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Biorazgradljivi celulozni hidrogeli – 
materiali prihodnosti
Biodegradable hydrogels – materials of the future

IZVLEČEK 
Hidrogeli spadajo v skupino tridimenzionalnih polimernih materialov, ki lahko absorbirajo in sproščajo velike količine vode na 
reverzibilen način kot odziv na okoljske dražljaje. Imajo širok potencial uporabe v prehrani, biomaterialih, kmetijstvu itd. Glede na 
njihov izvor jih delimo na hidrogele narejene iz naravnih polimerov in na hidrogele, pripravljene iz sintetičnih polimerov. Med 
najpomembnejšimi naravnimi hidrogeli, ki se danes precej pogosto uporabljajo, so hidrogeli na osnovi celuloze, ki jih sintetiziramo 
bodisi iz čiste celuloze, celuloznih kompozitov oziroma celuloznih hibridnih hidrogelov. Med najpogosteje uporabljenimi derivati 
celuloze za sintezo takih hidrogelov so karboksimetil celuloza, hidroksietil celuloza ali hidroksipropil celuloza. Po navadi so zamreženi 
z dikarboksilnimi kislinami (npr. citronsko kislino). Sinteza hidrogelov iz nativne celuloze je veliko bolj zahtevna predvsem zaradi slabe 
topnosti celuloznih vlaken v običajnih topilih. Večina uporabljenih karboksilnih kislin je biorazgradljiva.  
 
Ključne besede: hidrogeli, delitev hidrogelov, reakcija zamreževanja, naravni hidrogeli, celulozni hidrogeli 

 
ABSTRACT 
Hydrogels are three-dimensional macromolecular networks that are able to absorb and release large amounts of water in a 
reversible manner in response to certain environmental stimuli. Hydrogels can be divided into those made from natural polymers 
and those made from synthetic polymers, depending on their origin. Among the most important natural hydrogels are cellulose-
based hydrogels. These include pure cellulose, cellulose composites and cellulose-hybrid hydrogels. Hydrogels have a wide range of 
potential applications in food, biomaterials, agriculture, etc. Nowadays, hydrogels based on cellulose derivatives are quite widely 
used. Carboxymethyl cellulose, hydroxyethyl cellulose or hydroxypropyl cellulose are among the most commonly used cellulose 
derivatives for the synthesis of such hydrogels. They are usually cross-linked with dicarboxylic acids (e.g. citric acid). Most of the 
carboxylic acids used are compatible with the natural environment. On the other hand, both physical and chemical hydrogels are 
known as? hydrogels made from native cellulose. The formation of hydrogels based on native cellulose is much more challenging, 
mainly due to the poor solubility of cellulose fibres in conventional solvents.  
 
Keywords: hydrogels, hydrogel classification, crosslinked networks, natural hydrogels, cellulose-based hydrogels 

Jan HOČEVAR1, Romana CERC KOROŠEC1, Jernej ISKRA*,1, 2

Uvod 1
Definicija hidrogelov 1.1

Razvoj znanosti prinaša tudi pojav in uporabo novih materialov z namenom 
izboljšanja načina življenja. Z željo po naprednejšem zdravljenju bolezni, 
izboljšanju tekstilnih materialov in modernejši obliki kmetijstva so ra-
ziskovalci začeli razvijati pametne materiale, ki omogočajo vrsto apli-
kacij. Mednje lahko uvrstimo tudi hidrogele. Ti so zavidanja vreden 
pomen dosegli prav zaradi svoje raznovrstne uporabnosti šele v zadnjih 
petdesetih letih (Slika 1).  

1 Fakulteta za kemijo in kemijsko tehnologijo, Univerza v Ljubljani, jernej.iskra@fkkt.uni-lj.si; 
2 RGA raziskovalna genetika in agronomija, d.o.o. 

Slika 1: Letno število člankov, ki omenjajo celulozne 
hidrogele [1].  / Figure 1: Number of articles that 
mention cellulose hydrogels per year [1].

Hidrogeli spadajo v skupino polimernih materialov z zamreženimi 
polimernimi verigami. Hidrofilne funkcionalne skupine in primerno ve-
liki prostori med verigami omogočajo vezavo večjih množin vode. 
Kapaciteta vode, ki je vključena v hidrogelsko strukturo, mora biti naj-
manj 10 % glede na celotno težo oziroma volumen hidrogela [2]. V 
nekaterih primerih je količina vode lahko celo 1000-kratnik teže tri-
dimenzionalne polimerne strukture brez vezane vode. Hidrogeli 
ob stiku z vodo nabreknejo, ne da bi se v njej raztapljali (Slika 2). 
Nabrekanje hidrogela je precej odvisno od intermolekularnih interak-
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Slika 2: Zamreževanje polimernih materialov in 
absorpcija vode (prirejeno po [3]). / Figure 2: 
Polymer cross-linking and water absorption 
(adopted from [3]).

Slika 3: Primeri uporabe hidrogelov ([10], [11], [12], 
[13], [14], [15], [16]) / Figure 3: Examples of 
hydrogel use ([10], [11], [12], [13], [14], [15], [16]) 

cij polimera in vode ter elastične sile polimernih verig, ki nabre-
kanju nasprotujejo. Pri hidrataciji polimernega materiala se voda naj-
prej veže na polimer, saj so interakcije med molekulami vode in 
hidrofilnimi predeli polimera precej močne. Hidrofilnost hidrogela 
dodatno poveča prisotnost hidrofilnih funkcionalnih skupin, denimo -
NH2, -COOH, -OH, -CONH2, -CONH in -SO3H, ki se jih uvede v struk-
turo zamreževalcev ali z dodatno funkcionalizacijo [2].  

 
Uporaba hidrogelov 1.2

Hidrogeli se uporabljajo na različnih področjih (farmacija, agrono-
mija, materiali …). Zanimivi so pametni hidrogeli, ki se uporabljajo 
predvsem na področju farmacevtske industrije in v biomedicinske na-
mene [4] (Slika 3). Zaradi večje količine vključene vode imajo hidrogeli 
veliko stopnjo fleksibilnosti, ki omogoči združljivost z naravnimi tkivi 
ter odpre možnost vgradnje zdravil in hranil [5]. Vezava snovi v hidro-
gelsko strukturo sicer ni najenostavnejša, ima pa velik potencial zaradi 
možnega transporta hidrogela do tarčnega mesta v telesu in tarčnega 
sproščanja ali doziranja [65]. Proces je možen ravno zaradi velike ob-
čutljivosti hidrogelov na spremembo različnih kemijskih, biokemijskih 
oziroma fizikalnih parametrov, denimo pH-vrednosti, temperature, 
tlaka in koncentracije določenega metabolita. Prav zato jih velikokrat 
imenujemo tudi hidrogeli, ki so občutljivi na okolico. Pogosto se hidro-
gele uporablja tudi kot biosenzorje, kot na primer za glukozo, antigene 
in različne encime [7]. Še več, hidrogeli se pogosto uporabljajo pri 
3D-tisku v biomedicinske namene. Hidrogeli na osnovi naravnih ma-
terialov delujejo kot prenosni in biokompatibilni senzorji napetosti za 
zaznavanje gibanja človeškega telesa [8]. Na biomedicinskem področju 
so hidrogeli uporabni tudi pri oskrbi ran, odlično nadomeščajo manj-
kajoče tkivo, vpijejo gnoj, bakterije in toksične sestavine iz rane [9] 
(Slika 3). 

Poleg omenjenega vzdržujejo hidrogeli stalno vlažnost v okolici rane 
in s tem spodbujajo rast celic [17]. Omogočajo tudi dobro zaščito pred 
sekundarno okužbo, manj pogosto in neboleče povezovanje oblog 
brez poškodb novega tkiva ter pospešijo in izboljšajo celjenje kroničnih 
ran. Zelo zanimiva je uporaba hidrogelov pri proizvodnji mehkih kon-
taktnih leč, ki se popolnoma prilagodijo očesnemu zrklu in omogočajo 
dostop kisika do roženice [18]. V zgodnjih osemdesetih letih minulega 
stoletja se je uporaba hidrogelov razširila tudi na področje kmetijstva, 
saj z njimi povečamo količino vode v zemlji. Po drugi strani pa se tako 
zmanjša potreba po pogostem zalivanju rastlin in s tem zmanjšuje ero-
zija zemlje. Poleg navedenega se izkaže, da lahko hidrogeli predstav-
ljajo bariero za insekticide, fungicide in herbicide [19], [20]. Zanimiva 
je uporaba hidrogelov v tekstilni industriji, kjer se razvija posebna vrsta 
tekstila za izdelavo oblačil, ki bi se prilagajala temperaturi človeškega 
telesa prek uravnavanja vlage [21]. Poleg vsega opisanega je uporaba 
hidrogelov precej pogosta v biotehnologiji, bioseparaciji, proizvodnji 
olja in kozmetični industriji [22]. Po drugi strani je uporabnost hidro-
gelov nekoliko omejena predvsem zaradi njihove visoke cene in majh-
ne mehanske trdnosti [23]. 

 
Vrste in lastnosti hidrogelov 1.3

Strukturo hidrogela in njegove lastnosti (stopnjo hidratacije, me-
hanske lastnosti, permeabilnost in biokompatibilnost) določata struk-
tura izbranega polimera in premreževalca kot tudi način polimerizacije 
(Slika 4). 

Glede na urejenost gradnikov v hidrogelu poznamo amorfne, kjer 
pri razporeditvi teh ni reda dolgega dosega, kristalinične in semikrista-
linične hidrogele. Glede na vrsto premreženja pa jih delimo na fizikalne 
in kemijske, ki se razlikujejo v načinu povezovanja posameznih poli-
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mernih verig. Hidrogele lahko pripravimo v različnih oblikah, kar je od-
visno od namena uporabe. Tako poznamo hidrogele v obliki matriksa, 
filma oziroma mikrosfere, obliko hidrogela pa lahko nadzorujemo prek 
načina polimerizacije. Glede na naboj verige hidrogele delimo na 
neionske, ionske in amfoterne polielektrolite (vsebujejo tako kisle kot 
tudi bazične skupine) oziroma ione dvojčke.  

Kot je razvidno s Slike 4, lahko za sintezo hidrogelov uporabimo 
tako naravne kot sintetične polimerne materiale; poleg teh pa pozna-
mo tudi tako imenovane hibridne hidrogele, kjer gre za kombinacijo 
uporabe tako naravnih kot sintetičnih polimerov [23].  

Trenutno so najpogosteje uporabljani poliakrilatni hidrogeli; danes 
pa se zaradi prehoda v krožno gospodarstvo daje več poudarka na hi-
drogelih na osnovi naravnih polimerov.  

 
Hidrogeli na osnovi naravnih molekul 1.4

Hidrogeli na osnovi naravnih molekul bazirajo predvsem na biopo-
limerih, ki izvirajo iz naravnih virov (rastline, živali, mikroorganizmi) 
[24]. Bistvo naravnih hidrogelov je v njihovi biokompatibilnosti in fizi-
kalno-kemijskih lastnostih ter obnašanju teh v specifičnih fizioloških 
pogojih. Njihovo uporabnost omejuje bojazen, da bi prišlo do prenosa 
nalezljive bolezni iz polimernega materiala naravnega izvora [25]. Za 
tovrstne hidrogele sta značilni nižja stabilnost in slabša mehanska od-
pornost, kar omejuje uporabo teh na biomedicinskem področju. 
Naravne hidrogele razdelimo v tri ključne skupine – proteinske, poli-
saharidne in hidrogele, ki izvirajo iz zunajceličnega matriksa (Slika 5). 
Zaradi biokompatibilnosti se naravni hidrogeli uporabljajo v kmetijstvu 
[26], prehranski industriji [27] in medicini [28]. Tovrstni hidrogeli so na-
mreč primerni za številne biomedicinske aplikacije, še posebej zato, 
ker naravni polimeri velikokrat sodelujejo pri različnih celičnih funkci-
jah, lastnosti in struktura naravnih hidrogelov pa so precej podobne 
mehkemu tkivu. Manipulacija z naravnimi polimeri je precej zahteven 
proces, kar je ena izmed ključnih slabosti naravnih hidrogelov. Njihov 

potencial pa je velik, saj se npr. naravni hidrogeli na osnovi beljakovin 
naravnega tkiva lahko uporabijo za pripravo ustreznih matrik za celično 
dostavo na področju tkivnega inženirstva in regenerativne medicine 
[29]. 

 
Celulozni hidrogeli 1.5

Ena izmed pomembnejših skupin naravnih materialov za tvorbo hi-
drogelov so polisaharidi, kamor uvrščamo glikozaminoglikane (npr. hia-
luronsko kislino), alginat, hitozan in celulozo oziroma njene derivate 
(Slika 6).  

Celuloza je linearna makromolekula, v kateri so monosaharidne 
glukozne enote povezane z �-1-4 glikozidno vezjo. Hidrogeli na osnovi 
celuloze imajo dokaj visoko stopnjo absorpcije vode, visoko mehansko 
moč, dobro odpornost na soli, odlično biološko razgradljivost in bio-
kompatibilnost [30]. Kljub temu da so celulozni hidrogeli naravni in v 
osnovi do okolja prijazni, se pogosto srečujemo s težavo odstranjevanja 
presežne količine polifunkcionalnega zamreževalnega reagenta iz 
strukture hidrogela. Ti so namreč pogosto precej toksični in v primeru 
dolgotrajnejših sintez hidrogelov ostajajo prisotni v manjših količinah 
v končnem materialu [31].  

Celulozni hidrogeli so večinoma sintetizirani iz celuloznih derivatov 
(karboksimetil celuloze – CMC, hidroksietil celuloze – HEC, hidroksi-
propil celuloze – HPC …) (Slika 7), saj so lažje topni in bolj hidrofilni 
od celuloze. Pri sintezi celuloznih hidrogelov je osnovna celulozna po-
limerna veriga že sestavljena, treba jo je le zamrežiti.  

 
Hidrogeli na osnovi celuloznih derivatov 1.5.1

Za sintezo hidrogelov najpogosteje uporabljamo celulozni derivat, 
tj. natrijevo sol karboksimetilceluloze (NaCMC). Kot zamreževalec po-
gosto vzamemo etilen glikol diglicidil eter (EGDE) (Tabela 1) [32]. Gre 

Slika 4: Delitev hidrogelov.  / Figure 4: Division of hydrogels.

Slika 5: Delitev naravnih hidrogelov. / Figure 5: Natural hydrogels. 

Slika 6: Strukturne enote naravnih polisaharidnih hidrogelov.  / Figure 6: 
Structural units of natural polysaccharide hydrogels. 
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za molekulo z dvema epoksidnima funkcionalnima skupina na obeh 
koncih. Epoksidni obroč je zelo reaktivna skupina, s katero lahko CMC 
tvori etrsko vez. Reakcije zamreževanja celuloznih derivatov s pomočjo 
EGDE se izvajajo v vodni raztopini NaOH. Tako sintetizirani hidrogeli 
so v uporabi predvsem v medicinskih aplikacijah. Z EGDE zamrežen 
NaCMC hidrogel omogoča nadzorovano sproščanje nesteroidnega 
protivnetnega zdravila (natrijev diklofenak) v telesu [32]. EGDE se naj-
večkrat sicer uporablja pri zamreževanju kolagena in gelatina.  

Strukturo celuloznega derivata lahko zamrežimo tudi s krajšim za-
mreževalnim reagentom kot na primer epiklorohidrinom [33], ki je ba-
zično kataliziran zamreževalni reagent in se pogosto uporablja za 
zamreževanje ogljikovih hidratov in polisaharidov [34]. Tako sintetizi-
rane hidrogele so uporabili za vezavo ionov težkih kovin (na primer 
Pb2+, Ni2+, Cu2+) in posledično za čiščenje odpadnih vod [35]. Tovrstni 

hidrogeli absorbirajo bistveno več vode kot zamreženi z EGDE. 
Poleg omenjenega v strokovni literaturi zasledimo možnost zamre-

ževanja celuloznih derivatov HEC in NaCMC s pomočjo divinil sulfona 
[36], [37]. Ta spada med bolj pogosto uporabljene zamreževalne rea-
gente predvsem zaradi svoje reaktivnosti, stabilnosti, vodotopnosti in 
cene. Uporablja se pri široki paleti materialov, ki jih zamrežujemo, še 
zlasti naravnih polisaharidih (celuloza, dekstran, agaroza in hialuronska 
kislina). Tako zamreženi hidrogeli so v uporabi predvsem v aplikacijah, 
povezanih z nadzorovanim sproščanjem zdravil v telesu, biokompati-
bilnimi materiali za biomedicinske aplikacije in kromatografskih apli-
kacijah [38]. V glavnem gre za aplikacije, pri katerih si ne želimo zelo 
visoke stopnje absorpcije.  

Pri zamreževanju CMC se uporabljajo naravne polikarboksilne ki-
sline (na primer citronska kislina) (Slika 8). Zaradi svoje biorazgradljivosti 
in netoksičnosti pa tovrstni CMC-hidrogeli predstavljajo velik potencial 
za uporabo v številnih aplikacijah. Z zamreževalnimi reagenti na osnovi 
polikarboksilnih kislin pogosto zamrežujemo tudi mešanico celuloznih 
derivatov, še zlasti HEC in NaCMC. Hidrogelom na osnovi omenjene 
mešanice se stopnja absorpcije vode bistveno poveča v primerjavi s kla-
sičnimi CMC-hidrogeli [40].  

Izkaže se, da je CMC-hidrogel mogoče še dodatno modificirati, in 
sicer z uporabo tako imenovanih mrežnih modifikatorjev (polietilen gli-
kol ali polivinil alkohol), ki se dodajo med sintezo (Slika 9). Nastala 
struktura je značilna za tako imenovane hibridne polimerne hidrogele.  

 
Hidrogeli na osnovi nativne celuloze 1.5.2

Hidrogeli na osnovi nativne celuloze omogočajo neposredno pret-
vorbo celuloze v hidrogel brez njene predhodne modifikacije in s tem 
hitrejše kroženje v naravi (Slika 10). 

 
Raztapljanje celuloze 1.5.3

Slaba topnost celuloze predstavlja glavno oviro za njeno pretvorbo. 
V vodnem mediju, v katerem po navadi poteka sinteza hidrogelov, ni 
topna. Zato je v primeru tovrstne sinteze nujna uporaba ustreznega 
medija za raztapljanje celuloze, ki je lahko na vodni osnovi ali na osnovi 
organskega topila (Tabela 2) [41]. Kot je razvidno iz Tabele 2, med 
vodna topila uvrščamo predvsem vodne raztopine anorganskih soli 
[41]. Med vodnimi mediji je najbolj priljubljen medij sestavljen iz desti-
lirane vode in natrijevega hidroksida ob prisotnosti sečnine oziroma 
tiosečnine [42]. Medij s tako sestavo predstavlja koncept »zelenega« 
raztapljanja celulozne vlaknine [43]. 

Najpogosteje uporabljen sistem za raztapljanje celuloze med or-
ganskimi mediji je raztopina DMAC/LiCl [45]. Tega se velikokrat nado-
mešča z medijem, ki je sestavljen iz LiCl in N-metil-2-pirolidona (NMP) 
[46], čeprav sta oba topila problematična s stališča toksičnosti. Precej 
pogosto je v uporabi tudi zmes DMSO/TBAF, v kateri ima osrednjo 
vlogo negativno nabit fluoridni ion. Ta igra vlogo akceptorja vodikovih 
vezi, pri čemer pride do podrtja celulozne strukture, ki bazira na mo-

Slika 7: Strukturne enote glavnih celuloznih derivatov. / Figure 7: Structural 
units of major cellulose derivatives.

Tabela 1: Pregled zamreževalnih reagentov za hidrogele na osnovi NaCMC 
[39] / Table 1: Overview of cross-linking reagents for cellulosic materials [39]

Slika 8: CMC-hidrogel, zamrežen s citronsko kislino. / Figure 8: CMC-hydrogel 
cross-linked with citric acid.

Tip reakcije Zamreževalni 
reagent

Struktura 
zamreževalnega 

reagenta

Absorpcija 
vode [g/g 
hidrogela]

eterifikacija

epiklorohidrin 
(ECH) 725

etilen glikol 
diglicidil eter 

(EGDE)
250

divinil sulfon 
(DVS) 16

Slika 9: Zamrežena struktura CMC s citronsko kislino in polietilen glikolom. / 
Figure 9: CMC cross-linked structure with citric acid and polyethylene glycol.
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čnih vodikovih vezeh in posledično njenega raztapljanja [47]. Zelo pri-
ročen medij za raztapljanje celulozne vlaknine predstavljajo ionske te-
kočine, v katerih pride velikokrat do razgradnje celulozne verige na 
krajše celulozne enote oziroma celo do glukoze. Poleg omenjenega se 
pogosto pri raztapljanju celulozne vlaknine uporablja N-metilmorfo-
lin-N-oksid (NMMO), ki omogoča nastanek regenerirane celulozne 
vlaknine, filmov, embalaž za prehrano in membran, brez sočasne tvor-
be nevarnih stranskih proizvodov v celulozni raztopini. 

Za razliko od reakcij na celuloznih derivatih, ki potekajo večinoma 
pri sobnih pogojih, potekajo reakcije zamreževanja na nesubstituirani 
celulozi med –10 °C in 150 °C, kar je predvsem posledica kompleksnih 
pogojev, ki jih je treba doseči ob raztapljanju celuloze.  

Tako kot celulozne derivate lahko tudi celulozo zamrežimo z epi-
klorhidrinom. Potek reakcije zamreževanja s tovrstnim zamreževalnim 
reagentom je precej podoben tistemu pri celuloznih derivatih, razlika 
je le v dodatnem koraku raztapljanja celuloze. 

Poleg omenjenega se izvaja zamreževanje celuloze tudi z zamreže-
valnim reagentom 1,2,3,4-butantetrakarboksilni dianhidrid (BTCA) 
(Tabela 3). Gre za molekulo, ki ima v svoji strukturi dva ciklična kislinska 
anhidrida, zato hitro reagira z določeno funkcionalno skupino [48]. 

Omenjena kislinska anhidrida se pri reakciji s celulozo odpreta, pri 
čemer nastaneta prosti karboksilatni skupini, ki nadalje zreagirata s hi-
droksilno skupino na celulozi. Za uspešen potek reakcije je treba reak-
cijski mešanici dodati katalizator DMAP. Tako sintetizirani hidrogeli 
omogočajo absorpcijo dokaj velike količine vode in posledično upo-
rabnost pri številnih aplikacijah. 

Celulozne hidrogele s podobno sintezno potjo in podobnimi last-
nostmi kot ravnokar opisani je možno sintetizirati tudi v primeru upo-
rabe sukcinskega anhidrida kot zamreževalnega reagenta [49]. Glede 
na obravnavano literaturo imajo tako dobljeni hidrogeli dobre lastnosti, 
vendar je njihova absorptivnost vode nekoliko nižja od tiste, ki jo za-
sledimo pri komercialnih hidrogelih ali hidrogelih na osnovi celuloznih 
derivatov. Absorpcijske lastnosti so sicer primerljive tistim, kakršne do-
bimo v primeru zamreževanja z BTCA.  

Precej pogosta je uporaba glutaraldehida, ki se v procesu zamreže-
vanja uporablja predvsem zaradi njegove enostavne uporabe, nizke 
cene, visoke reaktivnosti, visoke topnosti v vodnih raztopinah, nizke 
toksičnosti in dovolj velike zamreževalne učinkovitosti [51]. 

Predstavljeni načini zamreževanja celuloze temeljijo na reakcijah 
etrenja oziroma estrenja. Celulozo lahko pretvorimo tudi v celulozni 
akrilat, ki ga z radikalsko polimerizacijo nato zamrežimo. Zaradi speci-
fičnih lastnosti akril klorida je treba tovrstne sinteze izvajati v povsem 
brezvodnem mediju [52].  

Večina od predstavljenih zamreževalnih reagentov ni biokompati-
bilnih in razgradljivih. Še več, nekateri so celo toksični. Prav zaradi tega 
se tudi pri zamreževanju celuloze vedno bolj stremi k uporabi naravnih, 
netoksičnih in razgradljivih reagentov. V strokovni literaturi je moč za-
slediti predvsem reakcije vezave dikarboksilne kisline na celulozno ve-
rigo (na primer citronsko kislino), ne pa reakcije zamreževanja te. V 
laboratoriju raziskujemo sintezo celuloznih hidrogelov neposredno iz 
celuloze z naravnimi dikarboksilnimi kislinami, saj imamo na ta način 
možnosti sinteze zanimivih hidrogelov iz naravnih molekul.  
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