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Teza de doctorat intitulată Modificări chimice ale polizaharidelor pentru obţinerea de noi sisteme
polimer-principiu s-a ocupat de studiul sintezei şi caracterizării unor sisteme de eliberare a principiilor biologic
active, realizate pe baza unor polizaharide modificate sau nu chimic.

Lucrarea prezintă dezvoltarea a trei tipuri de sisteme diferite, pe bază de polizaharide (amidon, 2-hidroxietil
celuloză, gelan), ce sunt discutate pe parcursul a trei capitole.

Capitolul 1 este consacrat optimizării metodelor de obţinere a unor emulsii stabile simple inverse (apă/ulei)
şi obţineri unor emulsii stabile duble de tiplu apă/ulei/apă, pe bază de polizaharide. Stabilitatea emulsiilor multiple,
evaluată din punct de vedere al mărimii particulelor, a fost urmărită pe parcursul a mai multor procedee
experimentale, constatându-se faptul că aceasta este influenţată direct de prezenţa polizaharidelor în faza apoasă.
Unul din parametrii critici a fost reprezentat de adsorbţia tensioactivului hidrofil prin interacţiunea cu amidonul, cu
consecinţe majore asupra stabilităţii acestor sisteme. Studiile de încapsulare şi eliberare a unui medicament model
(cafeina) demonstreazo un profil de eliberare clasic, obişnuit în cazul sistemelor de eliberare controlată.

Capitolul 2 este dedicat sintezei şi caracterizării unor principii active (derivaţi ai acidului asparagic) şi
imobilizarea acestora pe suporturi polizharidice prin reacţii de esterificare. S-au obţinut conjugate cu eficienţă de
imobilizare relativ ridicată, mai puţin în cazul esterilor pe bază de gelan, datorită împiedicărilor sterice generate de
macromolecula rigidă a polizaharidului. Profilele de eliberare a principiilor active de pe conjugate (hidroliză bazică)
prezintă două etape distincte: o primă etapă de eliberare rapidă ("burst effect"), urmată de una mai lentă. Pentru
conjugatele obţinute s-au găsit valori ridicate ale dozei letale DL50, determinând clasificarea acestor sisteme în
cadrul celor cu toxicitate redusă. Unele conjugate au prezentat activitate antimicrobiană asupra unor tulpini de
S.aureus şi E.coli.

Capitolul 3 se ocupă de studiul obţinerii unor derivaţi polizaharidici funcţionalizaţi şi utilizarea acestora
pentru prepararea unor sisteme de eliberare, de tip hidrogel şi nanoparticule, precum şi caracterizarea acestora. S-au
sintetizat monomaleamide ale chitosanului, pe baza cărora s-au obţinut prin copolimerizare cu HEMA sau NIPAM,
hidrogeluri sub formă de filem cu bune proprietăţi de umflare şi care prezintă un profil optim de eliberare al
medicamentului înglobat (clorhidrat de pilocarpină). Pe baza derivaţilor chitosanului cu acid acrilic copolimerizaţi
cu HEMA sau NIPAM s-au obţinut nanoparticule (10-70 nm), ce au prezentat adezivitate la mucoasele model şi o
valoare a temperaturii tranziţiei de fază aproape de cea fiziologică, în funcţie de compoziţia nanoparticulelor.
Profilele de eliberare a medicamentelor oftalmice sau antimicrobiene incluse au depins de compoziţia
nanoparticulelor, dar şi de natura medicamentului.

Teza este completată de capitolul de concluzii generale.
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