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W omawianej pracy zaprojektowano, zsyntezowano i scharakteryzowano nowe biofunkcyjne
metakrylowe polimery liniowe oraz szczepione, ktére w postaci nosnikdw micelarnych badz
koniugatow moga by¢ potencjalnie uzyteczne w zastosowaniach biomedycznych, gléwnie
kosmetologicznych. Kluczowe w proponowanych badaniach byto wprowadzenie do otrzymywanych
uktadow biofunkcyjnosci, co osiagnigto poprzez zastosowanie nowych ,,bio”inicjatoréw kontrolowanej
polimeryzacji rodnikowej z przeniesieniem atomu (ATRP). W tym celu zsyntezowano bromoestrowe
pochodne retinolu lub 4-n-butylrezorcynolu, ktore charakteryzowaty si¢ bardzo dobra efektywnoscia
inicjowania reakcji polimeryzacji stanowigc alternatyw¢ dla standardowych inicjatorow ATRP,
a ponadto umozliwiaty wprowadzenie jednostki biologicznie aktywnej do polimeru juz na etapie jego
syntezy. W efekcie reakcji ATRP otrzymano dobrze zdefiniowane kopolimery liniowe i szczepione
wykorzystujac monomery tj. metakrylan metylu (MMA), metakrylan eteru monometylowego glikolu
polietylenowego (MPEGMA), metakrylan 2-hydroksyetylu (HEMA), a takze alkinowg pochodna
HEMA (AIHEMA).

Kopolimery z jednostkami AIHEMA poddano reakcji ,,click” z polimerami (grafting onto),
tj. glikol polietylenowy (PEG), poli(e-kaprolakton) (PCL) lub polidimetylosiloksan (PDMS) otrzymujac
kopolimery szczepione lub heteroszczepione, a takze z wybranymi zwigzkami bioaktywnymi,
co doprowadzito do otrzymania koniugatow. Istotng w tym przypadku kwestig byta mozliwos$¢ nadania
koncowemu  kopolimerowi  okreSlonych  wiasciwosci  tj.  hydrofilowosé,  wlasciwosci
przeciwstarzeniowe i powlokotworcze, wynikajacych z rodzaju szczepionego tancucha. Kluczowymi
parametrami wplywajacymi na efektywnos$¢ przeprowadzanych reakcji ,.click” byly w zaleznosci
od rodzaju szczepionego tancucha topologia i hydrofilowos¢ kopolimeru, a takze udziat
i rozmieszczenie jednostek alkinowych w kopolimerze.

Amfifilowo$¢ kopolimerow liniowych i szczepionych, w tym heteroszczepionych, otrzymanych
w wyniku reakcji ,.click” umozliwiata ich samoorganizacj¢ prowadzaca do struktur micelarnych
i enkapsulacje wybranych substancji aktywnych o wlasciwosciach przeciwzmarszczkowych,
antyoksydacyjnych i redukujacych przebarwienia. Na wielkos¢ miceli tworzonych przez kopolimery
wptywata przede wszystkim ich topologia i stopien szczepienia, ale réwniez rodzaj i charakter
chemiczny enkapsulowanej substancji. Z kolei efektywno$¢ procesu enkapsulacji warunkowana byla
glownie przez rownowage hydrofilowo-hydrofobowa kopolimeru, rozmieszczenie w nim jednostek
hydrofilowych, zdolno$¢ enkapsulowanej substancji do rozpuszczania w wodzie, a w przypadku
kopolimeréw z PCL rowniez dtugo$é szczepionego tancucha. Proces uwalniania substancji aktywnych
z miceli wykazal, ze znaczna czg$¢ zwigzku uwalniana jest zazwyczaj w pierwszej godzinie
eksperymentu, a na ilo§¢ uwalnianej substancji aktywnej, jak roéwniez szybkos$¢ uwalniania ma wptyw
pH buforu (Srodowisko), topologia i hydrofilowo$¢ kopolimeru tworzacego micele, ale kluczowa jest
tez kwasowo$¢ samej substancji aktywnej. Odrgbng grupe nos$nikdéw polimerowych stanowily
otrzymane koniugaty z kwasem ferulowym lub kwasem liponowym, ktorych kinetyka procesu
uwalniania nieco réznita si¢ od uktadow micelarnych. Duzy udziat frakeji hydrofobowej w koniugacie
wigzal si¢ z duzym wyrzutem uwolnionej substancji zaraz po rozpoczeciu procesu uwalniania
w przypadku uktadéow z kwasem liponowym, natomiast kwas ferulowy charakteryzowat si¢ czasem
uwalniania wydtuzonym od 2 do 4 godzin.

Badania biologiczne, w tym testy przenikalno$ci przez membrane imitujaca sztuczng skore,
wskazaly wstepnie na mozliwo$¢ bezpiecznego uzycia otrzymanych ukladow w preparatach
podawanych na skore. Zardwno test cytotoksycznosci, jak i testy okreslajace cykl komorkowy, rodzaj
wystepujacej Smierci komorek oraz badania starzeniowe nie wykazaty negatywnego wpltywu roztworow
no$nikow o réznych stezeniach na komorki skory.

Przeprowadzone badania potwierdzity, ze otrzymane kopolimery moga znalez¢ zastosowanie
jako efektywne no$niki substancji kosmetycznych w produktach dostarczajacych je transdermalnie
i charakteryzujacych si¢ krotkim czasem stosowania tj. maski, ptatki pod oczy.



