glykosidickymi vazbami. Bézn¢ se v téle vyskytuje ve formé sodné nebo draselné
soli (hyaluronanu). Je to télu vlastni latka, kterd se nachazi v synovidlni tekutin€, mezibunécné
hmot¢ nebo v klizi. V pevném stavu se vyskytuje ve formé bilého prasku a ma schopnost
vytvatet vysoce viskozni roztoky [6].

O- Na'
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n

Obr. ¢. 1: Struktura hyaluronanu sodného Chyba! Nenalezen zdroj odkazii.[7]

Po reakci se sitovacim c¢inidlem tvofi hyaluronan sodny hygroskopické hydrogely.
V roztoku jsou linearni polymerni fetézce kyseliny hyaluronové b&zné& uspofadané do tvaru
klubka, coz vede k jejim neobvyklym vlastnostem. Z hlediska reologie se vodny roztok
hyaluronanu sodného chova jako pseudoplasticky material, kdy viskozita klesa s rychlosti
deformace. Vzhledem k tomu, Ze kyselina hyaluronova vykazuje hygroskopické vlastnosti a je
to télu vlastni latka (chrupavky, kiiZze, o¢ni sklivec) ma velmi Siroké uplatnéni [8].
V kosmetickém prumyslu, se pouziva jako soucast hydratacnich krémt a také krémua na
vyhlazovani vrasek. V mediciné se pouziva jako latka podporujici hojeni ran, jako lubrikant
a zvlh€ovac oka nebo ptipravek pro cilenou distribuci 1é€iv pro 1é¢bu rakovinotvornych bun¢k

[9].
2.2.2 Agaroza

Agardza je linearni polysacharid ziskavany z Cervenych a hnédych motskych fas, jehoz
zékladni strukturni jednotku tvofi D-Galaktéza a 3,6-anhydro-L-galaktoza. Agardza nema
naboj, diky ¢emuz se vyuziva jako inertni nereaktivni nosi¢ pro dalsi latky. Za laboratorni
teploty je agar6za ve vodé nerozpustna a pii zméné teploty v ur¢itém rozsahu vykazuje hysterezi
(rozdilna teplota bodu gelace a bodu tani), jde tedy o tzv. termoreverzibilni polysacharid [10].
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Obr. ¢. 2: Struktura agarozy [11]

Dalsi dulezitou vlastnosti vSech hydrogelii je porovitost. Struktura agardzy se sklada
z fetézcl a mezer, tzv. pord. U agardzy ji lze jednoduse ovlivnit koncentraci disperzniho podilu
a uspotadani port ovliviiuje fyzikalni a chemické vlastnosti téchto geli.

Porovitost agar6zovych geli pak urcuje, mnozstvi specifického 1é¢iva, které muze byt
naneseno hydrogelem, nebo odolnost gelu spojenou s mechanickou zatézi. Své uplatnéni
agar6za nachazi v analytické chemii jako staciondrni faze v gelové permeacni chromatografii
nebo jako nosi¢ elektricky nabitych molekul u gelové elektroforézy. Studiem agardzy se také
zabyva fyzikalni chemie, protoZe agar6za ma velmi nizkou afinitu k interakcim se studovanymi
materialy, 1ze s jeji pomoci studovat latky obsazené ve struktuie hydrogelu. Svou podobnosti
s zivou tkani a extracelularni matrici usnadnuje aplikaci agar6zového hydrogelu v novych
biomedicinskych technologiich. Agarézové gely se pouzivaji napiiklad k zapouzdieni 1éciv
a k simulaci tkéni [12 — 14].

2.2.3 Alginat sodny

Alginat sodny, je polysacharid, ktery je ziskdvan z bunécnych stén hnédych fas. Alginat je ve
vodé rozpustna latka tvotici hydrogely. Sklada se z kyseliny f-D-manuronové (M) a kyseliny
a-L-guluronové (G). Bloky v fetézci tvofené témito monomery mohou byt uspofadany bud’to
jako homopolymerni bloky (MM, GG) nebo sttidajici se bloky M a G, pomér M/G pak urcuje
vysledné vlastnosti hydrogelu. Alginatové hydrogely se pfipravuji riznymi zpusoby sitovani
molekul. Tontové zesitovani, kdy se do pripraveného roztoku pridava napiiklad kation Ca®*
nebo AI’* a tvoii se tak struktura gelu. Kovalentni zesitovani (chemické) za pouiti
[15].
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Obr. ¢. 3 Struktura algindtu sodného [16]

Zvyseni molekulové hmotnosti algindtu mize zlep$it mechanické vlastnosti vyslednych
hydrogeli. Kdy vlivem vét§iho zesiténi vysledny hydrogel vykazuje vétsi tuhost. Hydrogely
alginatu se vyuzivaji ve farmaceutickém primyslu jako nosie 1éCiv pro uvoliovani ¢kt
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a proteinil a v tkanovém inzenyrstvi jako tzv. ,skafoldy* pro regeneraci chrupavek, kosti
ameékkych tkani. Velké vyuziti nachazi diky svym pfiznivym vlastnostem, jako jsou
biokompatibilita, mala toxicita a snadnost tvorby gelové struktury. Pouziva se k zapouzdiovani
latek do struktury (nosic¢e 1éciv), které se nasledné¢ vlivem mechanického namahani nebo
starnuti gelu uvolnuji ze struktury spolu s disperznim prostredim [17].

2.3  Polyvinylalkoholovy hydrogel

Polyvinylalkohol (PVA) je synteticky, biokompatibilni, ve vodé rozpustny polymer, ktery diky
svym dobrym fyzikélnim vlastnostem (elasticita, relaxacni vlastnosti) nachazi Siroké uplatnéni
ve farmaceutickych a biomedicinskych aplikacich. Pro biomedicinské aplikace se vyuziva
fyzikalni zesitovani (metodou zmrazovani a rozmrazovani), které ma vyhodu v tom, Ze
nezanechdva zbytkové mnozstvi toxickych zesit'ujicich cinidel. Dosahuje také vysSich
a laditelnéjSich mechanickych vlastnosti nez polyvinylalkoholové hydrogely zesiténé
chemickymi nebo fotochemicky. Polyvinylalkohol je hydrofilni polymer, ktery muze byt
pfeménén na pevny hydrogel fyzikalnim zesitovanim pomoci nizkoteplotniho tepelného
cyklovani, kdy jakozto polymerni material vykazuje vysledny hydrogel izotropni vlastnosti,
oproti mekkym tkanim, které maji vlastnosti anizotropni [18, 19].

L~
e

- HO |,

Obr. ¢. 4: Struktura polyvinylalkoholu [20]

Polyvinylalkoholovy hydrogel se vyuziva jako material pro vyrobu raznych systémi pro
distribuci 1éC¢iv, jako jsou kontaktni ¢ocky, o¢ni filmy, nanocéstice, cilené dodavani 1éciva,
ateplotné citlivd 1éCiva. Také se pouzivd v biomedicinském oboru pro vyrobu riznych
tkanovych $téput, jako je kardiovaskularni $tép, kostni tkanové skafoldy, uméla kiaze, umélé
kloubni chrupavky, rekonstrukce hlasivek nebo bunétné skafoldy. PVA se také pouziva
v biomedicinskych aplikacich, jako jsou umélé svaly, membrany citlivé na pH, umély meniskus
a umé&lé membrany pro diftzni studie [19, 21].

2.4  Reologie

Reologie je multidisciplinarni védni obor, ktery se zabyva studiem toku a deformaci materialu
pusobenim vnégjSich sil. Jde tedy o studium toku a deformace hmoty, kterd popisuje vztah mezi
silou, deformaci a ¢asem.

Pokud ovsem vychdzime z definice, nesledujeme pouze deformaci pevnych materialii nebo
tok tekutych materiali, ale miZeme sledovat také chovani komplexnich viskoelastickych
materiali (napf. hydrogely). Viskoelastické materialy, které reaguji na vnéjsi silu, deformaci
nebo zménu ¢asu mohou vykazovat jak vlastnosti pevnych latek, tak kapalin.

Podle mechanickych vlastnosti materidlii rozliSujeme tii zékladni skupenstvi, pevné, kapalné
a plynné. Idealnimi ptiklady jsou v tomto piipad¢ nevazky plyn, nestlacitelnd vazka newtonska
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kapalina a izotropni pruzné téleso. Limitnimi pfipady jsou idealni (newtonskd) kapalina
s nulovou viskozitou a ideélni tuhé téleso s nekonecné velkym modulem pruznosti. Tyto limitni
ptipady jsou vSak pouze idedlnimi piipady a zddny z redlnych materiali se nechova idedlné
[1,5].

Realné materialy v sobé kombinuji vSechny piedeslé piipady, obsahuji tedy jak elastickou,
tak viskozni slozku. Charakter materidlu tedy urcuje, zda ptevlada elastickd nebo viskozni
slozka. Jestlize deformace, nastald ¢inkem vnéjsi sily, zcela vymizi po jejim odstranéni, jde
o elastické chovani latky (tuhé latky). Energie pouzita na deformaci je ulozena do struktury
latky a po odstranéni vngjsi sily (relaxaci) je vynalozena ve formé prace na uvedeni latky do
puvodniho stavu. Pokud se teCeni, zptisobené vlivem vnéjsi sily, po odstranéni vnéjsi sily
zastavi, jde o viskozni chovani charakteristické pro jednoduché tekutiny. Energie vynalozena
na deformaci se disipuje ve formé tepla [24].

Chovani redlnych systémut v zavislosti na odezvé na napéti spojuje elastickou 1 viskozni
slozku, pficemz ptevazujici charakter zalezi na dobé¢ a intenzité plisobici sily. Mlzeme tedy
mluvit o systémech viskoelastickych, coz jsou koloidné disperzni systémy, jako napiiklad gely.
Pro méfeni viskoelastickych vlastnosti pak pouzivdme pfistroj reometr [22].

V soucasnosti se reologie vyuziva ve vyzkumu biomateridlli pii deformaci tkanovych
a organovych struktur a jejich prib&hu v ¢ase, coby odezvy na vnéjsi mechanické zatizeni. Tyto
informace o reologickych vlastnostech se pak mohou aplikovat pti vyvoji novych biomateriali
[23].

2.5 Tokové vlastnosti
2.5.1 Newtonskeé latky

Kapaliny, u nichZ plati Newtonlv zdkon, oznacujeme jako newtonské kapaliny. Tyto kapaliny
se za stalé teploty a tlaku chovaji tak, ze viskozita je nezavislad na smykové rychlosti. S rostouci
smykovou rychlosti roste i smykové napéti, pfi¢emz viskozita je smérnice ristu této zavislosti,
kde viskozita je ¢asove nezavisla [1].

Graficky mizeme newtonovské kapaliny vyjadfit pomoci tokové kiivky, kdy prubéh je
linedrni a nartistd pod thlem a nebo pomoci viskozitni kiivky, kterd znazoriiuje konstantni
hodnotu viskozity nezavislou na aplikované smykové rychlosti [24].

T n

n

u=tga=1y/y,

\0(

7 ¥ 7
Obr. ¢. 5 Tokova a viskozitni kiivka newtonské kapaliny [25]

V piipadé idealné viskdzni kapaliny plati pro smykové napéti klasicky Newtonlv zakon.
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du .
=gy (2)

kde T je smykové napéti, du je vzdjemna rychlost pohybu smykovych rovin vzdalenych o dx
a smykova rychlost y (s), ktera charakterizuje tvarové zmény v proudici tekuting. Soucinitel
n (Pa‘s) udava dynamickou viskozitu, ktera charakterizuje vnitini tfeni newtonské kapaliny.
Odpor materialu vici deformaci se vyjadiuje jako smykové napéti:

t=v 3)

S

Smykové napéti ¢ (Pa), které vznikd v dusledku posouvajici sily F po jednotkové plose S

konstantni rychlosti. Odpovéd’ na toto smykové napéti je relativni deformace y (s™):
du
=— 4
i 4

kde du je délka vychyleni horni desky vii¢i spodni a dx je vzdéalenost mezi deskami [1, 24].

\ du A

X =

V77777777 A7 77 //f///,;/’/////v > F

| 1: ‘,F2
1 2l

< /

0

Obr. ¢. 6 Model dvou paralelnich desek pro smykovou deformaci [24]
2.5.2 Nenewtonské latky

vvvvvv

s Newtonovym zakonem rovnice:
T=1o"V
kde noje tzv. zdanliva viskozita, ktera neni latkovou konstantou, ale zavisi na tecném napéti ¢
a na smykové rychlosti y
Tokové a viskozitni kifivky zndzoriiuji zménu viskozity (toku) na deformaci. Piehled
vybranych tokovych a viskozitnich kiivek zobrazuje Obr. €. 7.
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Obr. ¢. 7:Tokove kirivky a viskozitni funkce vybranych kapalin [5]

Pro nenewtonské tekutiny neni zdanliva viskozita konstantou, ale proménnou veli¢inou.
Také zdanliva, ani diferencidlni viskozita nejsou pro nenewtonské tekutiny konstantni, a proto
se pro fyzikalni hodnoceni téchto tekutin pouzivaji zavislosti smykového napéti na gradientu
rychlosti, které jsou vyjadieny pomoci tzv. reologickych modela.

Na dal§im obrazku pak mizeme vidét ukazky reogrami a zavislosti smykového napéti na
gradientu smykové rychlosti nékterych nenewtonskych tekutin [24].

L

L

Smykové napéti

Smykové rychlost — — —.
Obr. ¢. 8: Zdkladni typy reologickych modelii latek jako zavislost smykové rychlosti a smykového napeti. [5]

2.5.2.1 Pseudoplastické kapaliny

Jsou to kapaliny, jejichz zdanliva viskozita kleséa s rostoucim gradientem rychlosti y. Mizeme
je dale delit na pravé pseudoplastické kapaliny (viskozita je zavisla na y v celém rozsahu)
a strukturné viskézni kapaliny, které maji dvé limitni hodnoty zdéanlivé viskozity. Vyuziti
klesajici viskozity s rostoucim gradientem se da vyuzit naptiklad pii pfepravé, kdy se viskdzni
pfepravovana latka michd za UcCelem sniZzeni viskozity a tim padem menSi energetické
narocnosti transportu [1, 24].
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Hypotéza pseudoplastického chovani ptedpoklada, Ze zména struktury nastane okamzit¢,
jakmile za¢ne plisobit smykové napéti. To je zplisobeno existenci asociacnich struktur, coz je
prechod ke spojité siti hydrogelu. Jde vlastné o to, Ze pii ponechani v klidu tyto latky maji
tendenci ke gelovaténi. Asociacni struktury vlivem tepelného pohybu opakované vznikaji
a zanikaji, proto pseudoplastické tekutiny teCou, aplikujeme-li napéti. Se vzristajicim
smykovym napétim se tyto struktury rozbijeji a v roztoku se zmensuje pocet prechodnych
asociacnich spojli, coz zapficinuje snizeni viskozity roztoku. Oproti newtonskym kapalindm to
potvrzuje 1 rychlejsi pokles viskozity s teplotou, zptisobeny tim, Ze se vzriistajici smykovou
rychlosti klesd pocet asociacnich spojii. Jedna se napt. o roztoky a taveniny polymert, mydel
a detergentt [5, 24].

2.5.2.2 Dilatantni kapaliny

Dilatantni kapaliny, jsou kapaliny, u kterych zdanliva viskozita roste v zavislosti na rostoucim
gradientu smykové rychlost y. Pfi malém napéti se chovaji jako newtonské kapaliny, pii
zvySeni pisobici sily dojde ke zvySeni viskozity, gradient rychlosti se jiz pti dal$im zvySovani
prakticky nemeéni. Dilatace je nezddouci proces, snazime se ji, pokud mozno, potlacit.
Dilatantni chovéni vykazuji naptiklad rozpoustédla barev a koncentrované skrobové suspenze
[5, 24].

2.5.2.3 Binghamské kapaliny

Kapaliny, které teCou az pii dosazeni urcit¢é meze toku plsobenim napéti. Tyto kapaliny
vykazuji ur¢itou mez toku to. Po pfidani malého napéti se latky chovaji jako tuha télesa
a deformuji se jen elasticky (nedochazi k toku). K rozruseni struktury dojde po piekroceni
prahového smykového napéti tzv. meze toku (kluzu). Rychlostni gradient roste nejprve pomalu,
kdy kiivka dosdhne bodu zlomu a poté jiz rychle stoupajici pfimkové casti. Binghamské
kapaliny maji plastickou slozku deformace. Jedna se napt. o primyslové kaly nebo olejové
barvy [5, 24].

2.5.3 Casové viskézné zavislé latky
2.5.3.1 Tixotropni latky

Latky, které jevi zpocatku vysokou zdanlivou viskozitu, kterd s prodluzujici se dobou, po kterou
jsou vystavovany napéti klesa. Pokud je latka ponechéana v klidu, vétSinou dochazi k obnoveni
puvodni struktury (pokud neni latka naméhana pftili§ velkou silou) a viskozita tixotropniho latky
se znacné piiblizuje k hodnot€ viskozity pied vystavenim napéti. Tyto latky vykazuji hysterezni
chovani, coZ znamena, Ze pribéh tokové kiivky namétené pii postupném zvySovani napéti
nema stejny prabéh jako pfi jeho postupném snizovani [1, 24].

VyuzZiti tixotropnich latek z hlediska jejich relaxace je ve velké mife vyuzivano pii pouzivani
barev a lakd, kdy tixotropie popisuje jejich roztékani. Barvy s vysokou tixotropii (mala tekutost)
volnég steékaji a relativné rychle se utrhnout, naopak barvy s nizkou tixotropii méji vysokou
taznost a netrhaji se. Hlavnim pozadavkem v tomto pfipad¢ je, aby barva pfi natirani byla tekuta
a po naneseni rychle ztuhnula. Dal$i pouziti tixotropie je v biomedicinskych aplikacich, kdy se
vyvijeji latky napt. pro vyrobu kostnich chrupavek, které budou schopny relaxace po naméhani
[22, 26].
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2.5.3.2 Reopektické latky

Latky, jejichz zdanliva viskozita pii smykovém naméhani s prodluzujici se dobou roste, se
nazyvaji reopektické latky. Pokud je latka ponechana v klidu, tak viskozita postupné opét klesa
k pavodni hodnot€. Toto chovani vykazuji nékteré druhy plast vyuZzivané ve stavebnictvi, nebo
tteba sadra. V porovnani s tixotropii miizeme reopektické chovani pozorovat jen velmi
omezené [1, 24].
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Obr. ¢. 9: Tokoveé krivky pro tixotropni (A) a reopekticky (B) systém ve srovnani s newtonskou kapalinou
(Carkovanda primka) [1]
2.6  Oscilacni vlastnosti
2.6.1 Viskozni latky

Viskozita je fyzikalni vlastnost kapalin, jez udava pomér mezi te¢nym napétim a zménou
rychlosti v zavislosti na vzdalenosti mezi sousednimi vrstvami proudici kapaliny (viz. rovnice
(2)). Viskozita je mirou vnittniho tfeni pfi proudéni a zavisi hlavné na pfitazlivych sildch mezi
casticemi. Idedlni kapaliny pak maji hodnotu viskozity nulovou. Dynamicka viskozita je
latkovou charakteristikou a jeji hodnota zavisi na teploté a tlaku. U plyna s teplotou roste,
u kapalin naopak klesa. Kinematickd viskozita je definovéana jako podil dynamické viskozity
a hustoty. V ¢ist€ viskdoznim materialu je energie vzdy disipovana a material se tak nevrati do
svého pavodniho tvaru [24, 27].

2.6.2 Elasticke latky

Elasticita materidlu uddva miru nachylnosti pevné latky k névratu do ptivodniho stavu po
deformaci zptsobené vnéjSim tlakem. U elastického materidlu pisobenim vnéjsi napéti dojde
k okamzité¢ deformaci. Pti udrzovani zatizeni deformace ptetrvava, ale po ukonceni pisobeni
vnéjsiho napéti se material vraci do ptivodniho stavu. Elastickd deformace se oznacuje jako
vratna deformace. Pokud je material pouze viskdzni do piivodniho stavu se nikdy nenavrati [24,
27].

2.6.3 Viskoelastické latky

Za viskoelastické latky jsou povaZovany napi. velmi koncentrované suspenze nebo roztoky
makromolekul. Viskoelastické latky se za urcitych podminek mohou chovat jako vazké
kapaliny za jinych podminek jako pruzna télesa. Po ukonceni naméahani se ¢aste¢né vraci do
puvodniho stavu. U viskoelastickych materiali existuje Casova zavislost na pouzitém tlaku, ta
ale nemusi byt linedrni jako u viskdznich materidlli nebo konstantni jako u elastickych
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Obr. ¢. 10: Zavislosti odezvy deformace na napeti u elastickych, viskoznich a viskoelastickych latek [24]

v

Jak je vidét na obrazku, elastické latky vykazuji okamzitou odpoveéd’ na plisobeni vnéjsi sily,
kdezto latky viskozni reaguji s urCitym zpozdénim. Viskoelastické latky jsou latky, jejichz
odpovéd’ na plsobeni vnéjSich sil je kombinaci elastickych a viskéznich projevii. Redlné
systémy, jako jsou napiiklad gely, maji komplikované viskoelastické vlastnosti.

Pro sledovani viskoelastickych vlastnosti gelii, se nejcastéji pouzivaji oscilaéni testy, tedy
test frekvencni a amplitudovy. Pii amplitudovém testu je nastavena stejna frekvence oscilace
senzoru a méni se amplituda deformace. Hlavnim ukolem tohoto testu je zjistit, pii jaké
amplitud¢ deformace dochazi k nevratnému poskozeni sledovanych vzorkd, tedy k nevratnému
poskozeni vazeb tvoficich strukturu gelu. Vystupem amplitudové testu je zavislost
viskoelastickych modulii na amplitudé deformace.

Druhym zminovanym testem je test frekvencni. Pfi tomto testu senzor osciluje s definovanou
frekvenci, postupné od nejmensi hodnoty po nejvétsi, pii konstantni amplitudé deformace.

Zaznamenavana je zavislost viskoelastickych modulii na frekvenci oscilace.
14

= 5
tgd o (5)

kde G’ oznacuje elasticky modul (pamétovy), jez udava schopnost materidlu k navratu do
puvodniho stavu, G” znaci visk6zni modul (ztratovy), ktery udava schopnost latky k teceni a ¢go
je mira vnitiniho tfeni v materialu (ztratovy thel). Pokud je vysledny ztratovy thel vétsi nez 1,
lze fict, ze vzorek je viskozni (tendence k teceni). Pokud je vSak podil moduld mensi nez 1,
pievazuji elastické vlastnosti (tuha latka). Reologické vlastnosti mizeme tedy urcit z deformace
sledovaného vzorku pomoci reometru [27, 28, 30].
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2.7 Reometrie

Reometrické méfeni charakterizuji, jak moc je gel ,tekuty* nebo naopak ,,tuhy*, 1épe feceno,
zda struktura viskoelastického gelu vykazuje spise elasticky nebo viskodzni charakter. Projevem
elasticity je pak zvySeni tzv. elastického (pamétového) modulu G' nad tzv. viskdzni (ztratovy)
modul G", ktery ndm dava informaci o viskoznim charakteru chovani latky. Prakticky kazdy
realny materidl je totiz alespon do urcité miry viskoelasticky a pomér t€chto dvou modula pak
urcuje miru prevahy elastického charakteru a jeho deformac¢niho chovani.

Pti popisu reologického chovani latek hraje pomérné dilezitou roli také bod piekiizeni
moduld tzv. ,,cross-over®. Méfenim elastického a viskézniho modulu v zavislosti na frekvenci
oscilaci lze stanovit bod piekiizeni. Jedna se o bod, kdy dochazi k protnuti kiivek elastického
a viskdézniho modulu, kdy v tomto bodé¢ jsou oba moduly v rovnovaze (G" = G') [22, 29].

2.7.1 Reometr

Reometr je pfistroj, ktery se pouzivd na méfeni reologickych vlastnosti celé fady materiald.
Pomoci reometru je méteny vzorek deformovan bud’ otd€enim rotujiciho senzoru, ktery ma tvar
napi. valce, kuzelu, desky nebo oscilacnimi pohyby senzoru. Rotaci senzoru dostavame
informace pfedevSim o viskozité¢ a tokovych vlastnostech daného vzorku, zatimco o mife
elasticity vzorku dostavame informace oscilaci senzoru.

Vysledkem rota¢nich testl je zdznam viskozity v zavislosti na smykové rychlosti méticiho
senzoru (tzv. viskozitni kiivka), pficemz tekutiny, u nichz se viskozita s rostouci smykovou
rychlosti neméni, maji newtonsky charakter (viskozita je materidlovd konstanta a je neménna
s rostouci smykovou rychlosti). Rada latek viak vykazuje chovani nenewtonské, kdy viskozita
je zprvu konstantni a vysoka pfi velmi malych zatiZenich. Po zvySeni mechanického napéti pak
viskozita velmi rychle klesd (pseudoplastické latky). Nenewtonské latky ovSem mohou
vykazovat také zcela opacny charakter, kdy pii zvyseni mechanického napéti dochazi k nartistu
viskozity (dilatantni latky). Z reologického hlediska jsou gely typickym piikladem tzv.
viskoelastickych materiali [22, 29].

2.7.2 Typy méricich geometrii
2.7.2.1 Deska-deska

Systém méfeni deska-deska se sklada ze dvou paralelnich desek. Horni deska je obvykle rotor,
a proto je pohybliva ¢ast méfici geometrie (,,métici deska*) a spodni deska upevnéna na stojanu
reometru, ktera je u vétSiny reometrii temperovana Peltierovou deskou. Geometrie je uréena
polomérem desky r (obvykle 25-50 mm). Nevyhodou této geometrie je, Ze i1 pfi konstantnich
otackach se rychlost deformace, pti pohledu na celou mezeru desky neni konstantni, ale zavisi
na vzdélenosti r ke stfedu desky.

To znamena, Ze existuje rozloZzeni smykové rychlosti zavislé na poloméru. Tyto
nerovnoméerné, nekonstantni smykové podminky jsou pro védecky pracujici reology
povazovany za nevyhodu, zejména pii provadéni vyhradné rotacnich experimentl. Tyto
experimenty by mély byt provedeny s geometrii kuzelovych desek kvili vySe uvedenym
divodim.

Tato nevyhoda je vSak pfi ur€ovani konstant linearni viskoelasticity (tj. G', G" a #*) mala,
pokud je vzorek analyzovan pii riznych teplotich nebo pokud je vzorek naplnén casticemi
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(napf. naplnéné polymerni taveniny nebo disperze s relativné velkymi ¢asticemi). Geometrie
ploché desky umoziuje vétsi mezeru mezi deskami, takze je mozné minimalizovat jevy, které
negativné¢ ovliviiuji naméfené hodnoty, jako je tepelnd roztaznost meéficich nastrojii nebo
ucinky teni v disledku zabudovanych ¢astic v naplnénych systémech [22, 30].

Obr. ¢. 11: Geometrie pozivané pri mérent typu deska-deska [22]
2.7.2.2 KuZel-deska

Mg¢fici systém s kuzelovou deskou se sklada z kulatého méficiho télesa s mirné naklonénym
povrchem (pouze nékolik stupni) ve tvaru kuzele a pevnou deskou. Obvykle je kuzelem rotor,
a proto je horni, pohybliva ¢ast méfici geometrie a spodni deska nepohyblivé upevnéna na
Peltierové desce, coz je deska, ktera zajistuje vhodnou temperaci vzorku. Rozméry kuzelové
plochy jsou ureny polomérem r kuZele a thlem kuzele a. Pii tomto geometrickém uspotradani
jsou tedy rychlost smykové deformace, a stejné tak smykové napéti, nezavislé na pozici mezi
kuzelem a deskou [22].
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Obr. ¢. 12: Schéma mériciho systému kuzel deska [1]

2.7.2.3 Koaxialni rotacni systém

v Ywr o7

Koaxidlni méfici systémy valci se skladaji z méficiho télesa (vnitiniho vélce) a odmérky
(vné&jsiho vélce). Koaxidlni znamend, ze ob¢ valcové komponenty jsou umistény podél jedné
identické rotacné symetrické osy, kdyz je systém v pracovni poloze. Tyto méfici systémy se
pouzivaji zejména pro studium nizkoviskoznich kapalin. V systému Couette se vnéjsi valec
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otaci, zatimco v systému Searle se otaci vnitini valec [22, 30].

l."f AINAEA A AR RT .;l

motor
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Obr. ¢. 13: Schéma koaxialniho rotacniho meérent, vpravo systém Searle a vievo systém Couette [1]
2.7.3 Problémy pri méreni

2.7.3.1 Prokluzovani

Béhem tokovych méfeni mohou mit materialy, jako jsou gely, koncentrované suspenze, Ci
polymerni roztoky tendenci ke skluzu na sténé. Dochazi pti tom ke zméné rychlostniho profilu.
V této situaci je tedy nezbytné korigovat hodnoty smykové deformace jesté¢ na skluzovou
rychlost. Miizeme tak ucinit kvantifikaci pomoci takzvané Mooneyho metody. Pti pouziti této
metody provedeme méteni napiiklad kapilarnim reometrem pro nejméné 3 kapilary, které maji
rizny pramér, ale maji stejny pomér L/D (délky a priméru). Latky, které maji pouze jednu
tokovou kiivku, nevykazuji skluz na sténé, latky vykazujici tok na sténé davaji rizné tokové
kiivky [22, 31].

2.7.3.2 Disipacni teplo

Smykové naméahani miize produkovat disipacni teplo. Disipacni teplo zplisobuje zvySovani
teploty ve vzorku ¢ili ztratu energie, kterd by jinak byla vyuZita na regeneraci. Pochopeni
mechanismu rozptylu energie béhem deformace je zésadni pro navrh a pouziti gelovych
materiald. Organické a polymerni materidly maji nizkou teplotni vodivost, coZ znamena, ze
snadno dochazi ke zvySovani teploty. Zaroven pii zvySovani teploty viskozita klesa
exponencialng, coz zplsobi pokles smykového napéti. Proto je vyhodné pokusit se predejit
témto zménam pouzitim chlazeni [32].

2.7.4 Reologické testy
2.7.4.1 Rotacni experimenty

Rotac¢ni experimenty nabizeji vice moznosti bud’ prednastavené deformace, nebo deformacni
rychlosti. V experimentu fizeném deformaci je vysledné rychlost deformace pfijiméana jako
odpoveéd’ systému, v experimentech fizenych deformaci se ziska vysledné napéti. Rotacni
experimenty se obvykle provadéji s kuzelovou nebo deskovou geometrii. Experimenty se
provadéji za ucelem zaznamenani tokovych kiivek (graf T proti ») nebo kiivek viskozity (graf
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n proti p) [22, 29].
2.7.4.2 Deformace

Deformace télesa je vlastné zména jeho tvaru ptisobenim vnéjsi sily. Pficemz kazda latka ma
schopnost odolavat deformacim. Sily piisobici na téleso 1ze rozliSovat podle druhu napéti, které
vyvolavaji na tahové, tlakové, smykové, ohybové nebo torzni. Mez pevnosti materidlu je
zatizeni, které po jeho ptekroceni zplsobuje destrukci materidlu. Elasticita je schopnost
materidlu vratit se po ukon¢eni namahani do piivodniho tvaru, naopak plasticita je schopnost
materidlu uchovat deformace i po ukonc¢eni namahani.

Piisobeni mechanickych sil zplisobuje mechanické napéti, které na zakladé velikosti sily
vyvola dle mechanickych vlastnosti latky pfislusnou deformaci. Mez pruznosti pak tvori
hrani¢ni hodnotu napéti, ktera je pfechodem mezi deformacemi vratnymi a nevratnymi.

V ptipadé hydrogelu jde vlastné o jakési naruSovani struktury hydrogelu vnéjsi silou, kdy po
ukonceni namahéni dochazi v gelu k névratu struktur do ptivodni podoby, bud’to ¢astecné nebo
uplné. Snizovani meze pevnosti opakovanym plisobenim vnéjsi zatéZe nazyvame mez Uinavy.
Jde o hodnotu mechanického napéti, do kterého je mozné material zatézovat neomezenym
poctem opakovani [22, 29].

2.7.4.3 Relaxacni test

Relaxaci oznacujeme pokles potiebné zateézné sily k udrzeni vyvolané neménné deformace
materialu. Popisujeme ji Maxwellovym mechanickym modelem, ktery tvoti hookovska pruZina
s elastickym modulem G' a pistem s viskozni kapalinou o viskozité 7. Tento model funguje na
principu deformace zatizenim, kdy se pruzina okamzit¢ protdhne do rovnovézného stavu
a zlistava v ném, se zatizenim se zacne pohybovat také pist, kdy po urcité dobé je deformace
umérnd zatizeni. PruZina v tomto pfipadé predstavuje elasticitu polymeru odpovidajici vratné
deformaci polymeru. Po ukonceni zatiZeni se pist nevraci, coz znaci casteCnou deformaci
sledovaného vzorku, kdeZto pruzina se vraci okamzité po ukonceni zatizeni. Ve struktufe
hydrogelu jde pravé o jiZ zmiiovany navrat do plivodni podoby, at’ uz castecny nebo celkovy
Celkova deformace je dana souftem pruzné deformace (vratna cast deformace) a nepruzné
(nevratna ¢ast deformace). Modelovat tyto projevy mizeme na reologickych modelech [22].

2.7.4.4 Creepova poddajnost

Vzorek zatizime konstantnim napétim po del$i dobu a nasledné sledujeme zmény ve struktufe
hydrogelu. Jedna se o dlouhodobou odezvu viskoelastickych materialt. Aplikujeme vnéjsi silu,
kdy dochazi k pozvolné deformaci a zmén¢ tvaru hydrogelu. Pozvolny nértst v pribéhu ¢asu
a trvalad zmeéna tvaru pii nezménénych vnéjSich podminkach se nazyva teceni neboli ,, creep “.
V kazdé latce se nachazi jak pruzna, tak viskdzni deformace, rozdily vznikaji pouze v rychlosti
trvalé deformace. Tekutiny teCou rychleji nez pevné latky, sledujeme zménu deformace

v zavislosti na Case pii konstantnim napéti [22].
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Obr. ¢. 14: Dva zdkladni modely viskoelastickych materialii — Maxwelliiv (sériovy) Kelviniiv (paralelni). Simulace
odezvy materialu (teceni a relaxace) na jednotkovou tlakovou nebo tahovou silu [34]

2.7.4.5 Frekvencni test

V ramci kmitoctového testu se méni radialni frekvence o, zatimco amplituda deformace yo se
udrzuje konstantni, v piipad¢ experimentl s fizenou deformaci se kmitdni fizenych deformaci
a amplituda deformace 1o se udrzuje konstantni. Co se tyce optimalniho poméru signalu k Sumu,
z reogrami diive provedenych amplitudovych testl, které jsou pravé v linearni viskoelastické
oblasti, je zvolena nejvyS$s$i moznéa deformace nebo amplituda deformace.

Obvykle se mefi pamétovy modul G' (Pa), ztratovy modul G" (Pa) a absolutni hodnota
komplexni viskozity #* ve vztahu k radidlni frekvenci ® ve dvojitém logaritmickém
referenénim ramci, protoZe funkce reologickych hodnot materidlu ma oproti radialni frekvenci
hodnotu jinou o nékolik fada [22, 29].

2.7.4.6 Amplitudovy test

Béhem testu amplitudy se udrzuje konstantni frekvence a méni se amplituda deformaéniho
signalu nebo signalu napéti, podle toho, jaké provadime méteni. Je zde fizend deformace, ¢i
napéti, pokud amplituda neni pfili§ vysokd, funkce reologické materidlové hodnoty (tj. G'(®)
a G" (w)) nevykazuji zaddnou zavislost na amplitudé (hodnoty modulli jsou konstantni). Tento
rozsah méfeni se nazyva oblast linearni viskoelasticity (LVO). Jde tedy o oblast, kde je
dostatecné malé napéti, aby nedochéazelo ke zménam ve vzorku. V tomto rozsahu neni klidovy
stav vzorku narusen.

Pocinaje specifickou hodnotou amplitudy, reologické materidlové funkce G' (w) a G" (w) se
snizuji s rostouci amplitudou. V tomto rozsahu plati zdkony nelinearni viskoelasticity; je
narusen klidovy stav vzorku. Pro roztoky a taveniny polymerti dochézi k rozptyleni spletenych
molekularnich fetézci.

Pokud je G' > G", tak prevazuje elastickd slozka, coz je typické pro pevné, polotuhé
a gelovité materialy. Jestlize je G' < G", pak ptevazuje viskdzni slozka, coz je typické pro
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kapaliny, netvofici chemickou ani fyzikalni sit. Pokud G' = G", tak to znaci, Zze oba moduly
mayji stejnou hodnotu a material je v bod¢ gelace, coz znamend, ze material se nachdzi presné
na pomezi chovani kapalina/pevna latka [1, 22, 29].

----------------
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Obr. ¢. 15: Primky modulit G' a G", vilevo chovani viskoelastické pevné latky, vpravo viskoelasticke kapaliny [22]
2.7.4.7 Casovy test

Doba cyklu se provadi pti konstantni amplitudé yo (smykova deformace) nebo to (prahové
smykové napéti), v daném potadi a konstantni smykové rychlosti y. Je pozorovano Casové
zavislé chovani funkci reologické materidlové hodnoty. Zmény ve vlastnostech materialu
v pribchu ¢asu lze tedy zaznamenat pomoci reologie. Jednim z ptikladi je proces zahust'ovani
pii vyrobé geld nebo stabilita roztokd polymert proti gelaci [22].

2.7.4.8 Teplotni test

Aplikuje se teplotni zavislost pti konstantni uhlové frekvenci a deformaci. Méfeni zavislé na
teploté je zndzornéno semilogaritmickym diagramem pamét'ového a ztratového modulu jako
funkci teploty. Pomoci teplotniho rozmitani miiZze byt naptiklad stanovena teplota skelného
pfechodu a teplota krystalizace polymerti. Tato technika se casto nazyva dynamicka
mechanicka tepelna analyza (DMTA) [22].
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3 SOUCASNY STAV RESENE PROBLEMATIKY

Zkoumanim chovani agar6zovych hydrogell se zabyval Caccavo D a kol. [34], ktery zkoumal
hydrogely kviili jejich zvlastnimu chovani, které spojuje hromadny transport rozpoustédla
s mechanikou systému a vykazuje viskoelastické a poroelastické vlastnosti (velikost a tvar
port). Roztoky agardzy byly ptipraveny pfidanim pozadovaného mnozstvi agarézy do vody,
ktera byla zahtata na 80 °C, a nepfetrzit¢ michana, aby se usnadnila disperze praskového
agarozy. Roztoky, zpocatku nepriihledné, byly udrzovany pfi teplot¢ 90 °C po dobu asi
1 hodiny, dokud nebyly zcela ¢iré. Byly zkoumény rizné koncentrace polymeru, az do
4,5 hm % agarozy. Tyto vzorky byly charakterizovany stresové relaxacnimi testy spojenymi s
gravimetrickymi analyzami, aby se stanovila mechanickd odezva spolu s transportem vody
a polymeru.

Mechanické zkousky byly provadény pii pokojové teploté za pouziti analyzatoru textury
(TA.XT Stable Micro System, UK) vybaveného 5 kg zatézovou buiikou. Pro zajisténi pokryti
celého povrchu gelu byla vybrana hlinikova valcova sonda (primér 30 mm). Pocatecni poloha
texturové sondy je 15 mm od dna petriho misky. Provedené testy miizeme rozd¢lit do tii stupiid.
Prvni faze pted testem (relaxacni a temperacni krok), druha faze komprese vzorku a treti faze
relaxace.

Zaucelem ovéteni koncentrace polymert ve vzorcich gelu, které se mohou lisit od pocatecni
koncentrace roztoku, byla provedena gravimetricka analyza na riznych vzorcich, které byly po
jejich vyrobé zvazeny a suseny v peci pies noc pii 105 © C, aby doslo k iplnému odpateni vody.
Potom byly vzorky znovu zvazeny a byl vypocten pomér mezi jejich suchou hmotou a jejich
pocatecni hmotnosti.

Zkoumano pak bylo mnoZstvi vody, které se vlivem aplikovaného napéti uvolnilo ze
struktury hydrogelu a také deformacni vlastnosti hydrogelu pomoci stresové relaxa¢nich testa.
Se zvysujici se koncentraci polymeru se systém stadval tuz§im a reagoval na stejnou deformaci
hodnotami napéti, které bylo vyssi az o 10 %. Tento vysledek byl o¢ekavany, protoze zvysujici
se mnozstvi polymeru v agar6zovém hydrogelu (fyzikalni hydrogel), miize vytvafet vice
zesitovanych struktur (vodikovych vazeb), které zpeviiuji strukturu hydrogelu. Relaxac¢ni doba
systému, ma také tendenci se zvySovat spolu s koncentraci polymeru, protoze hydrogely s vice
vazbami uvolnuji stres pomaleji nez gely s méné vazbami.

Bylo prokazéano, ze fyzikalni hydrogely jsou velmi citlivé na zménu koncentrace, méni
stupent zesiténi, a tedy oba moduly a dobu relaxace struktury. V této praci byl zkouman
hromadny transport vody spojeny s mechanikou agar6zovych hydrogelli experimentalnimi
a modelovacimi postupy na zéklad¢ piedpokladii chovani hydrogeld. V experimentalnim stavu
byly ztraty vody a absorpce vody zanedbatelné.

Zjisténa stresova relaxace, kterd nebyla doprovazena spravnym uvoliiovanim vody, byla
piipisovana viskoelastickym jeviim. Hydrogely také vykazovaly zvySeni tuhosti a doby
ve vice polymerech koncentrovanych hydrogelech. Nékteré z experimentalnich vysledki byly
pouzity k odhadu parametrti (elastickych moduld a relaxacni doby). Kromé toho byly tyto
parametry zobecnény a uspeéSné pouzity Cisté k predikei chovani dalSich hydrogeli. Zatézovy
relaxacni test se ukéazal jako jednoduchy a efektivni test charakterizujici chovani hydrogelt.
Tato studie by mohla byt pouzita k popisu chovani hydrogelu vystaveného raznym podnétiim
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a stat se uzitecnym prediktivnim nastrojem pii navrhovani systému na bazi hydrogelt.

Uplné pochopeni tohoto chovani je pak zasadni pro spravné navrhovéni takovychto sloZitych
systémi. V této studii byly agar6zové hydrogely zkoumany experimentalnimi stresove-
relaxacnimi testy a pomoci 3D modelu. Ve zkoumanych experimentalnich podminkach
vykazovaly vzorky agar6zovych hydrogeltii ptevladajici viskoelastické chovani, které
odhalovalo omezeny transport vody a zvySeni tuhosti i relaxacni doby spolu s koncentraci
polymeru. Zatézové relaxacni testy spojené s matematickym modelovanim se ukazaly jako
dobry nastroj ke studiu chovani hydrogela a predikci jejich chovani.

Studie od Zuidema J. a kol. [35] nastiiuje piimy postup k pfesnému stanoveni
rovnovazného stavu moduli hydrogelu a ¢asu gelace pomoci fady reologickych testti. Byly
proméfeny hydrogelové systémy pouzivané v tkanovém inzenyrstvi, agaroza, kolagen, fibrin,
Matrigel ™ a methylcelul6za. Reologicka charakterizace byla provedena na vSech vzorcich
hydrogeli pomoci reometru TA Instruments AR-G2. Posuzovany byly linearni viskoelastické
vlastnosti hydrogelii pomoci oscilaéniho smykového napéti s malou amplitudou deformace.
Popsany postup by mél poskytnout standardizovany piistup pro spravnou analyzu reologickych
vlastnosti hydrogelu.

Prvnim krokem byl casovy test s libovolnymi moznostmi deformace a frekvence. Tento
prvni test poskytoval predstavu o kinetice gelace pro systém a zajist'oval, Zze nasledné testy
budou provedeny na plné zgelovaténych vzorcich. Po Casovém testu nésledoval test napéti pti
amplitudach deformace od 0,1 % do 100 % pro stanoveni linedrniho viskoelastického limitu
a frekvencni test ke stanoveni frekvence, ktera ptimétené odrazi rovnovazny gelovy modul.
Moduly G" a G' byly stanoveny pfi frekvenci od 0,01 Hz do 100 Hz. Nakonec se opakoval
Casovy test s ptislusSnymi hodnotami napéti a frekvence. Posledni Casové naméhani tedy vhodné
odrazelo rist sily a struktury gelu v pribéhu tvorby hydrogelu. Ke stanoveni nelinearniho
chovéni vzorkii a pevnosti v lomu mohou byt provedeny nasledné nelinearni zkousky. Casové
testy formujiciho se hydrogelu je snadné provést, jakmile jsou identifikovany ptislusné hodnoty
napéti a frekvence, jak je uvedeno vyse. Casové testy byly provadény po dobu 30 minut pii
37 °C pro vSechny hydrogely s vyjimkou agardzy, u které byly provadény pii 10 °C

DodrZenim uvedeného postupu jsou zajiStény piesné vysledky pii vykazovani rovnovazného
modulu hydrogelu a doby gelace hydrogelu. Tyto dva rysy jsou nedilnou soucésti tkdnového
inZenyrstvi, protoze implantovany material se musi nejen mechanicky dobfe propojit s okolni
tkani (moduly hydrogelu v rovnovaze), ale musi tak ucinit také klinicky relevantnim zptisobem
(doba gelace). Védci v tkdnovém inzenyrstvi mohou povazovat tento postup za uzite¢ny jako
prvni krok ve vyvoji hydrogeli s vhodnymi mechanickymi vlastnostmi pro pouziti
v biomedicinskych aplikacich.

Skupina Rial R. a kol. [36] za icelem testovani tixotropni povahy hydrogelll provedla tfi
intervalové testy tixotropie (3-ITT). Byly navrZzeny a charakterizovany rtizné viceslozkové
hydrogely sloZené ze Zelatiny, alginatu, hydroxyapatitu a proteinu (BSA a fibrinogen). Test
zahrnoval méfeni materialové odezvy na zmény smykové rychlosti. Nejprve byla po dobu 10 s
aplikovéna konstantni smykova rychlost 0,25 Hz. Poté byla smykova rychlost, po dobu 5 s
zvySena na 1000 Hz. V poslednim kroku se smykova rychlost nastavila jesté jednou na 0,25 Hz
a udrzovala se po dobu 50 s, aZ do konce zkouSky. Rozdily ve viskozité¢ mezi kroky poskytuji
diilezité informace o ¢asové zavislém rozpadu struktury a regeneraci vzorkl a nasledné o jejich
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tixotropnim chovani.
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Obr. ¢. 16: Graf zavislosti casu a viskozity u vzorkii hydrogelii (3-ITT test) [36]
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Vsechna reologickd méfeni byla provadéna na reometru Anton Paar MCR 302. Jako geometrie
pro provadéni testli byl vybran systém rovnobéznych desek o priméru 25 mm. Vlhkostni
komora a Peltierova deska byly taktéZ pouzity, aby se zabranilo nezddoucimu odvlh¢ovani,
respektive ke kontrole teploty. Vzdalenost mezi deskami byla udrzovana konstantni ve vSech
experimentech na 0,5 mm. Nakonec, aby se minimalizovaly rozdily v teploté a pevnosti, byla
pied zahajenim testu nastavena doba ekvilibrace 5 minut. Nésledné byla provedena FT-IR
analyza pro charakterizaci, stanoveni interakci a strukturalnich zmeén rtiznych slozek v gelu.

Analyzou vysledkii méfeni frekvencniho testu lze najit vztah mezi viskoelastickymi
vlastnostmi filmt a frekvenci. Pii teploté 25 °C vykazuji filmy gelové chovani, protoze
pamétovy modul je vétsi neZ modul ztratovy. Tato podminka je stejnd pro vSechny vzorky ve
studované frekvencni oblasti. Lze také u€init zavér, Ze ztratovy a pamét'ovy modul jsou zavislé
na frekvenci.

Vysledky ukazaly, Ze k degradaci filmi a uvoliiovani doslo jiz ve velmi kratkém ¢asovém
obdobi, které ma degradaci vyssi nez 80 % béhem prvnich 5 hodin, a vice nez 90 % béhem
jednoho dne u vSech péti vzorki. Tato uvedend degradace byla dasledkem ziedéni proteinu
v médiu, a jelikoz koncentrace proteinu v téchto gelech je relativné nizka, dochazi k jejich
degradaci rychle. Jednim zptisobem zpozdéni uvoliiovani je podpora interakce proteinovych
ligandi za vzniku supramolekularnich agregati. Vzorky obsahujici jak nanocastice HAp
(hydroxyapatit), tak proteiny mély uc¢inek na zpomaleni procesu. Tento synergicky uc¢inek byl
zpusoben tvorbou novych vazeb mezi nanoc¢asticemi a proteiny, coZ melo za nasledek zmenSeni
velikosti pora zesiténi. Navic, jak se délka pord zmenSovala, uvoliiovani proteinu bylo také
zpozdéno kvili niz§im rychlostem diftize.
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V této studii byly vyvinuty nasledujici mechanicky robustni hydrogelové systémy,

Zelatina Zelatina Zelatina Zelatina Zelatina
Alginat Alginat Alginat Alginat Alginat
HAp Fibrinogen BSA Fibrinogen BSA

HAp HAp

Vsechny vykazovaly vysoce propojenou sitovou strukturu, coz potvrdila FT-IR analyza.
Konfokélni Ramanova mikroskopie odhalila, Ze oba proteiny jsou zaclenény do struktury, pfi
zachovani jeho nativni konformace. Kromé toho pfitomnost proteinii ptispiva k lepsi distribuci
alginatu v matrici, coz naznaCuje, ze doSlo k dalsi optimalizaci struktury. Pfitomnost
hydroxyapatitu zplisobuje rizné morfologické vzorce, zatimco fibrinogenové gely udrzuji
pocatecni distribuci, pfitomnost BSA homogenizuje mnohem Iépe vSechny slozky (alginat,
hydroxyapatit a BSA). Tato skuteCnost je pfi¢itana vétsi flexibilit¢ BSA, kterd umoznuje vice
stupiii volnosti struktury, aby se minimalizovala energie tvorby hydrogelu. Kromé¢ toho
hydrogel Zelatina/Alginat/BSA/HAp vykazoval v pritbéhu ¢asu lepsi degradaci a botnani, a to
diky lepsi distribuci HAp, ktera diky svym vlastnostem pfispiva ke zvySeni absorpce vody.

Reologicka analyza odhalila, ze chovani materiali odpovidalo materialiim z mékkého skla.
Creepova analyza prokdzala, Ze zahrnuti nanocastic posilovalo strukturu gelt, coz nasledné
potvrdilo, ze po ptidani BSA vykazuje lepsi reologické chovani. Nakonec bylo demonstrovano,
ze morfologické a mechanické vlastnosti hydrogelti 1ze snadno ovlivnit zahrnutim nékolika
slozek, a tim zajistit lepsi vlastnosti v aplikacich inZenyrstvi mekkych tkéani.

V ptedlozené studii se Ahearne M. a kol. [37] zabyvaji novou odsazovaci metodu pro
charakterizaci viskoelastickych vlastnosti alginatovych a agar6zovych hydrogela, které se ¢asto
pouzivaji jako modelovy systém mékkych biologickych tkani. Citlivy mikroskop s dlouhou
pracovni vzdalenosti byl pouzit pro méfeni Casové zavislé deformace tenkych kruhovych
hydrogelovych membran pifi konstantnim zatiZeni. Deformace hydrogeli pak byla méfena
lateraln€. Elasticky modul jako funkci ¢asu lze urcit velkou deformacni teorii zaloZenou na
pruznosti Mooney — Rivlin. Pro korelaci ¢asové zavislé deformace konstruktli s rliznymi
koncentracemi gelu byla pouzita viskoelasticka teorie, Zenertiv model, a proto Ize kvantitativné
odhadnout parametry teceni. Ukéazalo se, Ze hodnota Youngova modulu roste umérné
s koncentraci gelu. Vysledky také ukazaly velkou schopnost pouZiti této techniky k méfeni gelt
s inkorporovanymi stromalnimi buiikami rohovky. Studie demonstruje novou techniku méfeni
mechanickych vlastnosti hydrogelu nedestruktivnim zplisobem v redlném case. Tato nova
technika se tak mlize stat cennym nastrojem pro inzenyrstvi mékkych tkani.

Tento systém ma fadu vyhod oproti standardnim technikdm mechanické charakterizace.
Jednou z hlavnich vyhod je, Ze tento systém je schopen pracovat v biologickém prostiedi. Celé
zafizeni pro uchovavani vzorki muaze byt autokldvovano a méteni miize byt provadéno za
sterilnich podminek. Bylo také ukézano, Ze systém miiZze byt provozovan za fyziologickych
podminek (37 °C, 5 % COz) a testovani hydrogeli mize byt provadéno za ponofeni do
kultivaéniho média. Tyto vlastnosti prostfedi jsou mimoradné dualezité pii mcfeni
mechanickych vlastnosti hydrogelu, protoZze zmény v prostiedi mohou vyznamné ovlivnit
mechanické vlastnosti hydrogelovych konstrukei.
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Obr. ¢. 17: Schéma pristrojoveho systému pouzitého k mereni deformace a creepoveho chovani hydrogelii. A)
drzdk vzorku a micek; B) mikroskop s velkou pracovni vzddlenosti; C) CCD kamera, d) stupen presnosti prekladu
X-Y,; E) systéem analyzy obrazu; F) inkubdtor pri 37 ° C, 5% CO: [37]

Studie Roberts J. J. a kol. [38] se zabyva srovnavacim vyzkumem rozdilti v mechanickych
vlastnostech mezi dvéma hydrogely agar6zou a poly(ethylenglykolem) (PEG), které se
pouzivaji v tkanovém inzenyrstvi chrupavky. Tyto gely jsou ovSem vytvareny prostfednictvim
vyrazné odlisnych mechanismt zesiténi (fyzikalni a kovalentni). Byly zkoumany ucinky
hydrogelové chemie, koncentrace prekurzoru, typu desky (neporézni a porézni), které byly
pouzit¢ v kompresnich bioreaktorech. ZvySeni koncentrace prekurzoru meélo za nasledek
snizeni rovnovazného poméru nabotnani hmoty, ale vedlo k zvySeni rovnovaznych modult a
pamétovych modulil pro oba hydrogely.

Agardéza vykazovala velké uvolnéni napéti uvolnovanim vody zhydrogelu. Rozpad
relativnich slabych fyzickych pfi€nych vazeb a jejich nasledné opétovné utvaieni a také
frekvencni zavislost naznacujici jeho viskoelastické vlastnosti. Naproti tomu PEG hydrogely
vykazovaly do znacné miry elastické chovani s minimalni relaxaci napéti. U iontového zesiténi
dominovala relaxace napéti rozpadem a néslednym ptetvorenim iontovych zesiténi, zatimco
u kovalentnich zesitovani dominovala relaxace napéti migraci vody. U biologicky
rozlozitelnych PEG hydrogelii bylo béhem degradace zachovano pievazné elastické chovani.
Typ desky neovliviioval statické mechanické vlastnosti, ale porézni desky vedly ke snizenému
pamétovému modulu pro oba hydrogely, coz implikovalo tok tekutiny. Souhrnné Ize tedy fict,
7e agaroza a PEG vykazuji vyrazné odliSné mechanické chovani, z velké ¢asti pfipisované
rozdilim v jejich chemické struktuie a pohybu tekutin. Dohromady budou tyto vlastnosti
(chemické, struktura hydrogelu, podminky plnéni) pravdépodobné mit vyrazny vliv na
vysledek vyuziti v tkdniovém inzenyrstvi.

Celkové tato studie ukazuje, ze statické a dynamické mechanické vlastnosti jsou silné
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ovlivnény typem materialu, koncentraci prekurzoru materialu a typem desky, cozZ naznacuje, ze
jak pevna polymerni matrice, tak tekutina pfispivaji k celkovému mechanickému chovani.
Agaréza, fyzikalné zesitény hydrogel, vykazuje velkou relaxaci stresu a frekvencni zévislost,
coz ukazuje na jeho viskoelastické vlastnosti. Oproti tomu PEG, kovalentné zesitény hydrogel,
ma do znacné miry elastické chovani s minimalni relaxaci stresu a frekvencni zavislosti.
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4 EXPERIMENTALNI CAST
4.1 Pouzité chemikalie

Pro ptipravu hydrogelt byly pouzity tyto latky:

Agar6za Condalab, cat. 8100
(C12H1809)n CAS: 9012-36-6
Poly(vinylalkohol) Sigma-Aldrich Co.,
(C2H4O)n CAS: 9002-89-5

min. 99 % hydrolyzovany

Dekahydrat tetraboritanu sodného Sigma-Aldrich Co.,
Na;B407 10 H20 CAS: 1303-96-4
¢istota min. 99,5 %

Hyaluronan sodny LMW Contipro Biotech s. r. 0
250-450 kDa
¢.8. 120218 - E1

Hyaluronan sodny HMW Contipro Biotech s. r. 0
1500-1750 kDa
¢.5.160218 - E1

Karbetopendeciniumbromid (Septonex) GNB chem
C21H44BrNO» CAS: 10567-02-9
Alginat sodny Sigma-Aldrich Co.,
(C18H23019)nNa CAS: 9005-38-3
Chlorid véapenaty Lach-Ner, s.r.o.,
CaCl CAS: 10043-52-4

¢istota min. 96 %

4.2  Pouzité pristroje

Pro ptipravu vzorki byly pouzity tyto pfistroje:

Analytické vahy Ohaus® Pioneer Analytical
PA214CM/2

Michacka s teplotnim ¢idlem Heidolph MR Hei-Standard

Trepacka IKA MS2 S9 Minishaker

Vortexer


https://en.wikipedia.org/wiki/Carbon
https://en.wikipedia.org/wiki/Carbon
https://en.wikipedia.org/wiki/Carbon
https://en.wikipedia.org/wiki/Oxygen
https://en.wikipedia.org/wiki/Oxygen
https://en.wikipedia.org/wiki/Oxygen

Varna deska ETA 2107

Pro méteni vzorka byly pouzity tyto piistroje:

Reometr AR-G2 Rheometer,
TA Instruments Ltd.
Reometr MCR 92, Anton Paar

4.3  Priprava hydrogelii
4.3.1 Priprava agarézovych hydrogeli

Nejprve bylo na analytickych vahach navazeno 0,5 g respektive 1 g agardzy na piipravu
1 hm. % a 2 hm. % roztoku. Poté se navazené mnozstvi agardzy smichalo s demineralizovanou
vodou tak, aby finalni koncentrace odpovidala 1 hm %, respektive 2 hm. %. Po smichani se
vysledny roztok za stalého michani zahtival na teplotu ptiblizné 85 °C az do tiplného rozpusténi
(z roztoku zmizel zakal a jiz nebyly viditelné pevné castecky agarozy). Vysledny sol se poté
nechal zchladnout (pfiblizny bod gelace 40 °C) za laboratorni teploty a nasledné se po 24
hodinach relaxace proméfoval na reometru.

4.3.2. Priprava alginatovych hydrogeli

Byl pfipraven zasobni roztok alginatu sodného 2 hm. %, rozpusténim v demineralizované vode¢.
Ten se nechal michat na magnetické michacce (150 rpm) po dobu 24 hodin pfi laboratorni
teploté, aby byl alginat dikladné rozpustén. Z divodu urychleni prace jsme ovSem pouzili
hiidelovou michacku, kde jsme nastavili vhodné otacky (100 rpm), aby se v michaném roztoku
netvotily bublinky. Hfidelova michacka pak roztok alginatu sodného rozmichala b&éhem 3-4
hodin. Déle byl pfipraven zasobni roztok sitovaciho ¢inidla CaCly, ktery byl piipraven
rozpu§ténim pozadovaného mnoZstvi ve vodé€. Tyto 2 roztoky se poté smichaly v poméru 2:1,
tedy 2 ml vodného roztoku algindtu sodného na 1 ml vodného roztoku chloridu vapenatého.
Gel se zacal tvorit okamzité, nasledné se nechal asi na 30 minut odstat a nadbytecné mnoZstvi
roztoku bylo odlito.

4.3.3. Priprava PVA hydrogeli

Ptipraven byl 4 hm. % zasobni roztok PVA, ktery byl pfipraven rozmichanim 4 g PVA ve
100 ml vody. ProtozZe celd navazka se musi rozpustit v pozadovaném objemu demineralizované
vody, nejprve musime roztok neustale michat (150 rpm) 30 minut pii laboratorni teplotg,
nasledné pfipraveny roztok nechame 3 hodiny na vodni 14zni a udrZujeme roztok za stalého
michani pti teploté 95 °C do uplného rozpusténi.

Ptipraven byl také 4 hm. % z4sobni roztok dekahydrat tetraboritanu sodného (borax) uplnym
rozpu§ténim navazky 0,4 g dekahydratu tetraboritanu sodného v 10 ml demineralizované vody
za stalého michani pfi mirné€ zvysené teplote (30 az 35 °C).

Nakonec byly oba tyto roztoky smichany v poméru 10:1 (PVA: borax) za stalého michani
tyCinkou. K tvorbé PVA hydrogelu dochazi v pfitomnosti boraxu jako sitovaciho ¢inidla takika
okamzité, takze roztok boraxu musel byt pfidan az po smichani vSech vstupnich latek. Po
zesitovani byly hydrogely ulozeny alespon na 24 hodin v lednici nebo v exsikatoru ke ztuhnuti.
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4.3.4. Priprava hydrogeli z hyaluronanu sodného

Pro pfipravu hydrogelli na bazi sodné soli kyseliny hyaluronové byly pouzity dva typy
hyaluronanu sodného liSici se svou molekulovou hmotnosti, vysokomolekularni (HMW)
a nizkomolekularni (LMW). V ptfipadé¢ HMW byla pouzita molekulova hmotnost 1500-
1750 kDa, u LMW pak molekularni hmotnost 250-450 kDa. Bylo navazeno 120mg
hyaluronanu sodného, které bylo rozpusténo v 12 ml demineralizované vody, kdy vysledna
koncentrace byla 2 hm. %. Ddle bylo navazeno 507 mg 200 mM sit'ovadla Septonexu, které
nasledné bylo za laboratorni teploty smichano s pfipravenym roztokem kyseliny hyaluronové
(pomér 4,225:1). Vysledné roztoky kyseliny hyaluronové byly 2 hm. %. Vytvoteny roztok byl
poté protfepan na vibra¢ni tfepacce (vortex). Po protfepani byl vysledny roztok vlozen do
lednice, kde byl ponechan 24 hodin, aby zgelovatél.

4.4  Reologické testy

Hlavnim tkolem experimentélni ¢asti v pfedlozené bakalatské préci bylo studium relaxacnich
vlastnosti hydrogeld. Relaxacni vlastnosti byly studovany pomoci méfeni na reometru AR-G2
(TA Instruments) s ocelovym senzorem o pruméru 25 mm o konfiguraci deska/deska, kde
spodni deska je temperovand na pozadovanou teplotu, v naSem piipad¢ na 25 °C. Nicméné
nasledné se naskytla moznost méfit také na reometru MCR-92 (Anton Paar) se zoubkovanym
senzorem o pruméru 25 mm se stejnou konfiguraci. Tato zména byla ucinéna z divoda
prokluzovani gelti pii méteni na ploché desce, viz. kapitola 2.4.4.1.

4.4.1 Amplitudovy test

Prvni oscilacni test, ktery byl proveden, byl amplitudovy test pii konstantni frekvenci 1 Hz,
rozsah amplitudy deformace 0,01-1000 %, teplota 25 °C, normalova sila pfi stlaovani vzorku
byla nastavena na maximalné 10 N. Z tohoto testu byly ur¢eny hodnoty amplitud deformace
pro dals$i méteni. Konkrétné se jednalo o amplitudy:

a) bod z linedrni viskoelastické oblasti (oblast konstantnich hodnot, které jsou

nezavislé na aplikované amplitudé deformace)
b) bod kfizeni moduld G', G" tzv. ,,crosspoint‘
c) bod za LVO kde jsou oba moduly jiZ v nelinedrni oblasti deformace

4.4.2 Frekvencni test

Vlastnosti vSech typd hydrogelti byly stanovovany frekvencnim testem ve tfech krocich.
V prvnim kroku dochéazelo k postupnému zvySovani frekvence v rozsahu 0,01-20 Hz,
amplituda deformace byla 1 %, logaritmicky mod, 6 bodi na dekddu, maximalni hodnota
normalové sily 10 N pii stlatovani, teplota 25 °C. Druhy krok probihal stejné jako prvni krok,
jen s tim rozdilem, ze amplituda deformace byla nastavena na 100 % (0,01-20 Hz, 10 N,
25 °C). Nastaveni u posledniho tfetiho kroku se ve v§ech ohledech shodovalo s prvnim krokem
(0,01-20 Hz, 1 %, 10N, 25 °C). Pfed zahdjenim samotného testu byl vSak jeSté¢ proveden
relaxacni krok tzv. ,,conditioning*., kdy byl vzorek po stlaeni na odpovidajici vzdalenost
senzoru od spodni desky (1 mm) ponechan 3 minuty v klidovém stavu pti poZzadované teploté.
Ugelem tohoto kroku byla nejen relaxace méteného systému pred samotnym méfenim, ale také
temperace.
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4.4.3 Triintervalové tixotropni testy v oscilaénim moédu (3 ITT)

Casovy test, jinak taky ,,three interval thixotrophy test“, probihal opét ve tfech krocich, pfi
konstantni frekvenci oscilaci 1 Hz, teploté 25 °C a logaritmickém modu, 6 bodl na dekadu.
D¢élka prvnich dvou ¢asovych intervalli byla zvolena na 5 minut, aby byla vidét casova zavislost
odezvy na amplitudy deformace. Posledni krok pak byl delsi (10 minut), jelikoz zde probihala
relaxace vzorku, kterou jsme sledovali a zaznamenavali. Prob¢hly celkem 3 testy pfi riznych
amplitudach deformace:

Testovani v oblasti linedarni viskoelasticke oblasti

a) relaxacni krok 3 minuty pti 25 °C

b) amplituda deformace z oblasti LVO (1 %), doba trvani 5 minut

c) amplituda deformace z oblasti za LVO (500 %), doba trvani 5 minut
d) stejna amplituda deformace jako v prvnim kroku doba trvani 10 minut

Testovdni v oblasti kiiZeni viskoelastickych modulii (,,crossing point“)

a) relaxacni krok 3 minuty pti 25 °C

b) amplituda deformace odpovidajici rovnosti hodnot moduli G' a G", doba trvani
5 minut

c) amplituda deformace z oblasti za LVO (500 %), doba trvani 5 minut

d) stejna amplituda deformace jako v prvnim kroku doba trvani 10 minut

Testovani v oblasti nelinedrni deformace

a) relaxacni krok 3 minuty pti 25 °C

b) amplituda deformace odpovidajici hodnotdm za LVO a maximem G", doba trvani
5 minut

c) amplituda deformace z oblasti za LVO (500 %), doba trvani 5 minut

d) stejnd amplituda deformace jako v prvnim kroku doba trvani 10 minut

4.44 Problémy

U alginatovych hydrogelt nastal problém pii méfeni na zoubkované desce, kdy se moduly ani
po nekolika pokusech pii méteni amplitudového testu neprotnuly, tato skute¢nost byla nejspise
zpusobena velkym namahanim vzorku, z kterého zacala vytékat voda, navic zoubkované deska
1 ¢asteCné trhala strukturu alginatu.

Problémem byla taktéz opakovatelnost méteni, protoze hydrogely nejsou termodynamicky
stalé. Vlivem rychlého sitovani algindtu po nastfiku sitovaciho cinidla dochazelo
k nerovnomérnému sitovani, coz mélo za nasledek, Ze métené vzorky pii opakovani meéteni
nem¢ly stejné vlastnosti, a tudiz i1 opakovatelnost méfeni nebyla jednoducha.

U PVA hydrogelit dochéazelo pfi métfeni o vySsich amplitudach deformace k vyklouzavani
hydrogelu z prostoru mezi deskami, tento problém byl feSen nejprve lepenim brusného papiru
na plochou desku reometru, nasledné byly PVA hydrogely métfeny na zoubkované geometrii
reometru Anton Paar.
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5 VYSLEDKY A DISKUZE
5.1 Priprava hydrogeli
5.1.1 Agardza

Agarozovy hydrogel se ukézal jako pouzitelny pro testovani vSemi aplikovanymi metodami
méteni. Nespornou vyhodou agardzového hydrogelu byla jeho ptiprava, ktera byla jednoduché
a vysledné hydrogely byly transparentni z hlediska optickych vlastnosti. Jedinym problémem
bylo davkovani vzorkl ze vzniklého gelu, nicméné to nebylo piekazkou k uspésnému méfeni.
Byly vytvofeny 2 agar6zové hydrogely (1 hm. % a 2 hm. %), které byly podrobeny métenim.

5.1.2 Alginat sodny

Ptiprava alginatového gelu se ukazala jako problematickd, protoze pii michani se sitovacim
¢inidlem, vznikl beztvary a celkové nekompaktni gel. Tento problém byl vyfeSen tak, Ze se pfi
smichéni algindtu a sitovaciho ¢inidla roztok nemichal, ale sitovadlo bylo nastiikdno pomoci
rozprasovace a poté se nechal hydrogel nejméné hodinu v klidu, aby zesit'oval co nejvice. Bylo
také obtizné davkovat vzorky pro méfeni na reometru, jelikoz alginatovy hydrogel byl velmi
tuhy a dochéazelo k trhani jeho sité, tudiz bylo potieba vzit vétsi vzorek a nasledné pietoky
odstranit skalpelem.

5.1.3 Polyvinylalkohol

Pti vizualnim pozorovani vzorkil na méfeni byly znatelné vlastnosti PVA hydrogelu jako velka
elasti¢nost, odolnost proti deformaci. Pfipraveny gel byl pfed méfenim ponechan v klidu aspoii
10 minut pti laboratorni teploté, aby prob&hla temperace materialu, a pak byl podroben méteni.

5.1.4 Hyaluronan sodny

Pti ptipravé hydrogeld z hyaluronanu sodného nastal prvni problém pfti zgelovaténi vyslednych
hydrogeld, kdy i pfi dodrzeni postupu popsaného v kapitole 4.3.4. vysledné vzorky S$patné
gelovatély. Dal$im problémem byly ndroky na mnoZstvi vzorku, kdy vzhledem k mnoZstvi
potebnych vzorkli na méfeni na reometru nebylo jednoduché pfipravit dostate¢né mnozstvi
potfebné¢ho hydrogelu na méteni. Vzhledem k tomuto faktu vzorky kyseliny hyaluronové po
uvodnich méfenich jiz nebyly dale méfeny.

5.2 Oscila¢ni méreni
5.2.1 Amplitudovy test

Kde G’ je elasticky modul (pamétovy), G"” znac¢i viskézni modul (ztratovy) a tgs tangens
ztratového thlu (mira tlumici schopnosti materialu). Pii méfeni amplitudovych testi byly
zjiStény a porovnany body protnuti G' a G” tzv. ,, crossing points “. Tato data nasledn¢ byla
vyuzita pii méfeni asovych a frekvencnich testi.

5.2.1.1 Agarozové hydrogely

Pii méfeni testl amplitudy u agardézovych hydrogeli mél delsi oblast LVO koncentrovanéjsi
vzorek, tato skutecnost je zplsobena vétSim zesitovanim vzorku. Vzorek tak lIépe odolava
deformaci a prodluzuje tak svou LVO. V piipadé¢ méfeni na ploché 25 mm desce se hodnoty
protnuti modulti pohybovaly u 1hm. % agar6zového hydrogelu kolem hodnoty 3,5 %,
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u 2 hm. % agar6zového hydrogelu kolem hodnoty 5,4 %. Pii méfeni na zoubkované 25 mm
desce pak hodnoty u 1 hm. % agardézového hydrogelu nabyvaly hodnot 288 %, u 2 hm. %
agardzového hydrogelu 340 %. Tento rozdil byl zptisoben rozdilnym zkosenim geometrie. Diky
zkoseni geometrie by nemélo dochazet k prokluzu materidlu, coz miize byt jeden z divodii,
proc¢ se prodluzuje jak LVO, tak také bod protnuti obou modula.

U obou hydrogela v ptipad¢ porovnani typu desky je vidét, ze pii méfeni na zoubkované
desce jsou oba moduly niz8i, coZ je nejspiSe zpusobeno tim, Ze z agardézovych hydrogelt
neunikalo tolik vody, jako pti méfeni na ploché desce.
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Obr. ¢. 18: Amplitudovy test 2 hm. % agarozoveho hydrogelu pri mereni na ploché a zoubkované desce
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Obr. ¢. 19: Amplitudovy test 1 hm. % agardzového hydrogelu pri mereni na ploché a zoubkované desce
Jak je vidét na Obr. €. 20, hodnoty modult pfi méfeni na ploché desce u koncentrovanéjsiho
vzorku nabyvaly vysSich hodnot vlivem vice vazeb ve struktuie hydrogelu. Hydrogel proto 1épe
odolaval deformaci a jeho LVO byla delsi. Stejn€ tak tomu bylo 1 v pfipadé méfeni na
zoubkované desce jak je vidét na Obr. €. 21.
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Obr. ¢. 20: Amplitudovy test vzorkii agarozovych hydrogelit pii mérent na ploché desce
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Obr. ¢. 21: Amplitudovy test vzorkii agarozovych hydrogelit pri mereni na zoubkované desce
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Opakovatelnost méfeni v pfipad€ agar6zovych hydrogelti byla u obou vzorkd a typa desek
vcelku dobra, moduly se protinaly piiblizné ve stejnych hodnotach amplitudy deformace. Na
Obr. ¢. 22 a Obr. ¢. 23 pak je znazornéna opakovatelnost méfeni pro 1 hm. % agardézovy

hydrogel.
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Obr. ¢. 22: Opakovatelnost méreni vzorkii 1 hm. % agarozového hydrogelu pri opakovdni méreni testu amplitudy

na ploché desce
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Obr. ¢. 23: Opakovatelnost mérenti vzorkii 1 hm. % agardzového hydrogelu pri opakovini meérent testu amplitudy
na zoubkované desce

5.2.1.2 PV A hydrogely

V ptipadé PVA hydrogeli pfi méfeni na zoubkované desce doSlo ke zvysSeni amplitudu
deformace, kdy doslo k protnuti moduliize G' a G", ze 170 % na 210 %, coz je vidét na Obr. €.
24. Diky jeho chemickému zesitovani neméla zména desky tak velky vliv na zménu amplitudy
jako v pfipad¢ vzorkli agardzy. Problém pii méfeni ovSem nastal vlivem nizké pfilnavosti,
hydrogel vypadaval z meéfici desky pii zvySovani napéti. Tento problém se nejprve fesil
zvySovanim drsnosti ploché 25 mm desky reometru AR-G2 pfilepenim brusného papiru
a nasledné¢ méfenim na zoubkované 25 mm desce reometru Anton Paar. Op¢t je zde patrné jako
u agarézovych hydrogelll, Ze pii méfeni na zoubkované desce doslo k poklesu obou modult,
jak viskézniho, tak elastického, tato skute¢nost byla nejspiSe zptisobena vlivem c¢asteéného
potrhani struktury zoubkovanou deskou.

Opakovatelnost mefeni pak opét byla dobra, moduly nabyvaly stejnych hodnot jak je vidét
na Obr. €. 25
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Obr. ¢. 24: Amplitudovy test PVA hydrogelu pri mérent na ploché a zoubkované desce
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Obr. ¢. 25: Opakovatelnost mereni vzorkit PVA hydrogeli pri méreni testu amplitudy na ploché desce

5.2.1.3 Hydrogely hyaluronanu sodného

Jak je vidét na Obr. €. 26, tak HMW hydrogel kyseliny hyaluronové mél vy$si modul pamétovy
a niz8i modul ztratovy v porovnani s LMW hydrogelem kyseliny hyaluronové. Tato skute¢nost
je zpusobena vyssi molekulovou hmotnosti HMW hydrogelu, ktery tak logicky ma vice vazeb
a interakci ve struktufe hydrogelu, a proto také vykazuje i delsi LVO. Hydrogely kyseliny
hyaluronové byly proméfovany pouze na zoubkované desce, v ptipadé ploché desky dochazelo
k prokluzovani, navic vzhledem k velké naro¢nosti na mnozstvi ptipravenych vzorkl a vysoké
ceny potiebnych surovin bylo rozhodnuto v méteni téchto vzorka nepokracovat.
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Obr. ¢. 26: Amplitudovy test porovadani vzorkit LMW a HMW hydrogehi kyseliny hyaluronove pri meéreni na
ploché desce

5.2.1.4 Algindtové hydrogely

V ptipadé métfeni na ploché desce mél delsi oblast LVO 0,4 M alginatovy hydrogel, kdy se
moduly protnuly pfi hodnoté pfiblizné€ 1,5 %, kdeZto u 1 M alginatového hydrogelu se moduly
protnuly uz pifi hodnoté amplitudy 0,5 %. Tato skutecnost byla nejspiSe zplisobena vlivem
koncentrace a tim padem 1 struktury u 1M alginatového hydrogelu, jehoz sit’ rychleji podlehla
zvysujici se amplitud¢ deformace a také vodou ktera vytekla z jeho struktury a zptsobila, ze
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ztratovy modul ptevysil modul pamétovy diive. Z Obr. €. 27 je vidét, ze koncentrovangjsi
vzorek alginatového hydrogelu vykazoval vys$si hodnoty modulti, a to az dvojnasobné. Nicméné
oproti ocekavani, kdy se dalo cekat, ze vzorek o vyssi koncentraci bude vykazovat delsi oblast
LVO vykazoval delsi oblast LVO 0,4 M alginatovy hydrogel coz nejspise zpisobilo velmi
rychlé nerovnomérné sitovani pii priprave 1 M alginatového hydrogelu.
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Obr. ¢. 27: Amplitudovy test porovndni vzorkii 0,4 M a 1 M hydrogelii algindtu pri mérent na ploché desce

Opakovatelnost méteni byla v obou piipadech u 0,4 M i 1 M alginatu vcelku dobrd, jak je vidét
na Obr. €. 28 a Obr. €. 29. Pii méfeni amplitudového testu alginatovych vzorki na zoubkované
geometrii nedoSlo k protnuti moduld, pouze k jejich vyraznému poklesu a pfibliZeni se, coz
bylo zptisobeno vyte¢enim vody a potrhanim struktury za udrzeni si charakteru pevné latky,
coz je vidét na Obr. €. 30.
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Obr. ¢. 28: Opakovatelnost mereni vzorkit 1 M algindtu pri merent testu amplitudy na ploché desce
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Obr. ¢. 29: Opakovatelnost mereni vzorkit 0,4 M algindtu pri mérent testu amplitudy na ploché desce

100000 QQQQQQQQQ.‘.

L
(] RS
10000 .‘ °
[
=
& 1000
& °
= 100 G' 0,4M zoubkovana
© G" 0,4M zoubkovana
10 © G' 1M zoubkovana
G" 1M zoubkovana
1
0,01 0,1 1 10 100 1000

Amplituda deformace [%]
Obr. ¢. 30: Amplitudovy test porovndni vzorkii 0,4 M a 1 M hydrogelii algindtu pri mérent na zoubkované desce

5.2.1.5 Shrnuti

Na zavér pak byly vytvoreny tabulky Tab. ¢. 1 a Tab. €. 2, v kterych jsou shrnuty a porovnany
vysledky vSech provedenych méfeni pii méfeni amplitudovych testli. Jak je vidét, nejdelSich
oblastni LVO pfi méfeni na zoubkované desce dosahovali vzorky PVA hydrogelu, nejmensi
oblasti LVO pak dosahoval alginatovy hydrogel. U vzorku alginatovych hydrogelti se bohuzel
nepodafilo zméfit body kiiZzeni pamétového a ztritového modulu, jelikoz doslo k velké
deformaci, vytékani vody ze struktury a moduly se tedy neprotnuly.

V piipadé méteni na ploché desce pak dosahoval nejvyssich hodnot LVO PVA hydrogel,

jak jiz bylo zminéno, dochazelo k prokluzovani vzorkli. Hydrogely kyseliny hyaluronové
v tomto pfipad¢ nebyly méfeny.
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Tab. ¢. 1: Vysledky méreni amplitudového testu na zoubkované geometrii

Zoubkovana geometrie
Hydrogel Sitovani rozsah LVO (%) | G'(Pa) | G"(Pa) | G'/G"
Hyaluronan sodny HMW iontové 5,11 1960 500 3,92
Hyaluronan sodny LMW iontové 5,11 1560 880 1,77
Alginat 0,4 M chemické 1,22 43000 | 9400 | 4,57
Alginat 1 M chemické 1,22 97000 | 21000 | 4,62
Agar6za 1 hm. % fyzikalni 1,96 2800 330 8,49
Agardza 2 hm. % fyzikalni 1,96 6300 800 7,88
PVA fyzikéalné-chemické 91,7 3400 1050 | 3,24
Tab. ¢. 2: Vysledky méreni amplitudového testu na ploché geometrii
Plocha geometrie
Hydrogel Sitovani rozsah LVO (%) | G'(Pa) | G''(Pa) | G'/G"
Hyaluronan sodny HMW iontové — — — —
Hyaluronan sodny LMW iontové — — — —
Alginat 0,4 M chemické 0,15 19000 | 4800 | 3,96
Alginat 1 M chemické 0,075 37000 | 13000 | 2,85
Agardza 1 hm. % fyzikdlni 0,47 3600 390 9,23
Agar6za 2 hm. % fyzikalni 1 16500 | 1550 | 10,65
PVA fyzikalné-chemické 47,1 7800 | 2900 | 2,69

Z tabulek je vidét, Ze pti méfeni na zoubkované desce dochdzelo k prodlouzeni LVO u vSech
métenych vzorkd, coz bylo nejspise zplisobeno tim, Ze bylo zabranéno prokluzovani pii méteni
na zoubkované desce, stejn¢ tak doslo k posuntim protnuti moduli G'=G", jak jiz bylo
komentovano diive.

5.2.2 Frekven¢ni test
5.2.2.1 Agarozové hydrogely

U agar6zovych hydrogeli doSlo v prvnim kroku, pfi amplitudé deformace 1 % k ristu
pamétového modulu ak mirnému poklesu ztratového modulu. Ve druhém kroku byla
amplituda deformace zvySena na 100 %, doSlo k velkému poklesu pamétového modulu
s naslednou tendenci k ristu se zvySujici se frekvenci, u ztratového modulu je tendence stejna
jako v prvnim kroku, kdy ztratovy modul v porovnéni s pamét'ovym poklesne jen nepatrné. Pfi
poslednim kroku byla amplituda deformace opét snizena na 1 % a pamétovy modul se opét
zvySoval, kdy ztratovy modul zlistaval takika konstantni s mirnymi vychylkami. Jediny rozdil
mezi vzorky byl v tom, Ze vys$i koncentrace agardzy (2 hm. %) si drZela vyssi hodnoty obou
modulti, coz bylo zptisobeno vy$$im poctem vazeb v hydrogelu, nicméné tendence ke ztraté
elasticity byly jinak stejné.

41



10000

>e
> e
>0
>e
>0e
>e
>0e
>0

1000
- i x 2 2 3 2 8 2 2 2 2 2 2 2 @
=)
ED 100 @ G' 1. interval
= G" 1. interval
O G' 2. interval
10 G" 2. interval
A G'3. interval
| A G" 3. interval
0,5 5 50
frekvence[rad/s]
Obr. ¢. 31: Frekvencni test 1 hm. % agarézového hydrogelu
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Obr. ¢. 32 Frekvencni test 2 hm. % agarézového hydrogelu

5.2.2.2 Alginatové hydrogely

V piipad¢ 0,4 M alginatového hydrogelu v prvnim kroku dochazi ke zvySovani obou modult
spolu s frekvenci oscilaci, v druhém kroku po pfidani amplitudy deformace 100 % jsou nejprve
oba moduly linearni, kdy pifi frekvenci 10 rad/s dojde k mirnému poklesu s naslednym
zvySenim okolo hodnoty 40 rad/s, s naslednym op€tovnym poklesem obou moduli.
V poslednim kroku dochézi opét k relaxaci po odebrani vys$si amplitudy deformace, nicméné
vzhledem ke struktuie gelu dojde pouze k velmi malé relaxaci v porovnani s ostatnimi vzorky,
piicemz ztratovy modul se vraci takika do pivodniho stavu tzn., Ze moduly se zna¢né priblizi,
kdy elasticka odezva je jen velmi mala.
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Obr. ¢. 33: Frekvencni test 0,4 M alginatového hydrogelu

Pfi méteni 1 M alginatového hydrogelu v druhém kroku oba moduly klesaji s naslednym
ristem od hodnoty 2 rad/s, nasleduje dalsi pokles, kdy dojde k ptektizeni moduld, kdy ztratovy
modul pfevysi pamétovy modul, poté opét maly vzrist hodnot s nédslednym poklesem do

kone¢né hodnoty.
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Obr. ¢. 34: Frekvencni test 1 M algindtového hydrogelu

Toto chovani mohlo byt zplisobeno anizotropnimi vlastnostmi pfipravenych hydrogelti nebo
uvoliiovanim vody ze struktury hydrogell, kdy mohlo nésledné dojit k prokluzu vzorku pfti

meéieni nebo ¢astecné deformaci struktury.

5.2.2.3 PV A hydrogely

U hydrogelid z PVA dochazi v prvnim kroku k ristu pamétového a klesani ztratového modulu,
pii zvysSeni smykového napéti na 100 % dochdzi k ustdleni hodnot ztratového modulu
a mirnému rastu pamétového modulu, po vraceni amplitudy deformace na 1 % se hydrogel
vraci do ptivodniho stavu (relaxuje), kdy je vidét na Obr. €. 35 velmi dobra schopnost relaxace.
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Obr. ¢. 35: Frekvencni test PVA hydrogelu

5.2.2.4 Hydrogely hyaluronanu sodného

U hydrogeld kyseliny hyaluronové dochazi v prvnim kroku k rGstu pamétového modulu
a k mirnému poklesu ztratového modulu u vysokomolekuldrni a k mirnému vzriistu a nasledné
poklesu u nizkomolekularni, v druhém kroku, kdy je smykové napéti 100 %, dojde k velkému
poklesu pamétového i ztratového modulu s naslednou klesajici tendenci obou modula pfti
zvySovani frekvence, kdy ztratovy modul pievySuje pamét'ovy (dochazi k teceni), v poslednim
kroku se v obou ptipadech hydrogely relaxuji takika do piivodniho stavu
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Obr. ¢. 36: Frekvencni test HMW hydrogelu kyseliny hyaluronové
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Obr. ¢. 37: Frekvencni test LMW hydrogelu kyseliny hyaluronové
5.2.2.5 Shrnuti
Na zavér pak byla vytvorena tabulka Tab. €. 1, v které jsou shrnuty a porovnany vysledky
vSech provedenych méfeni pfi méfeni frekvencnich testl. Jak je vidét, nejvétsi schopnost
relaxace pfi frekvencnich testech prokazal PVA hydrogel nasledovany hydrogely kyseliny
hyaluronové a agardzy, nejmensi schopnost relaxace jsme pak pozorovali u hydrogelil

alginatovych.
Tab. ¢. 3: Vysledky méreni frekvencnich testu
Hydrogel Sitovani G'1[Pa] |G'3[Pa] | G'3/G'1[%]
Hyaluronan sodny HMW iontové 6500 4600 71
Hyaluronan sodny LMW iontové 3050 2000 66
Alginat 0,4 M chemické 96000 28000 29
Alginat 1 M chemické 114000 34000 30
Agaréza 1 hm. % fyzikalni 6700 4500 66
Agardza 2 hm. % fyzikdlni 12700 8150 64
PVA fyzikalné-chemické 1850 1480 80

5.2.3 3ITT test
5.2.3.1 PV A hydrogely

U PVA hydrogelii byla nejvyssi schopnost relaxace v porovnani s ostatnimi gely. Gel uz od
pocatku vykazoval nizky pamétovy a ztratovy modul. Pfi méfeni v linearni viskoelastické
oblasti a nasledném namozeni amplitudou deformace 500 % moduly gelu skokovité poklesly,
coz se dalo pfedpokladat vzhledem k velké zméné€ amplitudy. Po ukonc¢eni naméhani gel zacal
pomalu relaxovat, kdy na konci testu hodnoty odpovidaly piiblizné 86 % ptivodnich hodnot.
Pamétovy modul pievySoval ztratovy, zcehoz plyne, Ze hydrogel vykazoval elastické
vlastnosti coz je vidét na Obr. €. 38.
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Obr. ¢. 38: 3-ITT test pri mereni PVA hydrogelu s amplitudou deformace vybranou z LVO

Nasledovné byl gel prométen také pii amplitudé priblizné odpovidajici rovnosti pamét'ového
a ztratového modulu, v tomto ptipad€ jiz dochazelo ke klesajici tendenci moduld, pokles jiz
nebyl skokovy. Z toho je patrné, Ze jiz pfi této amplitudé dochazelo k porusovani struktury
hydrogelu. Tato amplituda v prvnim kroku udrzovala oba moduly pfiblizné pfi stejnych
hodnotach, nicméné po namahani hodnotou amplitudy deformace 500 % a nésledném sniZeni
na puvodni hodnotu pfi rovnosti moduld, jiz ztratovy modul ptevySoval pamétovy asi 3 x, coz
znaci, ze hydrogel byl nendvratn¢ zdeformovan. Je tedy patrné, Ze prodlouzenim doby, kdy je
PVA hydrogel vystaven vys§im amplituddm deformace se sniZuje jeho schopnost zrelaxovat.
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Obr. ¢. 39: 3-ITT test pri méreni PVA hydrogelu s amplitudou deformace pri rovnosti modulii G' a G"
Stejné tak se hydrogel choval 1 pfi métfeni v nelinearni viskoelastické oblasti, tendence gelu
k deformaci byla stejnd, nicméné od samotného pocatku méteni ztratovy modul pievySoval
pamétovy, coz se dalo ocekéavat, vzhledem k velmi vysoké amplitudé deformace, kterad

zapticinila zvySeni ztratového modulu.
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Obr. ¢. 40: 3-ITT test pri mereni PVA hydrogelu s amplitudou deformace z nelinedrni viskoelastické oblasti

5.2.3.2 Alginatové hydrogely

U obou alginatovych hydrogelt byly oba moduly velmi vysoké, kdy pamé&tovy modul znacné
ptevySoval modul ztratovy (tuha struktura). Pamét'ovy modul ma stoupajici charakter a zaroven
vysokou hodnotu, coz dokazuje vysoky stupenl zesiténi hydrogelu. Alginatové hydrogely pfi
nizkych amplitudach deformace odolavaly deformaci velmi dobfe a pamétové moduly znacné
pfevySovaly moduly ztratové. OvSem pfi prodlouZeni doby, kdy byly hydrogely vystaveny
vy$sim amplituddm deformace, hydrogely podléhaly nevratné deformaci snadnéji, pii zatizeni
vytékalo velké mnozstvi vody, a proto znacné klesaly oba dva moduly a taktéz schopnost
relaxace hydrogelt.

Schopnost relaxace u téchto hydrogeli tedy byla nejmensi z nami pozorovanych. Relaxace
probihala o néco malo 1épe u 1 M alginatového hydrogelu, nejspise vzhledem k tomu, Ze vlivem
vy$§i koncentrace obsahuje vice vazeb, které mohou zrelaxovat, je tedy vice zesitovany. Pti
amplitudé deformace vybrané z LVO a néasledném namahani sice nasledné¢ pamétovy modul
opét prevysil ztratovy, nicméné zanedbatelng.
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Obr. ¢. 41: 3-ITT test pri méreni 0,4 M algindtového hydrogelu s amplitudou deformace vybranou z LVO

47



® G' 1. interval

100000  quumumemmemm—""" © G" 1. interval
¢ G' 2. interval
) :
G" 2. interval
10000 ® G' 3. interval
A G" 3. interval
1000 -
= W
= 0 "
g Madhaaa
«
&) 10
1
0 200 400 600 800 1000 1200
¢as [s]

Obr. ¢. 42: 3-ITT test pri méreni 1 M algindatového hydrogelu s amplitudou deformace vybranou z LVO

Mg¢ifenim pii amplitudé deformace pii rovnosti moduli G'=G" oba dva hydrogely
vykazovaly pokles obou moduli. Dochazelo k velkému uvoltiovani vody ze struktury
hydrogelu. Ztratovy modul pak ptevySoval pamétovy po celou dobu meéfeni. Doslo tedy

k nevratné deformaci.
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Obr. ¢. 43: 3-ITT test pri mereni 0,4 M alginatového hydrogelu s amplitudou deformace pri rovnosti modulit G' a
GV
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Obr. ¢. 44: 3-ITT test pri mereni 1 M alginatového hydrogelu s amplitudou deformace pri rovnosti modulii G'a G"

Pfi meéfeni v nelinedrni viskoealastické oblasti v pfipad¢ alginatovych hydrogeld uz
k velkym zméndm nedochazelo, jelikoZz jiz méfenim pii rovnosti modulli byla amplituda
deformace tak vysoka, Ze dochézelo k nevratné deformaci tak velké, Ze alginaty jiz skoro viibec
nerelaxovali. U obou hydrogeli pfi méfeni v nelinearni viskoelastické oblasti dochéazelo

k velkému uvolnéni vody ze struktury hydrogelu a vyznamnému poklesu obou modula.
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Obr. ¢. 45: 3-ITT test pri méreni 0,4 M algindtového hydrogelu s amplitudou deformace z nelinearni viskoelastické
oblasti
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Obr. ¢. 46: 3-ITT test pri mereni 1 M algindtového hydrogelu s amplitudou deformace z nelinedrni viskoelastické
oblasti

5.2.3.3 Agarozové hydrogely

U agar6zovych hydrogell hrala velkou roli koncentrace a tim 1 mnoZstvi vazeb propojujicich
sit’ hydrogelu. Pii vétsim namahéani dochazelo k vytékani vody, stejné jako u alginatu, nicméné
fyzikalng zesiténa agardza relaxovala daleko 1épe nezli alginat.

Oba moduly byly zna¢né vyssi u 2 hm. % agar6zového hydrogelu, coz znacilo vyssi zesiténi
vzorku, ktery nasledné i 1épe relaxoval, ptiblizné 2x 1épe v piipadé méteni v LVO ve srovnani
s 1 hm. % agar6zovym hydrogelem. Pfi méfeni s nizkou amplitudou deformace z LVO se
2 hm. % agarézovy hydrogel vratil pfiblizné na ctvrtinu své plvodni hodnoty, 1 hm. %
hydrogel ptiblizné na 12 %, s tim, ze pamétovy modul na konci testu ptevySoval ztratovy

(elastické vlastnosti).
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Obr. ¢. 47: 3-ITT test pri méreni 1 hm. % agarozového hydrogelu s amplitudou deformace vybranou z LVO
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Obr. ¢. 48: 3-ITT test pri méreni 2 hm. % agarozoveho hydrogelu s amplitudou deformace vybranou z LVO

Pti méfeni s amplitudou deformace G'=G" doslo u obou hydrogeli stejn¢ jako u PVA
hydrogelu, k nevratné deformaci a pievySeni pamétového modulu modulem ztratovym. Po
navraceni amplitudy deformace na hodnotu G'= G", hodnoty ztratového modulu jiz zistaly
vyss§i nez u pamét'ového modulu, doslo tedy k nevratné deformaci a hydrogel jiz nezrelaxoval.
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Obr. ¢. 49: 3-ITT test pri méreni 1 hm. % agarozového hydrogelu s amplitudou deformace pri rovnosti modulii G'
a GH
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Obr. ¢. 50: 3-ITT test pri méreni 2 hm. % agarozového hydrogelu s amplitudou deformace pri rovnosti modulii G'
aG"

Meéteni pii amplitudé deformace vybrané znelinedrni oblasti modulii ukéazala, ze pfi
prodlouzené dobé, kdy je gel vystavovan vétsi amplitudé deformace dojde ke snizeni hodnot
obou modull, coz jen prohloubi nevratnou deformaci struktury. U 1 hm. % agar6zového
hydrogelu pak ztratovy modul v poslednim intervalu pfevySoval modul pamétovy 3 X,
u 2 hm. % agarézového hydrogelu pak byly oba dva moduly o néco vyssi a ztratovy modul
prevySoval pamétovy také ptiblizné 3 x.
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Obr. ¢. 51: 3-ITT test pri mereni 1 hm. % agarozoveho hydrogelu s amplitudou deformace z nelinedrni
viskoelastické oblasti
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Obr. ¢. 52: 3-ITT test pri méreni 2 hm. % agarozového hydrogelu s amplitudou deformace z nelinedrni
viskoelastické oblasti

5.2.3.4 Shrnuti

Pro urceni relaxace byly vybrany hodnoty priméru bodl pamétového modulu G' z konce
prvniho useku méfeni pti vicero opakovanich. Tento modul byl vybran pravé proto ze urcuje
schopnost hydrogelu vratit se do piivodniho stavu. Nasledné byly tyto hodnoty porovnany
s ptibliznou hodnotou bodl pamétového modulu G' na konci tietiho tseku méfent.

Tab. ¢. 4: Vysledky méreni 3-1TT testu

LVO Bod kFiZeni za LVO

G'1 G'3 G'3/G'1| G'1 G'3 |G'3/G'1| G'1 G'3 |G'3/G1
(Pa) (Pa) (%) (Pa) | (Pa) (%) (Pa) (Pa) (%)
Alginat 0,4 M 31000 400 1,3 220 50 22,7 100 30 30,0
Alginat 1 M 97000 | 1600 1,7 190 45 23,7 160 75 46,9
Agardza 1 hm. % [ 8500 1050 12,4 340 50 14,7 105 23 21,9
Agardza 2 hm. % | 19800 | 4800 24,2 980 200 20,2 175 50 28,6
PVA 1780 1530 86,0 220 100 45,5 90 20 22,2

Jak je vidét na tabulce, pfi méfeni v linearni viskoelastické oblasti mél nejvétsi schopnost
relaxace PVA hydrogel, ktery diky svému chemickému sitovani nejlépe odolaval deformaci.
V piipadé méteni v linearni viskoelastické oblasti hydrogel zrelaxoval na 86 % plvodniho
stavu. Nasledovaly jej agar6zové hydrogely, kdy koncentrovanéjsi vzorek (2 hm. %) zrelaxoval
a odolaval deformaci ptiblizné 2x Iépe nezli vzorek méné koncentrovany. Nejmensi schopnost
relaxace v tomto pfipad¢ prokéazaly gely alginatové, které zrelaxovaly pouze na 1,3 % u 0,4 M,
potazmo 1,7 % u 1 M alginatového hydrogelu.

Pfi méfeni s amplitudou deformace vybranou v bod¢ kiizeni ztratového a pamétového
modulu G'=G" doslo jiz u vSech gell k nevratné deformaci, kdy ztratovy modul pfevysil
modul pamétovy. Nejvice zrelaxoval PVA hydrogel, ktery zrelaxoval na 45,5 % ptivodniho
stavu elastického modulu. Nasledovaly jej alginatové gely, které v tomto piipad¢ vykazovaly
hodnoty relaxace 22,7 % respektive 23,7 %, nicméné vzhledem k méfeni hodnot v oblasti
LVO, a tomu, Ze alginatové gely mély ptiivodn€ velmi vysoké hodnoty obou modulii, miize byt
tato informace zavad¢jici. Nejmensi schopnost relaxace v tomto ptipadé prokézaly agar6zové
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hydrogely. Piekvapivé vtomto piipadé bylo, Ze procentudlni hodnota relaxace
koncentrovanéjSiho vzorku klesla ve srovnani s méfenim v LVO, ale u méné koncentrovaného
vetsi mnozstvi vazeb u koncentrovanéjSiho vzorku jiz nevratilo do piivodniho stavu a také
uvolnénim vody ze struktury agar6zového hydrogelu.

V nelinearni viskoelastické oblasti, kdy hydrogely musely odolavat nejvys$im hodnotam
amplitud po nejdelsi dobu dominoval 1 M alginatovy hydrogel. Nicmén¢ tuto informaci
musime brat s rezervou, vzhledem k tomu, ze vysledky mohly byt caste¢né zkresleny vlivem
velké amplitudy deformace a del§iho Casu po ktery byly vzorky témto vys§im amplituddm
deformace vystaveny. Zaroven jak jiz bylo uvedeno, alginatové hydrogely prokazovaly na
zacatku, pfi méfeni s hodnotou amplitudy vybranou z LVO vysoké hodnoty viskoelastickych
modulli, které se zvySenim amplitudy razantné poklesly. Pfi namahéni vytékalo z jejich
struktury velké mnozstvi vody a na méficim senzoru zlstavala pouze pevna slozka hydrogelu.
Proto by se jako vypovidajici mély uvazovat méteni s amplitudami deformace v bod¢ kiiZzeni
modulll a v linedrni viskoelastické oblasti.

Celkové mlzeme fict, Ze se zvySujicimi se hodnotami amplitud deformace dochézelo
k destrukci struktury hydrogell rychleji a hydrogely jiz nebyly schopné relaxovat jako pfi
nizSich amplitudach deformace. V piipad¢ alginatovych a agarézovych hydrogela byla vidét
vzestupna tendence, nicméné vzhledem k jejich vysokym hodnotdm viskoelastickych modult
pii méfeni v LVO musime tyto vysledky brat s rezervou, protoze se zvySujici se amplitudou
deformace dochazi k vétsi destrukei vzorkd, a tim padem i k zhorSeni schopnosti relaxace
vzorkl, ne naopak. Nejlépe 1ze vidét tendenci ke schopnosti relaxace u PVA hydrogelu, kde se
zvySujici se amplitudou deformace dochazelo k postupnému poklesu schopnosti vzorki
relaxovat.
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6 ZAVER

Hlavnim cilem této bakalaiské prace bylo zméfit relaxacni vlastnosti rtiznych typi
hydrogelovych systémi s odliSnym zptisobem sitovani, pii riznych reologickych méienich.
Byly navrzeny, a proméfeny reologické testy na reometru, které byly zaméfeny pravé na
relaxaci a odezvu hydrogelll na rizné typy naméahani. Pro méfeni téchto metod byly vybrany
4 modelové systémy, fyzikalné sitovany hydrogel vodného roztoku agardzy, hydrogel
vytvoreny z hyaluronanu sodného sitovany iontoveé pomoci Septonexu, alginat sodny, sitovany
pomoci CaCl; fyzikélné-chemicky a polyvinylalkoholovy hydrogel, ktery byl sitovany pomoci
sitovaciho Cinidla dekahydratu tetraboritanu sodného jako chemicky sitovany hydrogel.

Na zékladé amplitudovych testil byly ziskany grafy zévislosti pamétového a ztratového
modulu na amplitudé¢ deformace. Dale byly ztéchto grafti stanoveny hodnoty amplitud
deformace pro body vybrané z LVO, a také body kiiZzeni G' = G" u studovanych hydrogeld.
Tyto hodnoty pak byly pouzity pfi testech frekvencnich a ¢asovych. Nasledné byly diskutovany
rozdily mezi jednotlivymi hydrogely tykajici se jejich viskoelastickych vlastnosti a odezvy na
amplitudu deformace. Zjistili jsme, Ze nejdelsi linedrni viskoelastickou oblast maji chemicky
sitované PVA hydrogely, naopak nejmensi rozsah byl pozorovan u fyzikalné-chemicky
sitovanych hydrogelt alginatovych. Vliv na délku méla také koncentrace, kdy se LVO se
zvySujici se koncentraci u agar6zovych hydrogelii prodlouZila, naopak u algindtovych gelt byla
LVO vétsi u hydrogelu s mensi koncentraci.

Dale byly hydrogely prométeny pii frekvencnim testu. Méfeni probihalo ve tfech
intervalech, kdy byly ziskany grafy zavislosti ztrdtového a pamétového modulu na frekvenci
oscilaci. Byly pozorovany zmény v chovani hydrogelt pfi zvySovani frekvence a amplitudy
deformace, ktera byla v prvnim kroku 1 %, ve druhém kroku 100 % a v poslednim kroku opét
1% a zméné frekvence oscilaci. Z grafi bylo zjiSténo, Ze nejlépe probihd relaxace do
puvodniho stavu u PVA hydrogelt, dale pak u hydrogelt kyseliny hyaluronové, agardézovych
hydrogeld a nejmensi relaxace probéhla v tomto ptipadé¢ u hydrogeld alginatovych. Z téchto
poznatkll tedy plyne, Ze chemické sitovani PVA hydrogeli nejlépe odolava amplitudé
deformace, naopak fyzikalné-chemicky sitované alginatové hydrogely relaxuji jen velmi malo.

V posledni casti méteni probéhl 3 ITT test, kde jsme ve tfech krocich méfili Casovou
zavislost obou viskoelastickych moduld, pfi riznych amplituddch deformace. Pfi méfeni
tixotropnich vlastnosti hydrogelti se ukazalo, Ze 1 pfes nizké pamétové 1 ztratové moduly
nejlepsi relaxacni vlastnosti v porovnani s ostatnimi hydrogely prokazuje chemicky sitovany
PVA hydrogel. Nejmensi schopnost relaxace naopak po celou dobu méfeni prokazoval
alginatovy hydrogel, u kterého dochazelo pti namahani k vytékani vody ze struktury hydrogelu
a k nevratné deformaci jiZ pti nizkych amplitudach deformace. Opakovatelnost méfeni téchto
testl pak nebyla vitbec snadnd, vzhledem k nehomogenni struktute hydrogelti.

Motivaci pro studium relaxacnich vlastnosti hydrogeli je nasledné vyuziti ziskanych
poznatkil pro vyuZiti v biomedicinskych aplikacich. Byly provedeny reologické testy, diky
kterym jsme urcili viskoelastické a relaxacni vlastnosti, které byly témito testy prokazany
a porovnany. Ziskané poznatky pak mohou posunout vyzkum relaxacnich vlastnosti hydrogelt
k vyuziti v praxi. Vhodnou volbou koncentrace a vybérem hydrogelu by pak mohlo byt mozné
modelovat potfebné vlastnosti hydrogeld. VSechny studované hydrogely maji obrovsky
potencial uplatnit se v biomedicinskych aplikacich, ktery stoji za to dale zkoumat.
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8 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK A SYMBOLU

8.1 Pouzité zkratky

PVA
LVO
DMTA
3D
3-ITT
HAp
BSA
PEG
LMW
HMW
Rpm

8.2  Pouzité symboly

poly(vinylalkohol)

linearni viskoelasticka oblast
dynamicka mechanicka tepelna analyza
trojdimenzionalni

tiiintevalovy tixotropni test
hydroxyapatit

hovézi sérovy albumin
poly(ethylenglykol)

light molecular weight

high molecular weight

otacky za minutu (rounds per minute)

komplexni viskozita
pamét'ovy modul

ztratovy modul

smykové napéti

vzajemna rychlost pohybu smykovych rovin
vzdalenost smykovych rovin
smykova rychlost
dynamicka viskozita

sila

plocha

relativni smykova deformace
mez toku

ztratovy uhel

polomér

uhel kuzele

délka

prumér

radidlni frekvence

smykovéa deformace

prahové smykové napéti
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