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Uwalnianie środków aktywnych z hydrożeli – model dyfuzyjny 
i dyfuzyjno-desorpcyjny

Wstęp
Systemy posiadające zdolność kontrolowanego uwalniania bioak-

tywnych molekuł zyskały istotne znaczenie we współczesnej medy-
cynie. W ostatnich latach obserwuje się duże zainteresowanie takimi 
układami w postaci hydrożeli, które są wykorzystywane w podawaniu 
leków [Peppas i in., 2006; Pakulska i in., 2012] oraz inżynierii tkanek 
[Klouda i Mikos, 2008; Macaya i Spector, 2012].

Pomimo wielu prób opisania kinetyki uwalniania środków aktyw-
nych z matrycy hydrożelowej przedstawionych w literaturze nie udało 
się stworzyć modelu, który by opisywał profi le uwalniania z zadowala-
jącą dokładnością. 

W pracy przedstawiono dwa modele uwalniania środków aktywnych 
z hydrożeli – znany z literatury model dyfuzyjny oraz opracowany mo-
del dyfuzyjno-desorpcyjny. Model ten uwzględnia procesy desorpcji 
z powierzchni fazy stałej matrycy oraz procesy dyfuzyjne zachodzą-
ce w porach matrycy. Kinetyka uwalniania została opisana za pomocą 
dwóch niezależnych od czasu współczynników: współczynnika dyfuzji 
DAB środka aktywnego w cieczy wypełniającej pory oraz współczyn-
nika wnikania masy k, który odpowiada szybkości desorpcji składnika 
aktywnego z powierzchni porów. 

Model dyfuzyjny
Dostępne w literaturze modele uwalniania środków aktywnych 

z hydrożeli najczęściej bazują na prawie dyfuzji Ficka [Lin i Metters, 
2006]. 

Układ, w którym transport masy jest kontrolowany przez dyfuzję 
może przyjąć postać zbiornika (substancja aktywna jest otoczona przez 
polimerową membranę) lub matrycy (substancja aktywna wypełnia 
pory utworzone przez sieć polimeru). W pierwszym przypadku, zbior-
nika, model uwalniania środka aktywnego będzie rozwiązaniem pierw-
szego prawa Ficka:
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gdzie: 
 NA – strumień środka aktywnego [kg A/(m2·s)],
 DAB – współczynnik dyfuzji środka aktywnego [m2/s],
 CA – stężenie środka aktywnego [kg A/m3],
 x – współrzędna wymiarowa [m].

Dla matrycy modele uwalniania środka aktywnego są rozwiązaniem 
drugiego prawa Ficka: 
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gdzie: 
 t – czas

Dla przypadku, w którym współczynnik dyfuzji jest zależny od stęże-
nia środka aktywnego równ. (2) przyjmie postać: 
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Założenia
W prezentowanej pracy zamodelowano proces uwalniania środka ak-

tywnego z nośnika w formie walca. Przyjęto następujące założenia:
matryca walca jest izotropowa,  –
współczynnik dyfuzji jest stały w czasie i przestrzeni,  –
w układzie nie zachodzą zmiany chemiczne.  –
Równanie dyfuzji w trzech wymiarach dla walca, po uwzględnieniu 

powyższych założeń, można zapisać w postaci [Crank, 1975]:
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gdzie: 
 r – promień [m],
 h – współrzędna wymiarowa [m].

Uwzględniając symetryczność bryły, 
symulację przeprowadzono dla wycinka 
walca stanowiącego 1/4 jego objętości 
(Rys. 1).

Rys. 1. Grafi czne przedstawienie podziału nośnika 
hydrożelowego wykorzystanego przy modelowa-
niu za pomocą metody różnic skończonych

Warunki początkowe i brzegowe
Rozwiązanie równ. (4) uzyskano dla następujących warunków: 
początkowych:  –

   dla t = 0 C CA A0=  (5)

brzegowych:  –
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gdzie: 
 Cm – stężenie medium, do którego jest uwalniany środek aktywny 
   [kg A/m3]

Wyniki symulacji
Symulację wykonano w programie MATLAB® przy użyciu metody 

różnic skończonych. Symulację przeprowadzono dla przykładowego 
stężenia początkowego CA0 = 0,1 kg/m3 i czasu t = 100÷2000 s. Ponadto 
założono, że k1 = k2. Jako modelowy środek aktywny przyjęto suro-
wiczą albuminę wołową (BSA) dla której współczynnik wnikania jest 
równy k = 10-6 m/s, a współczynnik dyfuzji DAB = 6,5·10-11 m2/s [Zarzyc-
ki, 2011]. Otrzymane wyniki przedstawiono na rys. 2–4.

Rys. 2. Dwuwy-
miarowy profi l 
rozkładu stężeń 
środka aktywnego 
o stężeniu począt-
kowym CA0 = 0,1 
kg/m3 wewnątrz 
nośnika w formie 
walca po 100 s 
uwalniania
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Model dyfuzyjno-desorpcyjny
Modele dyfuzyjne opisane w literaturze najczęściej zakładają brak 

lub pomijają występowanie oddziaływań fi zycznych lub chemicznych 
między środkiem aktywnym i polimerową matrycą. Współczesne sys-
temy o kontrolowanym działaniu najczęściej wykorzystują polimery jo-
nowe, które poprzez oddziaływanie z lekiem pozwalają na przedłużenie 
czasu jego biodostępności. Dlatego wydaje się zasadne wprowadzenie 
do modelu członu uwzględniającego zjawisko desorpcji. 

Bilans masy składnika aktywnego
Bilans masy składnika aktywnego dla tego układu może zostać opi-

sany równaniem (Rys. 5): 
 akumulacja = dopływ – odpływ + desorpcja, (10)

poszczególne człony równania mogą zostać opisane za pomocą nastę-
pujących równań:
akumulacja:  A dV dt

dCAf=  (11)

dopływ: D N dr
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odpływ: ( )N dN dr
dV0 A A f= +  (13)

desorpcja: ( )Des N a dV1A
dest f= -  (14)

gdzie: 
 ρ – gęstość polimeru [kg/m3],
 a – powierzchnia właściwa polimery [m2/kg],
 ε – porowatość ciała stałego [-]. 
Kinetyka desorpcji może być opisana za pomocą równania:
 ( )N k C C*

A
des
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gdzie: 
 CA

* – stężenie równowagowe składnika aktywnego [kg A/m3].
Równanie równowagowe desorpcji może zostać zapisane w formie: 

 ( )q lang CA=  (16)

Warunki brzegowe i początkowe: 
   dla t = 0 C C*

A AO=  (17)

   dla t = 0 q q*
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dr
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Rozwiązanie i weryfi kacja
Rozwiązanie zaproponowanego przez autorów modelu dyfuzyjno-
desorpcyjnego zostało opisane we wcześniejszej publikacji [Zarzycki, 
2011]. Weryfi kacja modelu została przeprowadzona na podstawie da-
nych doświadczalnych uzyskanych dla BSA. Uzyskane profi le pokry-
wają się z profi lami uzyskanymi na drodze doświadczalnej.

Wnioski
Model dyfuzyjny opisuje rozkład stężeń środka aktywnego wewnątrz 

polimerowej matrycy, która nie oddziałuje fi zyczne lub chemiczne 
z wprowadzonym do niej środkiem aktywnym. 

W przypadku występowania takiego oddziaływania profi l uwalnia-
nia został wcześniej [Zarzycki R., 2011] opisany za pomocą modelu 
uwzględniającego człon związany z desorpcją składnika aktywnego 
i zweryfi kowany dla danych z uwalniania BSA. 

Porównując weryfi kację obydwu modeli można zauważyć, że opis 
modelem dyfuzyjnym daje już dobre dopasowanie do danych doświad-
czalnych. 
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Rys. 3. Dwuwy-
miarowy profi l roz-
kładu stężeń środka 
aktywnego o stęże-
niu początkowym 
CA0 = 0,1 kg/m3 
wewnątrz nośnika 
w formie walca po 
2000 s uwalniania

Rys. 4. Trójwymia-
rowy profi l rozkła-
du stężeń środka 
aktywnego o stęże-
niu początkowym 
CA0 = 0,1 kg/m3 
wewnątrz nośnika 
w formie walca po 
2000 s uwalniania

Rys. 5. Grafi czne przedsta-
wienie modelu dyfuzyjno-
desorpcyjnego

Założenia. Po przyjęciu następujących założeń:
układ jest homogeniczny,  –
proces dyfuzji jest dużo wolniejszy od procesu desorpcji powierzch- –
niowej, co prowadzi do założenia, że ciało stałe jest w równowadze 
z cieczą (w czasie i we wszystkich punktach przestrzeni),
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