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Okreslenie procesu wigzania/uwalniania ligandow
makroczasteczkowych do /z biokompatybilnych wielowarstw
tworzonych przez pochodne chitozanu

Chitozan, jest polisacharydem o udowodnionym dziatlaniu
antybakteryjnym i przeciwbélowym, stosowanym w leczeniu
otytosci, choroby Crohna, w problemach ze snem, do obnizenia
poziomu cholesterolu. Chitozan jest rozpuszczalny jedynie w
roztworach o niskim pH, gtownie w kwasach organicznych. Problem
z rozpuszczalno$cig mozna rozwigza¢ stosujac jego pochodne, w
ktérych do tancucha makrojonu dotaczane sa dodanie lub ujemnie
natadowane grupy nadajgca polisacharydowi trwaty oraz niezalezny
od pH roztworu tadunek. Gloéwne cele proponowanej pracy
doktorskiej sa nast¢pujace: 1) opracowanie efektywnej metody
wytwarzania  stabilnych  biomateriatdbw, utworzonych przez
sekwencyjng  adsorpcje  przeciwnie  natladowanych  warstw
zmodyfikowanego chitozanu, 2) okreslenie wpltywu stopnia
podstawienia grup w chitozanie na proces tworzenia i stabilnos¢
multiwarstw, 3) opis procesu wigzania ligandow
makroczasteczkowych (m.in. cholesterolu, lekow przeciwzapalnych)
do wiclowarstw oraz okreslenie stabilnosci otrzymanego koacerwatu
pod wplywem zmian $rodowiska. Realizacja zaplanowanych celéw
badawczych umozliwi opracowanie nowych, biokompatybilnych
materiatow oraz skutecznej metody wcelowanej umozliwiajgce;
kontrolowane dostarczanie i uwalniania lekow oraz przyczyni si¢ do
opracowania skutecznej terapii, majacej ochronne dziatanie na uktad
krwionosny. Zastosowanie szerokiego spektrum technik badawczych:
statyczne i dynamiczne  rozpraszanie  $wiatla, = pomiary
wiskozymetryczne, elektroforeza z dopplerowska anemometrig




laserowg, pomiary potencjatu przeptywu oraz grawimetria umozliwia
doglebng charakterystyke fizykochemiczng makrojonéw w objetosci i
na powierzchni. Woyjasnienia procesu tworzenia nowych,
biokompatybilnych wielowarstw oraz okreslenie ich stabilnosci
pozwoli na efektywna optymalizacje procesu wigzania ligandow do
biomateriatow. Uzyskana w ten sposob wiedza moze znalez¢
zastosowanie w zdefiniowaniu istotnych parametrow
fizykochemicznych, umozliwiajacych skuteczng adsorpcje, a przez
kontrolowang zmiang¢ $rodowiska biomateriatow- efektywne i
kontrolowane wigzanie/ uwalnianie ligandéw makroczasteczkowych.
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Determination of binding /releasing process of macromolecular
ligands to/ from biocompatible multilayers formed by chitosan
derivatives

Chitosan is a polysaccharide with proven antibacterial and analgesic
properties. It is used in the obesity treatment, Crohn's disease, sleep
problems, decreasing cholesterol level. Chitosan is only soluble in
low pH solutions, mainly inorganic acids. The problem with
solubility can be solved by chitosan derivatives, where positively or
negatively charged groups, attached to the chain, deliver a stable and
pH-independent charge.

The main objectives of the dissertation are as follows: 1) to develop
an effective method of producing stable biomaterials, formed by
sequential adsorption of oppositely charged layers of modified
chitosan, 2) to determine the effect of the substitution degree of
groups on the formation and stability of multilayers, 3) to describe
the macromolecular ligand, cholesterol, anti-inflammatory drugs,
binding to multilayers and evaluate the stability the obtained
coacervates as a function of the surrounding environment.

The implementation of these aims enables developing of the new




method of biocompatible material formation and enabling the
controlled delivery and release of drugs. An effective therapy, having
a protective effect on the circulatory system, is developed.

Light scattering, viscosity measurements, electrophoresis, streaming
potential measurements and gravimetric method are applied.
Explaining the forming process of the new, biocompatible multilayers
and determining their stability allows effective optimization of the
ligand binding to biomaterials. The knowledge obtained in this way is
used to define important physicochemical parameters enabling
effective adsorption, controlled binding/ release of ligands.
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