VEGYIPAR ES KEMIATUDOMANY

Inzelt Gyorgy

M ELTE Fizikai Kémiai Tanszék

Vegyészek, akiknek a ldgy

muszemlencsét

és kontaktlencsét koszonhetjiik

Hommage a Otto Wichterle és Drahoslav Lim

N emrégiben sziirkehdlyog-mitéten estem &t. Ez sokunkkal

megesik, a sok itt tobb millié embert jelent vildgszerte. A
miitét kb. 20 percig tartott, délben mdr otthon ebédeltem, dél-
utdn mdr olvastam. Annyi az ember dolga, hogy két hétig cse-
pegtessen, és ,kiméletes életmdédot” javasolnak. Ez a torténet
egyike azoknak, amikor orvosoknak és vegyészeknek koszonhe-
ten a tudomdnyos haladds az életmingséget nagymértékben javit-
ja, hozzd még egyre egyszertibb és fdjdalommentesebb beavatko-
zds révén. Tanulsdgos torténetekrdl van sz6. Most is a vegyészek
szerepére szeretném a hangsuilyt helyezni. Nem szakmai elfogult-
sdgrol van sz6, hanem arrdl, hogy az § munkdjuk, kiilénosen Otto
Wichterle tevékenysége nélkiil vagy nem ldtnék, vagy még hona-
pokig bekotott szemmel létezhetnék egy hosszu, veszélyes és féj-
dalmas miitét utdn.

A sziirkehdlyogrél didhéjban

A sziirke hédlyog (vagy cataracta, ami gorogiil vizesést jelent) a
szemlencse elhomdlyosoddsa, sziirkiilése. Ily médon nem kertil
megfelel§ fénymennyiség a retindra, ezért vdlik a ldtds hom4-
lyossd. Lassan alakul ki, dltaldban id§sebb korban. Tulajdonkép-
pen kémiai folyamatok — nevezetesen a szemlencse fehérjéinek
denaturdléddsa, aggregdléddsa — jétszédnak le. Az elhomadlyoso-
dott szemlencsét ultrahanggal roncsoljdk, majd eltdvolitjik. En-
nek helyébe keriil a ldgy mifanyag lencse.

A sziirke hélyog kialakuldsdt leginkdbb a napsugdrzdsnak tulaj-
donitjék. Lehetséges, mert én sem hordtam napszemiiveget. Az
én ifjukoromban maffiézok és a lengyel katonai diktdtor hordott
napszemiiveget, én nem akartam rdjuk hasonlitani, nem beszélve
arrdl, hogy focizni sem lehet szemiivegben.

A torténet kezdete

Nicholas Harold Lloyd Ridley (1906-2001) angol szemész 1930-ban
fejezte be orvosi tanulmdnyait, és a londoni St. Thomas kérhdz-
ban kezdett dolgozni sebészként, majd szemész szakorvos lett (1.
dbra). A 2. vildghdboru alatt sok szemsériilt pilétdt hoztak hoz-
zdjuk. Ridley észrevette, hogy a pildtafiilke ablakdnak repeszei-
bél szdrmazé poli(metil-metakrildt) (plexiiiveg, akriliiveg, Pers-
pex, PMMA) a szembe keriilve nem okozott gyulladdst és nem is
lokddett ki.

Ezt a polimert tébb vegyész is
elgdllitotta kiilonboz§ laboratériu-
mokban 1928 és 1930 kozott. Igy Wil-
liam Chalmers, aki a kanadai McGill
Egyetemen volt PhD-hallgaté. A ta-
ndrait és az egyetemét nem érdekelte
az ligy, ezért szabadalmaztatta, majd
5000 dolldrért eladta az Imperial Che-
mical Industries (ICI) cégnek. Az
ICI kezdte gydrtani az Egyesiilt Ki-
rdlysdgban a plexib6l késziilt repii-
16ablakokat. Németorszdgban Otto
Rohm (1876-1939) és Walter Bauer
(1893-1968) fejlesztette ki, és 1933-
ban keriilt a piacra a R6hm&Haas
cég termékeként. Rohm mar 1901-
ben az akrilsav polimerizacidjdrdl irta
a disszertdcigjét a Tiibingeni Egye-
temen. Otto Haas tizletemberrel alapi-
tott egy nagyon sikeres céget, ami az
Egyesiilt Allamokban is miikodott, és létezik ma is. Hetven sza-
badalma volt. A Plexiglass volt az egyik nagy sikere, de § kezdte
haszndlni az enzimeket is ipari folyamatokban. Az els§ sikeres
betiltetésre 1950-ben kertiilt sor. De a mddszer finomitdsa és a
szakmdval vald elfogadtatdsa t6bb mint 10 évig tartott. Az ame-
rikai Food and Drug Administration csak 1981-ben nyilvdnitotta
a mddszert biztonsdgosnak és hasznosnak. 1990-ben Ridley maga
is profitdlt a taldlmdnydbdl, a St. Thomas Hospitalban operdltdk
meg, és kapott mtlencséket. Ezek azonban mér nem plexib6l ké-
sziiltek, hanem egy uj, puha, rugalmas mtanyagbdl, és a mitét
is kisebb megterhelést jelentett.

1. abra. Sir Harold Ridley
1999-ben, kezében egy
sziirkehalyog-szemiiveggel,
amelyet az 6 talalmanya
tett idejétmultta
(https://djapplelab.com)

A hidrogélek és felfedezésiik

A hidrogélek forradalmi véltozdst hoztak a biokompatibilis anya-
gok klinikai, kivéltképp szemészeti felhaszndldsdban. Ezek olyan
természetes eredet( vagy szintetikus polimerek, amelyek térhd-
16sak, homogének (ez az optikai 4tereszt6képesség miatt fontos),
és nagy viztartalmuk miatt dteresztGképességiik jelent§s mérté-
ki kiilonbozé biomolekuldk esetében. Lagysaguk miatt Gssze-
nyomhatdk, de a behatds utdn felveszik az eredeti alakjukat.
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Ez a tulajdonsdguk az, ami miatt a targyunkat képez§ szemmd-
tétnél egy kis (2 mm-es) bemetszés is elég.

Az 1950-es évek elején Otto Wichterle (1913-1998) és Drahoslav
Lim (1925-2003) a Csehszlovdk Tudomdnyos Akadémia Prdgai
Kémiai Technoldgiai, kés6bb Makromulekuldris Intézetében po-
limerek orvosi haszndlatra vald tervezésével kezdtek foglalkozni.
A szemészet igényeit vették célba. Tudtdk, hogy polimereknek a
biokompatibildson tul alaktarténak, a kérnyez§ szoveteknek meg-
felelGen ldgynak és nagy dteresztGképességlinek kell lenniiik,
hogy a tdpanyagok és a metabolitok dtjussanak a polimer-szovet
hatdrfeliileten.

Szdmos monomer polimerizdcidjit vizsgaltak. Az igazi dttorést
az hozta, amikor Lim trietilénglikol-dimetakrildt monomer me-
til-metakrildt trietilénglikollal val6 savkatalizdlta transzésztere-
zését vizsgdlta. A reakcid végén a savat semlegesitette, és vizet
adva hozzd a nem vizoldhaté trietilénglikol-dimetakrildtot ki-
nyerte szdritds és desztilldci6 utdn. Egy nem tervezett, szerencsés
esemény — mint annyiszor a tudomany torténetében — vezetett
végiil a kivant eredményhez. A torténet szerint Lim sietett a vo-
natdhoz, és kordbban dllitotta le a szintézist, vizet 6ntott rd, hogy
elvédlassza a rétegeket. Reggel azt vette észre, hogy a vizes fdzis
dtldtsz6 hidrogéllé alakult. Nyilvdnvalé volt, hogy a trietilénglikol-
monometakrildt trietilénglikol-dimetakrildttal valé kopolimerét
kapta. Ezutdn részletes vizsgdlatok kovetkeztek arra nézve, hogy
milyen tulajdonsdgu térhdld alakul ki a metakrildt észterezése so-
rdn trietilénglikolt, dietilénglikolt, illetve etilénglikolt haszndlva.
Igy jutottak el a ldgy kontaklencsék anyagdhoz, ami 2-hidroxie-
til-metakrildt (HEMA = etilénglikol monometakrildt) és etilén-
dimetakrildt (EDMA = etilénglikol-dimetakrildt) kopolimerje 4l-
tal képzett 40% vizet tartalmazé hidrogél. Hires cikkiik 1960-ban
»Hydrophilic gels for biological use” cimmel a Nature-ben jelent
meg [1].

A HEMA szintelen viszkézus folyadék, amely kénnyen poli-
merizdlédik (2. dbra). A katalizdtor ammdnium-perszulfdt és
nétrium-piroszulfit.

A poli(hidroxietil-metakrildt) (PHEMA ) hidroféb, de vizzel 6sz-
szehozva nagymértékben duzzad a hidrofil csoportjénak koszon-
het8en (3. dbra). A duzzadds a szdraz tomegre szdmolva 10%-t6l
akdr 600%-os is lehet az aktudlis térhaldsitdstdl fliggen.

A PHEMA ugyantgy bevdlt a betiltethetd szemlencse (4. dbra)
anyagdanak is.

A kopolimerre azért van sziikség, mert igy vékonyabb és az
oxigénre jobban dtjdrhatd, nagyobb viztartalmu lencséket lehet
késziteni (5. dbra).
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3. abra. A poli(hidroxietil-metakrilat)
(PHEMA) képlete

4. abra. Egy intraokularis lencse (IOL) képe. A lencse optikai
atméroje 6, a teljes méret 13 mm, az oldalsé ivek a lencse szem-
beli rogzitésére szolgalnak (https://www.hines-sight.com)

5. abra. A térhalo kialakulasaval jaro kopolimerizacio
a HEMA és az EDMA ko6zott

A polimer hidrogélek felhaszndldsa az orvosi gyakorlatban ma
mdr annyira széles kord, hogy részletes targyaldsatol el kell te-
kintentink. Az érdekl§déknek ajdnlom az [5] kozleményt. Ugyan-
itt megtaldlhat$ az djabb fejlesztések részletes leirdsa: példdul
funkcids csoportok beépitése, és ezdltal a kémiai és fizikai ko-
rilményekre reagdlé polimerek létrehozdsa.

A napjainkban is folytatédé sikertorténet tehdt Pragdban kez-
dédott. Wichterle csindlt kontaklencséket és intraokuldris len-
cséket is. A prdgai orvosokkal egyiittmiikodve folyamatosan fej-
lesztették a termékeket. Példdul az évek sordn jelentek meg olyan
lencsék, amelyek kiilonboz§ szemhibdk fenndlldsa esetén is al-
kalmazhatdk.

Wichterle és Lim hdnyatott élete

Otto Wichterle (6. dbra) az Osztrdk—-Magyar Monarchia dllam-
polgdrként sziiletett, mert 1913. oktéber 27-én Prostéjov (ma
Csehorszdg) a Monarchidhoz tartozott. Amikor a Prdgai Misza-
ki Egyetemre jdrt, ahol 1936-ban a doktori fokozatdt is szerezte,

2. abra. A hidroxietil-metakrilat
(HEMA) molekula modellje
(fekete: szén, fehér: hidrogén,
piros: oxigén)
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6. abra. Otto Wichterle munka kozben (https://www.mua.cas.cz)

mdr csehszlovdk dllampolgdr volt. Ezen az egyetemen kezdte el
a karrierjét, a Szerves Kémiai Tanszékre sz616 docensi bemutat-
kozé elGaddsdt 1939 novemberére tiizték ki. Erre azonban nem
kertilt sor, mert a német megszdllék bezartdk az egyetemet. Wich-
terle a zIlini Bata cipdgydrban helyezkedett el. Itt kutatéként po-
liamid eld@dllitdsdval foglalkozott. A németek néhdny hénapra be
is bortonozték. A hdbord utdn visszatérhetett az egyetemi kuta-
tdshoz, és végiil 1952-ben tartotta meg bemutatkozé elgaddsat
mdr a pragai Mszaki Egyetem Polimerkémiai Tanszékének pro-
fesszoraként. Itt a dékdni tisztséget is betéltotte, de 1958-ban td-
voznia kellett, mert ennek a rendszernek nem volt elég megbizha-
t6. 1958-ban alapitottdk a fent emlitett akadémiai intézetet, ahol
munkdt kapott. Itt folytatta asszisztensével, Limmel egytitt azo-
kat a kutatdsait, amelyek a szemészeti alkalmazdsra megfelel§
polimerek el§dllitdsét céloztsk. Igy jutottak el a poli(hidroxietil-
metakrildt)-hoz (PHEMA), amelynek elGdllitdsdban, a térhdlés
szerkezet és a duzzaddsi tulajdonsdgok feltdrdsdban Limnek is ko-
moly szerepe volt. Az els§ kontaktlencsét Wichterle otthon csi-
ndlta, és tobbek kozott egy lemezjdtszd forgd részét haszndlta
(ezt spin-coating technikdnak hivjuk). Az 1960-as Nature-cikket
kovetSen amerikai szabadalmat is kaptak 1961-ben (Process for
producing shaped articles from three-dimensional hydrophilic
high polymers) [2], amelyet tovabbi cikkek és szabadalmak [3]
kovettek.

Anélkiil, hogy Wichterle részestilt volna a jovedelembdl, a ku-
tatdintézet eladta a szabadalmat egy amerikai cégnek kb. 330 000
dolldrért. A jog tobbszor gazddt cserélt az USA-ban, 1965-ben
mdr 3 milli6 dolldrt adtak érte.

Wichterle sikeres és nemzetkozi-
leg elismert tudds volt, mégis elbo-
csdtottdk az dlldsabdl 1970-ben, mert
hive volt a ,,prdgai tavasz’-ként is-
mert demokratizdléddsi folyamat-
nak. Ezutdn kutatdsi lehet8ségei is
besztkiiltek. A ,,bdrsonyos forrada-
lom” utdn 1989-ben kapta meg a
teljes hazai elismerést, kinevezték a
Csehszlovdk Tudomdnyos Akadé-
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7. abra. Otto Wichterle
cseh bélyegen

8. abra. Drahoslav Lim (http://www.tresbohemes.com)

mia elnokének is. Tiszteletére haldla utdn még bélyeget is adtak
ki réla (7. dbra).

Drahoslav Lim (8. dbra) sorsa még hdnyatottabb volt, mint
Wichterléé. Az elsg publikdcidkon és a szabadalmakon is ott a
neve. A poli(hidroxietil-metakrildt) polimer elgéllitdsat és kedvezd
tulajdonsdgainak felismerését neki koszonhetjiik. O 1965-ben fél
évig a brooklyni Miszaki Egyetemen kutatott, majd 1970 és 1974
kozott a kaliforniai Palo Altéban dolgozott a kontaktlencsék anya-
gdnak és az elddllitdsi technoldgidnak fejlesztésén. Hazaérkezése
utdn — akkor mdr djra keményen elnyomd rendszer jott 1étre
Csehszlovakidban — politikai tildoztetést kellett elszenvednie, és
eltiltottdk a tovabbi munkatdl ezen a teriileten. 1979-ben megen-
gedték, hogy az Egyesiilt Allamokba emigrdljon. Itt tudta foly-
tatni polimerkémiai kisérleteit, a Kaliforniai Egyetem tandra lett,
és részt vett egy cég alapitdsaban is. A szakma elismeri teljesit-
ményét, de ismertsége mégsem mérhetd Wichterlééhez. Ennek
taldn egyik oka, hogy Csehszlovdkidban nem volt szabad rdla be-
szélni. Kétségteleniil Wichterle érdeme a kontaktlencse és a be-
iiltethetd§ szemlencse, de Lim dllitotta el§ a megfelel§ tulajdon-
sdgokkal rendelkezd polimert.

Meg kell jegyezni, hogy az 1970-es évek végétdl szilikonalapu
milencséket is gydrtottak és iiltettek be. Ezeknél azonban tibb
volt a miitét utdni komplikdcid. Az intraokuldris lencse elGallitdsa
céljdbdl folytatott magyar torekvésekrdl, igy a szilikon polimerek-
kel kapcsolatos elképzelésekrél, valamint a gyartasrdl olvashat-
tunk e lap hasdbjain is a kozelmdltban [6].

A kémiai lapokban a Kovetkeztetések cimd résszel szoktuk
zarni a cikkeket. Most dlljon itt stilszerden a zdrdjelentés egy
részlete: ,,. . .tipusu hdtsécsarnoklencsét helyeztiink az eredeti len-
csetokba. Zavartalan posztoperativ id§szak utdn otthondba tévo-
zik.”
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