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1. Úvod 

 
V poslední době bylo mnoho pozornosti věnováno 

vývoji tzv. �chytrých� nebo �inteligentních� materiálů 
(�smart materials�), tj. materiálů, které jsou schopny vrat-
ně reagovat na změnu určité vlastnosti vněj�ího prostředí, 
jako je teplota, světlo, magnetické pole apod.1,2. Tento 
přehledný článek se zaměřuje na polymery schopné vratně 
reagovat na změny teploty, a to zejména na polymery vy-
kazující ve vodných roztocích dolní kritickou rozpou�těcí 
teplotu (LCST � �lower critical solubility temperature�), 
tedy polymery, které jsou rozpustné ve vodném prostředí 
za nízké teploty, ale při jejím zvý�ení nad LCST dojde 
u nich vlivem desolvatace řetězce k hydrofobizaci mak-
romolekul, ke kolapsu klubka a fázové separaci, která se 
makroskopicky projeví jako zákal. Narozdíl od principiál-
ně obdobné tepelné denaturace bílkovin v�ak jde o děj 
vratný, při ochlazení dojde k opětovnému rozpu�tění, při-

čem� velikost hystereze závisí na konkrétním systému3. 
Řada termoresponzivních polymerů s LCST blízkou teplo-
tě lidského těla (37 °C) má velký potenciál mo�ných apli-
kací zejména v biomedicínských oborech2,4. Důle�itým 
faktorem je zde i to, �e LCST lze pro daný systém nastavit 
dle po�adované aplikace (viz dále). 

 
 

2. Studované termoresponzivní polymery 
 
Termoresponzivní chování a existence LCST jsou 

dány kompeticí hydrofobních interakcí nepolárních skupin 
v molekule polymeru se solvatací polárních skupin a tvor-
bou vodíkových vazeb mezi polymerem a vodou. Energe-
tický zisk daný hydrofobními interakcemi, které jsou hna-
cím motorem fázové separace, proto�e vedou k intra- 
a intermolekulární agregaci, má toti� jinou tepelnou závis-
lost ne� energetický zisk daný solvatační energií a tvorbou 
vodíkových vazeb, které vedou k molekulárnímu rozpou�-
tění polymeru. Existuje tedy teplota, nad kterou u� solvata-
ce nedoká�e kompenzovat hydrofobní interakce5. Při pře-
kročení této teploty dojde k přechodu �coil to globule�, 
k desolvataci řetězců a následně ke zmen�ení hydrodyna-
mického poloměru polymerního klubka a k fázové separa-
ci1,6,7. Zde je třeba podotknout, �e teplota fázové separace 
(�cloud point temperature�, CPT, tj. teplota zákalu), která 
je obvykle při studiu teplotních závislostí sledována, je 
obecně vy��í nebo rovna LCST, proto�e LCST odpovídá 
minimu na křivce závislosti CPT na koncentraci polymeru 
v roztoku (obr. 1)8,9.  

Termoresponzivně se tedy chovají polymery, které 
mají částečně hydrofilní a částečně hydrofobní charakter. 
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Obr. 1. Závislost teploty fázové separace na koncentraci poly-
meru v roztoku; CPT � teplota fázové separace; LCST � dolní 
kritická rozpou�těcí teplota; w � hmotnostní zlomek polymeru 
v roztoku 
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Nejstudovaněj�í jsou předev�ím homopolymery a kopoly-
mery N-isopropylakrylamidu10, N-isopropylmethakryl-
amidu3,9,10, N,N-dimethylakrylamidu10, N,N-diethylakryl-
amidu7, 2-karboxy-N-isopropylakrylamidu11, N-(1-hydroxy-
methyl)propylmethakrylamidu12, O-acyl-N-(2-hydroxy-
propyl)methakrylamidu13, N-akryloyl-N-alkylpiperazinů14, 
N-vinylisobutylamidu15 a N-vinylkaprolaktamu1, dále 
�elastin-like� polypentapeptidové sekvence [(Val-Pro-Gly-
X-Gly)n, kde X je volitelná aminokyselina, kterou ale ne-
smí být prolin]8,16, poly(vinylmethylether)17, methylovaná 
celulosa a její deriváty18, polyorganofosfazeny5,19 a dal�í. 
Struktury vybraných monomerů, jejich� homo- a kopoly-
mery jsou termoresponzivní jsou na obr. 2.  

Zvlá�tní skupinu polymerních termoresponzivních 
systémů tvoří blokové amfifilní kopolymery, u nich� ani 
jeden z bloků není sám o sobě termoresponzivní. Jde 
zejména o polyethylenoxid-block-polypropylenoxid-block-
polyethylenoxid (Pluronic®; Poloxamer®)20, polyethylen-
oxid-block-polylaktid21 a polyethylenoxid-block-polykapro-
lakton22. Tyto blokové kopolymery v koncentrovaněj�ích 
vodných roztocích (typicky > 10 %) po zvý�ení teploty 
přecházejí z viskózního roztoku na pevný gel, co� je dáno 
tepelně závislým přechodem z koloidního roztoku izolova-
ných micel na fyzikální síť.  

Byly studovány i polymerní gely, které se zvý�ením 
teploty naopak zkapalňují, a mají tedy �opačné� termore-
sponzivní chování. Jde předev�ím o polymerní gely, 
u nich� jsou převa�ujícími intermolekulárními síťujícími 
vazbami vodíkové vazby a hydrofobní interakce nehrají 
podstatněj�í roli; tedy polysacharidové gely (např. agar, 
karagenan23), některé proteinové gely jako �elatina23,24 
apod. Rozvolnění vodíkových vazeb po zvý�ení teploty je 
i podstatou rozpadu dvou�roubovice DNA na jednořetěz-
covou DNA, vyu�ívané např. při amplifikaci DNA poly-
merázovou řetězovou reakcí (PCR, cit.25). 

 

3.  Strukturní a enviromentální faktory  
 ovlivňující fázovou separaci ve vodném  

prostředí 
 
Teplotu, při které dochází k fázové separaci, lze cíle-

ně měnit v �irokém rozmezí na základě znalosti podstaty 
tohoto fenoménu. Jak bylo řečeno vý�e, podstatou jevu je 
kompetice hydrofobních interakcí, které vedou k fázové 
separaci (vysrá�ení) polymeru z roztoku, a hydrofilních 
interakcí, které umo�ňují rozpu�tění polymeru ve vodě. 
Posílením hydrofobních interakcí (např. zakopolymerová-
ním hydrofobněj�ího komonomeru) se tedy dá CPT posu-
nout směrem dolů a naopak hydrofilizace řetězce (např. 
zakopolymerováním hydrofilněj�ího komonomeru) posou-
vá CPT směrem nahoru26. Slo�ením kopolymeru lze proto 
v určitém rozmezí nastavit CPT na předem zvolenou hod-
notu. Při příli�né hydrofobizaci se kopolymer stane neroz-
pustným a při příli�né hydrofilizaci mizí termoresponzivní 
chování26. V mnoha případech je CPT lineární funkcí mo-
lárního obsahu hydrofilněj�í, resp. hydrofobněj�í komono-
merní jednotky v termoresponzivním kopolymeru1,26. Po-
kud je hydrofilita, resp. hydrofobita pou�itého komonomeru 
závislá na pH díky přítomnosti ionizovatelných skupin, 
pak lze výhodně kombinovat termoresponzivní chování 
s chováním závislým na pH. Kupříkladu kopolymery 
obsahující komonomerní jednotky s karboxylovou skupi-
nou (jako je kyselina akrylová, kyselina methakrylová 
nebo N-methakryloyl L-valin) mají vy��í CPT v alkalic-
kém prostředí27,28, kde je karboxylová skupina ionizována, 
a tudí� polárněj�í ne� v kyselém prostředí29. Navíc se 
v alkalickém prostředí projeví té� fenomén elektrostatické 
repulze mezi řetězci, který tuto závislost CPT na pH pro-
středí dále prohlubuje27. Na analogickém principu jsou 
zalo�eny systémy citlivé kromě na teplotu i na redoxpoten-
ciál prostředí, např. kopolymery obsahující ferrocenovou 
skupinu, která je nenabitá v redukčním prostředí (ferrocen, 
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Obr. 2. Struktury vybraných monomerů, jejich� homo- a kopolymery jsou termoresponzivní 
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Fe2+) a nabitá a tudí� polárněj�í v oxidačním prostředí 
(ferricinium, Fe3+)30. 

Významnou roli hraje efekt sterický; polymery při-
pravené z monomerů, které jsou konstituční isomery, mají 
toti� obecně velmi rozdílné CPT. Efekt sterického uspořá-
dání je natolik významný, �e u chirálních monomerů, kde 
je asymetrický uhlík v postranním řetězci, dokonce hraje 
významnou roli skutečnost, zda je pou�it čistý jeden enan-
tiomer nebo racemát12. 

Pokud je stejná hydrofobní nebo hydrofilní skupina 
zavedena na konec řetězce, je efekt na CPT podstatně vy�-
�í, ne� kdy� je uprostřed řetězce31, co� je dáno pravděpo-
dobně rovně� sterickými příčinami. Pokud je hydrofilní 
nebo hydrofobní komonomer dostatečně rozměrný, mů�e 
převá�it amfifilní charakter takovéhoto systému o struktu-
ře podobné roubovanému polymeru nad zprůměrováním 
hydrofobicity celého řetězce a dojde ke vzniku micel, po-
dobně jako je tomu u blokových a roubovaných kopolyme-
rů26,32. 

U termoresponzivních blokových kopolymerů typu 
polyethylenoxid-block-polypropylenoxid-block-polyethylen-
oxid lze CPT nastavit na podobném principu poměrem 
délek hydrofilních a hydrofobních bloků1. 

Efekt molekulové hmotnosti polymeru na CPT je 
patrný pouze u oligomerů, u vý�emolekulárních struktur 
u� CPT na molekulové hmotnosti prakticky nezávisí8,9. 
Zde je potřeba říci, �e oblast teploty fázové separace mů�e 
být u statistických kopolymerů výrazně roz�ířena 
(�rozostřena�) při nízkých molekulových hmotnostech 
oproti analogickým homopolymerům, proto�e ze statistic-
kých důvodů je chemická heterogenita mezi molekulami 
v obsahu hydrofobněj�ího, respektive hydrofilněj�ího ko-
monomeru vy��í u kopolymerů s nízkou molekulovou 
hmotností9. 

Dal�ími faktory, které ovlivňují CPT, jsou koncentra-
ce polymeru a obsah solí15,33 nebo organických rozpou�tě-
del34,35 v prostředí. Závislost CPT na koncentraci polymeru 
byla ji� zmíněna vý�e (obr. 1). Koncentrační efekt je sa-
mozřejmě relevantní jen u rozpustných systémů, u zesítě-
ných gelů a povrchů jsou molekuly fixovány ve svých 
pozicích. Přítomnost solí v prostředí má výrazný vysolova-
cí efekt15,33 v důsledku sní�ení aktivity vody a tím potlače-
ní interakcí mezi vodou a polymerem (soli způsobují sní-
�ení LCST). Organická rozpou�tědla, která jsou v čistém 
stavu rozpou�tědly termoresponzivních polymerů a jsou 
mísitelná s vodou (methanol, dimethylsulfoxid apod.), 
mají zajímavý efekt26,34, silně toti� sni�ují CPT. Polymer je 
tedy v určitém koncentračním rozmezí poměrů voda 
(rozpou�tědlo polymeru) � organické rozpou�tědlo (rovně� 
v čistém stavu rozpou�tědlo polymeru) nerozpustný, jde 
vlastně o analogii vysolování, mající za příčinu sní�ení 
aktivity vody v prostředí, čím� klesá solvatace řetězce, 
přičem� hydrofobní interakce zůstávají vysoké. Pokud dále 
zvy�ujeme obsah organického rozpou�tědla, stane se po 
překročení určité koncentrace polymer opět rozpustným, 
ale ji� se nechová jako termoresponzivní a díky potlačení 
hydrofobních interakcí jde o klasický roztok polymeru 
v organickém rozpou�tědle26. 

4. Bioerodabilní a biodegradovatelné systémy 
 
Polymerní systémy, které jsou do organismu apliko-

vány jako nosiče biologicky aktivních molekul, by měly 
být z organismu odstranitelné, nebo v něm metabolizova-
telné. V zásadě existují tři způsoby, jak odstranit fázově 
separovaný polymer z organismu: pou�ít polymer, který je 
degradovatelný v hlavním řetězci na nízkomolekulární 
fragmenty, polymer, který obsahuje hydrolyticky labilně 
vázané hydrofobní skupiny, které jsou od�těpitelné za pod-
mínek in vivo, anebo polymer, který má výraznou koncent-
rační závislost CPT s dostatečně rychlou kinetikou roz-
pou�tění.  

Termoresponzivní polymery, které se hydrolyzují na 
nízkomolekulární látky, jsou v podstatě dvojího typu: po-
lymerní fosfazeny19,36 (spontánně se hydrolyzují na kyseli-
nu fosforečnou, amoniak a alkohol) a �elastin-like� poly-
peptidy16, které jsou proteasami enzymaticky degradova-
telné na aminokyseliny, podobně jako přirozené bílkoviny.  

Kontrolovaného rozpu�tění polymerů s nedegradova-
telným základním řetězcem (zejména polymerů akrylové-
ho a methakrylového typu) lze docílit pomocí řízené hyd-
rofilizace. Jak u� bylo řečeno, zvý�ení hydrofobicity sni�u-
je CPT a naopak vzrůst hydrofility polymeru ji zvy�uje. 
Zavedeme-li tedy do řetězce hydrolyticky labilní mono-
merní jednotku, u které se hydrolýzou výrazně zvý�í hyd-
rofilita (např. od�těpením hydrofobní struktury pomocí 
hydrolýzy hydrazonové nebo esterové vazby), pak hydro-
lýza mů�e způsobit zvý�ení CPT nad teplotu v příslu�ném 
místě a tím následně rozpu�tění polymeru26,37. Rozpustný 
polymer pak mů�e být v závislosti na molekulové hmot-
nosti vyloučen močí nebo �lučí.  

Jiným způsobem, jakým mů�e být fázově separovaný 
polymer řízeně rozpu�těn, je vyu�ití rovnováhy mezi roz-
pu�těným polymerem a polymerem fázově separovaným. 
V�dy toti� existuje určitá frakce polymeru, která po fázové 
separaci zůstane v roztoku, a ta je v rovnováze se separo-
vanou frakcí, tak�e pokud je polymer průbě�ně odstraňo-
ván z rozpu�těné fáze např. ledvinami nebo játry (do �lu-
či), nakonec dojde i k úplnému rozpu�tění separované fáze. 
Ustavení rovnováhy mů�e mít velmi různou kinetiku v zá-
vislosti na chemické struktuře a i molekulové hmotnosti 
polymeru, od velmi pomalé (např. akrylamidy, fosfazeny) 
a� po rychlou, v řádu desítek hodin (např. Pluronic®)20,38. 

 
 

5.  Pou�ití termoresponzivních polymerů  
v medicíně 
 
Pou�ití termoresponzivních polymerů v medicíně lze 

v zásadě rozdělit na dva typy aplikací podle charakteru pou-
�itého materiálu: aplikace zalo�ené na pou�ití polymeru 
nebo supramolekulárního systému, při nich� je systém za 
laboratorní teploty kapalný a při určité teplotě dojde 
k fázové separaci polymeru, a aplikace, při nich� je systém 
nerozpustný i za nízké teploty a vyu�ívá se změny v botnání 
a hydrofobitě vzniklé překročením kritické teploty. 
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5 . 1 .   R o z p u s t n é ,  m i c e l á r n í   
a  l i p o s o m á l n í  s y s t é m y  p r o   
b i o m e d i c i n á l n í  a p l i k a c e   

 
Rozpustné polymerní termoresponzivní systémy lze 

v medicíně pou�ít několikerým způsobem. Prvním způso-
bem mů�e být vytvoření injikovatelného depa20,38, tj. roz-
tok polymeru s léčivem je injikován do příslu�ného místa 
v organismu, kde dojde k fázové separaci a vyloučení pev-
ného polymeru. Takto vzniklé depo pak slou�í 
k postupnému řízenému uvolňování léčiva vázaného 
v pevné fázi fyzikální nebo chemickou vazbou. Tento způ-
sob aplikace je výhodný zejména tam, kde je �ádoucí lo-
kální a nikoliv systémový efekt, a je proto pou�íván 
zejména pro aplikaci kancerostatik20,38 a radionuklidů 
(brachyterapie)26,39. Principiálně obdobné je vyu�ití termo-
responzivních polymerů jako injikovatelné matrice pro 
růst buněk ve tkáňovém in�enýrství (náhrada tkání)40. Ter-
moresponzivní polymer pou�itý pro tento typ aplikace 
nesmí mít lokálně drá�divý efekt a musí být z místa po-
stupně odstranitelný (viz vý�e). 

Nejstudovaněj�í oblastí mo�ného vyu�ití termore-
sponzivních polymerů v medicíně je cílení hyperter-
mií4,9,41,42. I zde jsou aplikace směrovány předev�ím do 
oblasti protinádorové terapie. Metoda je zalo�ena na lokál-
ním zvý�ení teploty tkání v místě po�adovaného efektu 
a vyu�ívá buď skutečnosti, �e v nádorové tkáni je často   
díky vy��í metabolické aktivitě teplota zvý�ena, nebo je 
lokálního zvý�ení teploty v cílové tkáni dosa�eno vněj�ím 
ohřevem. Po injekční aplikaci roztoku léčiva vázaného na 
termoresponzivním nosiči dojde v cílové tkáni k prefe-
renčnímu ukládání polymeru díky fázové separaci a vysrá-
�ení původně rozpustného termoresponzivního polymeru, 
nebo tvorbě micel a nanočástic. V případě liposomů dojde 
ke zvý�ení permeability liposomální membrány a zvý�ení 
úniku léčiva z liposomu v přehřáté tkáni (termoresponzivní 
liposomy, viz dále). Zde je třeba podotknout, �e cílení 
hypertermií má i své nevýhody, jako je nezanedbatelná 
závislost teploty fázové separace na koncentraci u vět�iny 
studovaných polymerů, a dále nemo�nost vyhřát cílovou 
tkáň na více ne� cca 42−43 °C kdy dochází k termo-
destrukci okolní zdravé tkáně. Problémy přiná�í i skuteč-
nost, �e zejména statistické kopolymery jsou molekulárně 
heterogenní, tak�e různé frakce molekul mají různou tep-
lotu fázové separace9 a teplotní rozmezí, ve kterém dojde 
k vyloučení ve�kerého polymeru, je velmi �iroké. 

Ze systémů se zvý�eným ukládáním fázovou separací 
v přehřátém místě jde předev�ím o rozpustné polymery, 
zejména poly(N-isopropylakrylamid) a poly(N-isopropyl-
methakrylamid), které obsahují zakopolymerované léčivo 
(např. doxorubicin) vázané na nosič řízeně degradovatel-
nou chemickou vazbou. Pokud je od�těpované léčivo hyd-
rofobní, lze takto i zajistit řízené rozpou�tění polymeru 
jako důsledek řízeného od�těpování léčiva v cílové tkáni 
(zvý�ením CPT při degradaci)9.  

Významný nosičový systém představují i termore-
sponzivní polymerní micely, které mohou být v zásadě 
dvojího druhu � s termoresponzivním jádrem a hydrofil-

ním obalem a s hydrofobním jádrem a termoresponzivním 
obalem.  

Diblokové kopolymery s jedním blokem vodorozpust-
ným a druhým termoresponzivním tvoří pod CPT moleku-
lární roztok a nad CPT micely s jádrem tvořeným termore-
sponzivním polymerem a obalem tvořeným hydrofilním 
polymerem43,44. Jednodu��í je příprava nanočástic podobné 
struktury vznikajících zahřátím termoresponzivního poly-
meru v přítomnosti surfaktantu ve vodném roztoku45. Mi-
cely i surfaktanty stabilizované nanočástice mají 
z termodynamických důvodů velmi úzkou distribuci veli-
kostí, co� je velkou výhodou pro jejich pou�ití zejména 
v protinádorové terapii. Hlavním důvodem pou�ití micel 
v protinádorové terapii13 je toti� jejich silný EPR 
(�Enhanced Permeation and Retention�) efekt, jeho� půso-
bením dochází k pasivnímu hromadění makromolekul 
a supramolekulárních struktur, jako jsou micely, 
v nádorové tkáni46. Efekt je způsoben zvý�enou prostup-
ností nově vytvořených cév v nádoru pro makromolekuly 
oproti normální tkáni a nedostatečným nebo zcela chybějí-
cím odtokem lymfy z nádoru. Blokový kopolymer 
s kovalentně vázaným léčivem, aplikovaný jako moleku-
lární roztok, se při zvý�ení teploty na fyziologickou hod-
notu (37 °C) stává amfifilním a uspořádá se do vysokomo-
lekulární micelární struktury. Vhodnou volbou struktury 
termoresponzivního bloku (kombinace struktury polymeru 
a léčiva) lze dosáhnout řízeného rozpadu micel v průběhu 
např. hydrolyticky řízeného uvolňování hydrofobního léči-
va z nosiče v důsledku zvý�ení CPT hydrofobního poly-
merního bloku nad teplotu lidského těla. Takový polymer 
se stane opět zcela rozpustným a mů�e být eliminován 
z organismu glomerulární filtrací13. Nevýhodou, kromě 
obecných nevýhod micelárních systémů spojených hlavně 
s existencí rovnová�né koncentrace unimeru (polymerní 
řetězec nezačleněný do micel) v roztoku micel, je určitá 
technická komplikace při aplikaci.  

Micely s hydrofobním jádrem a termoresponzivním 
obalem jsou typem systémů, ve kterých jsou pod CPT 
v roztoku přítomny micely, které mají jádro tvořené hydro-
fobním blokem a obal termoresponzivním blokem, který 
se pod CPT chová jako hydrofilní polymer43,47. Při překro-
čení CPT dojde k vysrá�ení polymeru z roztoku jako 
u rozpustných termoresponzivních nosičů48. Tento typ 
nosičů je navr�en k podobnému účelu jako rozpustné ter-
moresponzivní polymery, tj. k cílení do přehřáté tkáně, 
ov�em s tím, �e do micely lze navíc hydrofóbní léčivo 
vázat i čistě fyzikálně hydrofóbními interakcemi do jádra, 
co� u rozpustného nosiče není mo�né47.  

Řada studií se zabývá termoresponzivními liposomy, 
které rovně� umo�ňují cílení lokální hypertermií10,49,50. 
Liposomy jsou kulovité nanočástice tvořené dvouvrstev-
nou lipofilní membránou obklopující dutinu vyplněnou 
vodným roztokem, kterou membrána zcela odděluje od 
vněj�ího prostředí. Membrány termoresponzivních liposo-
mů při překročení CPT kolabují, membrána se stává pro-
pustnou a nebo se dokonce liposom rozpadá a léčivo, pů-
vodně v dutině obsa�ené, se uvolní. Termoresponzivitu 
liposomů lze zajistit dvojím způsobem � buď na membrá-
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nu připojit či do vnitřního prostoru liposomu umístit ter-
moresponzivní polymer10,51, např. akrylamidového typu, 
čím� při překročení CPT dojde k hydrofobizaci tohoto 
polymeru a následnému naru�ení struktury liposomu52, 
anebo namíchat při přípravě membrány liposomu takovou 
směs fosfolipidů, �e při překročení teploty fázového pře-
chodu (Tm) dojde ke skokové změně fluidity membrány49. 
Při vy��í teplotě je pak kapalněj�í membrána výrazně pro-
pustněj�í pro léčivo. Zejména tento druhý typ termore-
sponzivních liposomů lze výhodně kombinovat s pokrytím 
liposomu biokompatibilním polyethylenoxidem49, co� 
výrazně zvy�uje poločas cirkulace takových liposomů 
v krevním řeči�ti díky potlačení ne�ádoucích interakcí 
s retikuloendotelovým systémem. 

Jako zvlá�tní kapitolu termoresponzivních systémů je 
mo�né uvést termoresponzivní magnetické nano- a mikro-
částice (obsahující ferity)53,54, u nich� lze jednak za účelem 
řízené akumulace kombinovat efekt hypertermie s cílením 
magnetickým polem, a jednak pou�ít dodatečné vyso-
kofrekvenční magnetické pole k dal�ímu zvý�ení teploty 
v cílové tkáni55, ve které jsou ferity nakumulovány 
(termodestrukce cílové tkáně). Tyto nanočástice lze rovně� 
výhodně vyu�ít i pro zobrazování tkání in vivo jadernou 
magnetickou rezonancí (�magnetic resonance imaging�, 
MRI)53. 

 
5 . 2 .   N e r o z p u s t n é  s y s t é m y   

p r o  b i o m e d i c i n á l n í  a p l i k a c e  
 
Termoresponzivní polymery nacházejí uplatnění 

i v aplikacích, kde není ani potřebné ani �ádoucí, aby byl 
polymer v některém kroku rozpustný, a vyu�ívá se toho, �e 
při zvý�ení teploty nad CPT dojde ke skokové hydrofobi-
zaci polymerních řetězců a v případě hydrogelů k výrazné-
mu sní�ení stupně nabotnání56. 

Nejstudovaněj�í z tohoto typu mo�ných aplikací jsou 
termoresponzivní hydrogely56−60. Hydrogely, tedy poly-
merní sítě s vysokým obsahem vody, lze pou�ít např. jako 
depo léčiva s uvolňováním řízeným teplotou61. Jako zá-
kladní polymer je obvykle volen některý z vý�e uvedených 
termoresponzivních polymerů. Spojky mezi řetězci mohou 
být zavedeny pomocí di- či vícefunkčního síťovadla, jako 
je methylenbis(akrylamid)62, nebo to mohou být hydrofob-
ní zapleteniny dostatečně velkých hydrofobních bočních 
řetězců komonomerů (fyzikální síť)57 a nebo mů�e jít 
i o příčné vazby vzniklé na základě kationt-aniontových 
interakcí58. U polymerních hydrogelů způsobuje termore-
sponzivní chování silný pokles stupně nabotnání při pře-
kročení CPT (cit.56). Pokud se pou�ije čistě polymerní gel, 
kinetika odbotnání po zvý�ení teploty bývá dosti pomalá, 
proto�e na povrchu gelu se kvůli fázové separaci utvoří 
hydrofóbní vrstva, která pak brání úniku vody z vnitřku 
gelu56,63. Uvnitř sítě pak vznikají nehomogenity tvořené 
fázově separovaným polymerem a vodou, co� naru�uje 
strukturu gelu. Toto lze obejít přidáním hydrofilního ko-
monomeru, který ov�em zároveň zvy�uje CPT (cit.27), 
anebo přidáním pevného nebotnajícího plniva typu siliká-
tu, které povrchovou vrstvu naru�í, a tím významně urych-

lí odbotnání polymeru uvnitř bloku gelu a zárověň i zlep-
�uje mechanické vlastnosti gelu60,64. Takto lze plnivem 
i přepínat mezi negativní a pozitivní kontrolou difuze skrz 
gel a vyu�ít termoresponzivitu např. pro membránové apli-
kace. Difuze samotným polymerním gelem, odbotnalým 
zvý�enou teplotou, je toti� po fázové separaci zpomalena 
v důsledku desolvatace a agregace polymerních řetězců 
(negativní kontrola). V přítomnosti plniva, které s teplotou 
nemění svůj objem a je mechanicky dostatečně odolné, se 
v�ak odbotnáním otevřou póry mezi gelem a částicemi 
plniva, tak�e zvý�ením teploty se propustnost takového 
kompozitu naopak zvý�í65.  

Dal�ím typem aplikace jsou polymerní vrstvy 
s hydrofobicitou řízenou teplem, a tím i smáčivostí. Nej-
častěj�í metodou přípravy takových vrstev je roubování 
termoresponzivního polymeru na nerozpustnou podlo�-
ku66. Hlavními oblastmi aplikací takovýchto vrstev 
jsou chromatografické materiály umo�ňující teplem říze-
nou adsorpci/desorpci hydrofobního solutu67 a povrchy 
kultivačních misek pro tkáňové kultury, kde lze buňky 
vyrostlé na hydrofobním podkladu nad CPT snadno a vel-
mi �etrně uvolnit do média pouhým ochlazením, které 
zhydrofilizuje povrch takovéto termoresponzivní misky 
a tím sní�í adhezivitu buněk na takovýto povrch66,68. 

 
 

6. Závěr 
 
Termoresponzivní polymery s dolní kritickou roz-

pou�těcí teplotou blízkou teplotě lidského těla, které byly 
kdysi pouhou laboratorní kuriozitou, jsou nyní velmi per-
spektivními a intenzivně studovanými materiály pro tech-
nické, biologické a medicínské aplikace. Jejich vlastnosti 
je mo�no nastavit v �irokém rozmezí pomocí vhodné vol-
by architektury systému a hydrofilně-hydrofobní rovno-
váhy, a uzpůsobit je tak �ádané aplikaci. Lze tak vnést 
citlivost na změny teploty okolního prostředí do polymer-
ních micel, hydrogelů, dep léčiv a dal�ích systémů. 
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S e z n a m  z k r a t e k :  
 
CPT teplota fázové separace (cloud point tempe-

rature) 
EPR (efekt)  efekt zvý�ené akumulace makromolekul 

a supramolekulárních struktur v nádorové 
tkáni (enhanced permeation and retention) 

LCST  dolní kritická rozpou�těcí teplota (lower 
critical solubility temperature) 

PCR  polymerázová řetězová reakce (polymerase 
chain reaction) 

MRI  zobrazování jadernou magnetickou rezonan-
cí (magnetic resonance imaging) 
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Thermoresponsive (thermosensitive) polymers have 

their lower critical solubility temperature close to body 
temperature. These promising and intensively studied 
�smart� materials for medical applications are the topic of 
this review. Properties of the polymers can be tailored for 
a wide range of applications through a proper choice of 
polymer architecture and hydrophilic/hydrophobic balance 
of the polymer segments. The temperature sensitivity  may 
thus be introduced into micelles, hydrogels, depot drugs 
and other polymer systems. 


