668

POLIMERY 2010, 55, nr 9

AGNIESZKA KARASZEWSKAYY, JADWIGA BUCHENSKA?

Antybakteryjne wldkna poliestrowe zawierajace jony srebra

Cz. 1. MODYFIKACJA WELOKIEN

Streszczenie — Opracowano dwuetapowa metode modyfikacji wtokien poliestrowych z poli(te-
reftalanu etylenu) (PET), w wyniku ktorej otrzymano widkna o wlasciwosciach antybakteryjnych
przeznaczonych na nici chirurgiczne do zastosowan medycznych. Na pierwszym etapie modyfi-
kacji do makroczasteczek powierzchniowej warstwy polimeru wprowadzano grupy karboksylo-
we na drodze szczepienia PET kwasem metakrylowym lub akrylowym. Na drugim etapie za-
szczepione wiokna napawano roztworem biocydu nasycajac je jonami srebra (AgNO;). Metoda
grawimetryczng, na podstawie okreslonych badaniami stopni szczepienia (X), wyznaczono teore-
tyczna ilo$¢ grup COOH, a nastepnie analitycznie zweryfikowano poprawnos¢ obliczen. Ocenio-
no, ze stopien napawania wiokien biocydem (Z,) rosnie wraz ze stopniem szczepienia, zalezy
wiec od ilosci wprowadzonych do faricucha polimeru grup karboksylowych a takze od stezenia
roztworu AgNO;.

Stowa kluczowe: widkna poliestrowe, poli(tereftalan etylenu), szczepienie, kwas akrylowy, napa-
wanie biocydem, wlasciwosci antybakteryjne.

ANTIMICROBIAL POLYESTER FIBERS CONTAINING SILVER IONS. PART I. FIBERS MODIFI-
CATION

Summary — A two-stage modification method of polyester fibers, derived from poly(ethylene
terephthalate), possessing antimicrobial properties and designated for use as surgical thread and
for other medical applications has been presented. In the first stage, carboxylic groups were intro-
duced into the macromolecules of the polymer surface layer by grafting PET with methacrylic or
acrylic acid. In the second stage, the grafted fibers were padded with biocide solution with the pur-
pose of depositing silver ions (AgNO;) on them. The theoretical amount of COOH groups was de-
termined based on the studies of their degree of grafting (X, Table 1) performed by gravimetric
methods, and the obtained values verified by analytical methods (Figs. 1, 2). It was observed that
the concentration of padded biocide (Z 4, Table 3) increases with an increase in the degree of carbo-
xylic groups grafted into the polymer chain and also on the concentration of the padding Ag(NO;)
solution (Table 4).

Key words: polyester fibers, poly(ethylene terephthalate), grafting, acrylic acid, padding with bio-
cide, antimicrobial properties.

Do grupy biomaterialéw implantowanych do orga-
nizmu zalicza si¢ m.in. nici chirurgiczne, bedace jednymi
z najbardziej rozpowszechnionych wszczepdw przezna-
czonych do bezposredniego czasowego albo trwatego
kontaktu z tkankami Zywego organizmu [1]. Idealne nici
chirurgiczne powinny by¢ odpowiednio wytrzymate,
nietoksyczne i niedraznigce, poreczne dla chirurga, fatwe
do sterylizacji. Nie moga wywotywa¢ odczynu tkanko-
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wego, wykazywac kapilarnosci, nie powinny tez by¢
zbyt kosztowne [2]. Trudnosci z opracowaniem idealnej
nici chirurgicznej wynikaja z faktu, ze stawiane wymaga-
nia przynajmniej cze$ciowo si¢ wykluczaja, w tym przy-
padku dazenie do ideatu to przede wszystkim poszuki-
wanie nici wywotujacej minimalny odczyn tkanek.

Srodowisko wewnetrzne szpitala sprzyja zakazeniom
bardzo czegsto wystepujacym w miejscach gojenia si¢ ran
pooperacyjnych. Zakazenie rany na ogot wywotuja gron-
kowce Staphylococcus aureus i Staphylococcus epidermidis,
rzadziej E. coli. Zrédtem zakazeri moze by¢ whasna flora
bakteryjna chorego albo innych pacjentéw przenoszona
droga kropelkowa lub bezposrednio poprzez przedmio-
ty badz personel.
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Wedtug danych z 2002 roku, w USA nici chirurgiczne
wywotaty infekcje u ponad 1 mIn pacjentéw generujac
wydatek 2,5 miliarda dolaréw [3].

W Katedrze Witdkien Sztucznych Politechniki L.édz-
kiej opracowano metode dwuetapowej modyfikacji wto-
kien poliestrowych przeznaczonych na nici chirurgiczne
[4—11]. W wyniku szczepienia wiokien kwasem akrylo-
wym lub metakrylowym (pierwszy etap modyfikacji)
uzyskano wtdkna o zmieniajacym sie w szerokim zakre-
sie stopniu szczepienia (X). Na drugim etapie procesu,
w celu nadania antybakteryjnych wlasciwosci, do tak
modyfikowanego materialu wprowadzano roztwodr bio-
cydu. Zatozong aktywnos¢ antybakteryjng modyfikowa-
nych widkien uzyskano stosujac jako biocyd antybiotyk
z grupy amikoglikozydow (amikacyne) lub pochodna
penicylin (amoksycyline) [12] badz tez inne leki [11]. Ze
wzgledu na zwiekszajaca sie opornos¢ bakterii na anty-
biotyki i antyseptyki, skuteczna alternatywe takiego spo-
sobu przeciwdziatania infekcji moga stanowi¢ powtoki
srebrowe. Skutecznos¢ antybakteryjna jonow srebra wy-
nika z ich wieloptaszczyznowego oddziatywania na ko-
morki bakterii, mianowicie:

— atakuja jadro bakterii — wigza sie z ich DNA i usz-
kadzajaq w ten sposob replikacje komodrek bakterii;

— zaburzajac przemieszczanie si¢ elektrondéw ograni-
czaja proces wytwarzania przez bakterie energii, tym sa-
mym proliferacja (rozrost) bakterii zostaje zahamowana;

— tacza sie z btong komdrkowa bakterii, zaktocajac jej
funkgje;

— blokuja enzymy powodujac przerwanie proceséw
fizjologicznych [13].

Jak wynika z doniesien literaturowych [14—16] jony
srebra wprowadzone do uszkodzonej tkanki organizmu
(rany ostrej i/lub przewlektej) wykazuja dziatanie zaréw-
no bakteriobojcze, jak i regenerujace, niejednokrotnie
efektywniejsze niz antybiotyk. Modyfikowane wyroby
zawierajgce srebro nie dziataja toksycznie na ustroj bior-
cy a ponadto zmniejszajg podatnos¢ ustroju do miejsco-
wych zakazen ran. Nalezy jednak podkresli¢, ze mimo
licznych publikacji na ten temat problem praktycznego
wykorzystania wyrobéw modyfikowanych srebrem w
dalszym ciagu jest nierozstrzygniety i nadal szeroko dys-
kutowany [17—21].

CZESC DOSWIADCZALNA
Materiaty

Badania przeprowadzono na jedwabiu poliestrowym
z poli(tereftalanu etylenu) (PET) wielowidknowym, nie-
skreconym (Elana SA, Torun).

W modyfikacji uzyto nastepujacych odczynnikdw:

— kwas akrylowy (KA) (Fluka) cz., stabilizowany
0,02-proc. eterem metylowym hydrochinonu, oczyszczo-
ny na drodze destylacji pod zmniejszonym ci$nieniem,
w atmosferze odtlenionego azotu, w obecnosci metalicz-
nej miedzi;

— kwas metakrylowy (KMA) (Fluka) cz., stabilizowa-
ny 0,025-proc. eterem metylowym hydrochinonu,
oczyszczony na drodze destylacji pod zmniejszonym cis-
nieniem w atmosferze odtlenionego azotu, w obecnosci
metalicznej miedzi;

— dyspergator NNO (mieszanina soli skondensowa-
nych wielordzeniowych sulfokwaséw aromatycznych)
(POCh, Gliwice);

— difenyl (DF) — C4H; - C4H; cz. (POCh, Gliwice);

— nadtlenek benzoilu (NB) (Merck Schuchardt), su-
szony nad P,0Os;

— hydrochinon C,H¢(OH), cz.,
Darmstadt);

— azotan srebra AgNO; cz.d.a. (POCh, Gliwice).

inhibitor (Merck

Proces szczepienia

Szczepienie jedwabiu PET kwasem akrylowym lub
kwasem metakrylowym prowadzono w reaktorze okrag-
todennym w obecnosci rownych czesci (0,4 % mas.) akty-
watora DF i dyspergatora NNO. Prébki jedwabiu moco-
wano na mieszadle topatkowym, tak aby nie byty napre-
zone, reaktor umieszczano w tazni wodnej z ptynna re-
gulacja temperatury. Modut kapieli szczepiacej kazdora-
zowo wynosit 1:50.

Wykonano trzy warianty szczepienia réznicujac jeden
z parametréw procesu:

— w pierwszym wariancie zmienna byta temperatura
reakcji w zakresie 353 —368 K, state zas$ stezenie mono-
meru: Cgya=6,0 %, Cya=7,5 % i czas modyfikacji: txp4 =
30 min, fx, =60 min;

— w drugim wariancie zmienny byt czas modyfikacji
w zakresie 15— 60 min; state natomiast stezenie monome-
ru Cgpa=6,0 %, Cx4=7,5 % istala temperatura T=368 K;

— w trzecim wariancie zmienne bylo stezenie kwasu
w kapieli w przedziale, odpowiednio, Cyy4=2,5—7,5 %,
Cga =2,5—10 %, stata temperatura T = 368 K i staty czas
reakcji fxy14 =30 min, g, =60 min.
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Schematycznie efekt szczepienia mozna przedstawic
wzorem (I) [22].

Napawanie jonami srebra

W celu nadania antybakteryjnych witasciwosci do za-
szczepionego jedwabiu PET o réznych stopniach szcze-
pienia (KMA 18,38—60,13 %, w przypadku KA 18,11 —
52,27 %) wprowadzano jony srebra w postaci AgNO;,
w warunkach stezenia biocydu w kapieli C, ,, =10 %,
temperatury napawania Ty = 353 K i czasu napawania
ty = 60 min. W odniesieniu do wybranych wariantéw
szczepienia jedwabiu PET okre$lono wptyw czasu napa-
wania (f) roztworem biocydu, stezenia roztworu (C, ., )
i temperatury napawania (T) na stopiel napawania sreb-
rem (Z,,). Modut kapieli we wszystkich doswiadcze-
niach wynosit 1:50.

Metodyka badan

— Stopien szczepienia (X) kwasem metakrylowym
lub akrylowym powierzchni widkien jedwabiu PET oraz
ilos¢ tworzacego sie homopolimeru (Y) wyznaczano gra-
wimetrycznie wedlug rownania (1) i (2):

x =20 100 % 1)

m()

gdzie: m; — masa prébki po szczepieniu (g), m, — masa prob-

ki przed szczepieniem (g), X — stopien szczepienia (%),
y="1009% @)

m

gdzie: H = my; + mp — catkowita masa homopolimeru (g), my

— masa homopolimeru znajdujgcego si¢ w kapieli poreakcyjnej

(g), mg — masa homopolimeru wyekstrahowanego z widkien

(g).

Parametry te nie pozwalaja na jednoznaczna ocene
uzyskanych efektéw procesu szczepienia dlatego tez
w ramach innych prac autorki [4, 12] analize rozszerzono
wyznaczajac dodatkowo efektywnos¢ szczepienia (E),
stopien przereagowania (K) oraz stosunek szczepienia
(R) modyfikowanego jedwabiu.

— Analitycznie oznaczano, wg [22], ilos¢ grup karbo-
ksylowych w szczepionym kwasem metakrylowym jed-
wabiu PET, w celu zweryfikowania teoretycznej liczby
grup karboksylowych obliczonej na podstawie stopni
szczepienia okreslonych grawimetrycznie.

Nawazke wybranej probki szczepionych witokien
przetrzymywano przez 5 min w temp. 393 K, nastepnie
podgrzane widkna umieszczano w roztworze spo-
rzadzonym z nasyconego roztworu KCli0,025 N roztwo-
ru KOH oczyszczonego od weglanow i mieszano w ciagu
20 min, po czym catos¢ filtrowano na lejku Schotta. Nas-
tepnie 100 cm® przesaczu miareczkowano 0,1 N roztwo-
rem HCl w obecnosci wskaznika (mieszaniny 1 cz. mas.
roztworu 0,1 % blekitu tymolowego w alkoholu z
3 cz. mas. roztworu alkoholowego 0,1 % fenoloftaleiny),
obserwujac zmiane zabarwienia roztworu z fioletowego
na zotte.

Wykonano takze tzw. ,slepa” prébe: mieszanine wod-
nego roztworu 0,025 N KOH i nasyconego roztworu KCl
miareczkowano 0,1 N HCI z mikrobiurety w obecnosci
wskaznika. Pomiary kazdorazowo przeprowadzano
dwukrotnie. Iloé¢ grup kwasowych obliczano wg réwna-

ia (3):
nia ) _Ux V) Vg N

K VX R TK T
COOH =" 1000~ a ®)

gdzie: Kooy — ilosé grup COOH we widknie (mol - 107/3),
Vy, Vg — ilosé kwasu uzyta do zmiareczkowania, odpowiednio,
,Slepej” préby i roztworu po zasadowej obrdbce polimeru
(cm?), Vi — objetos¢ kolby miarowej (200 cm?), V,, — iloé¢
roztworu zasady uzytej do napawania polimeru (20 cm®), N —
stezenie HCl w grumoréwnowuénikach/dm3 (0,1), a — nawaz-
ka widkien (g).

Stopien napawania (Z,,) wyznaczono grawimetrycz-
nie wykorzystujac rownanie (4):

_ My =My
7 =1k Mo 100 % )

mmo

gdzie: m,,, — masa wtdkna po napawaniu azotanem srebra
(g), m,,, — masa suchego wyrobu przed napawaniem (g).

WYNIKI BADAN I ICH OMOWIENIE

Na pierwszym etapie modyfikacji otrzymano kopoli-
mery szczepione. Wartosci stopnia szczepienia (X) jed-
wabiu PET kwasem metakrylowym lub kwasem akrylo-
wym przedstawia tabela 1.

Tabela 1. Wartosci stopnia szczepienia X i iloéci powstajacego
homopolimeru Y w reakcji szczepienia kwasem akrylowym lub
kwasem metakrylowym wiokien PET

Table 1. Values of the degree of grafting X and the amount of
homopolymer generated Yin the PET fiber grafting reaction with
acrylic (KA) or methacrylic acid (KMA)

Nr Parametr kapieli Wlokp a Widkna
, . . szczeplone .
prob- szczepigcej KMA szczepione KA
ki
staly zmienny | X, % | Y, % | X, % | Y, %
1 KMA: T,K353 | 18,38 | 0,00 | 1811 | 0,00
2 t =30 min, 358 | 3559 | 3,66 | 1421 | 0,45
C=6,0%,
3 |KA:f-60min,| 363 | 4321 | 535 | 1811 | 1,16
4 C=75% 368 | 60,13 | 13,17 | 35,60 | 3,06
5 KMA: t,min15| 23,80 | 2,68 | 19,28 | 1,71
6 T=368K, 30 61,13 | 13,29 | 22,30 | 2,57
C=6,0%,
7 KA T-368K,| 45 70,78 | 14,76 | 35,60 | 3,06
8 C=75% 60 127,8 | 11,13 | 45,43 | 4,22
9 KMA: C, %25 1922 | 0,00 | 934 | 0,00
10 T=368K, 50 | 50,85 | 0,00 | 18,83 | 1,63
t =30 min,
11 | KA T-368K, | 60 | 6113|1329 | 4543 | 4,22
12 t =60 min 75 | 90,03 | 17,34 | 52,27 | 9,59

Jak wynika z analizy danych uzyskano zmodyfiko-
wany jedwab o stopniu szczepienia zmieniajacym sie
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Tabela 2. Ilos¢ grup karboksylowych w jedwabiu PET szczepionym kwasem metakrylowym
Table 2. The amount of carboxylic groups from methacrylic acid grafted into PET fibers

Parametr kapieli szczepiacej Teoretyczna ilos¢ Analitycznie oznaczana

Nr probki ] X, % grup COOH, ilos¢ grup COOH,

staty Zmienny mol - 10/ i6kien mol - 107/g,, ¢kien
01 — — 0,00 0,00 ~0,05
13 T, K 353 19,65 2,22 1,89
14 t =30 min, 358 33,90 3,94 3,82
15 Cima =60 % 363 45,20 5,29 5,02
16 368 60,89 7,08 7,12
17 t, min 15 37,90 4,40 3,96
18 T=368K, 30 60,89 7,08 7,12
19 Cma =6,0 % 45 74,43 8,65 8,43
20 60 111,87 13,00 12,56
21 Craminr % 2,5 18,30 2,12 1.97
22 T=368K, 5,0 54,20 6,30 6,42
23 t =30 min 6,0 60,89 7,08 7,12
24 7,5 84,00 9,76 9,85

w szerokim zakresie, zaleznym od parametréw reakgiji, tj.
temperatury, czasu i stezenia monomeru w kapieli.
W przypadku zastosowania KMA stopnie szczepienia sa
wyzsze niz w przypadku KA.

W tabeli 2 zestawiono ilosci grup karboksylowych
w szczepionym kwasem metakrylowym jedwabiu PET
zarowno obliczone, jak i oznaczone analitycznie.

Oznaczona analitycznie ilos¢ grup karboksylowych
obejmowala zaszczepione na widknie grupy koncowe
i pochodzace od tancuchéw PET. W celu okreslenia ilo$ci
grup COOH wprowadzonych do jedwabiu odejmowano
wyznaczong analitycznie ilo$¢ grup -COOH w nieszcze-
pionej prébee (4,80 - 10° mol/g,,;) od wyznaczonych ana-
litycznie ilosci grup w kolejnych prébkach szczepionego
jedwabiu PET. Zalezno$¢ miedzy teoretyczna iloscia
grup karboksylowych COOH,, a ilosciag wyznaczong ana-
litycznie COOH,, ilustruje rys. 1.

12,56 d
9,85
8,43
6,42
3,82 -
1,89
0,05

COOH,, mol - 107 € wiekien

0 2 4 6 8 10 12 14
COOH,, mol - 10”/g
Rys. 1. Zaleznosé ilosci grup COOH na powierzchni widkien
PET-KMA, wyznaczonej grawimetrycznie (COOH,) od ilosci
grup wyznaczonej analitycznie (COOH,)
Fig. 1. The relation between the amount of COOH groups graf-
ted into the surface of PET-KMA fiber determined gravimetri-
cally (COOH,) and analytically (COOH,)

wiokien

Jak wida¢ badana zaleznos¢ COOH, = {{fCOOH,] jest
liniowa a wspdtczynnik estymacji jest bliski jednosci
(0,998 przy btedzie estymacji rownym 0,001). Zaleznos¢
te mozna wyrazi¢ rownaniem (5):

COOH, =-0,097 + 0,996 - COOH, X ®)

gdzie: COOH, — teoretyczna (wyznaczona grawimetrycznie)
ilos¢ grup karboksylowych we witdknie, COOH, — wyznaczo-
na analitycznie ilo$¢ grup karboksylowych we widknie.

Wartosci analityczne i szacowane sg bardzo zblizone.
Na poziomie ufnosci 95 % wspdtczynnik korelagji jest
bliski 1 (rys. 2).

Na drugim etapie modyfikacji do zaszczepionego jed-
wabiu PET wprowadzano jony srebra, wartosci stopni
napawania Z,, zebrano w tabeli 3.

12,56 —r
9,85 o

8,43
& |mcdoH,

6,42 ~ COH.
3,82

1,89
0,05

3

mol - 10 /g skien

COOH,, COOH,

0 20 40 60 80 120

X, % mas.
Rys. 2. Ilos¢ grup karboksylowych na wtéknach PET-KMA oz-
naczona analitycznie (COOH,) oraz grawimetrycznie
(COOH,) w funkcji stopnia szczepienia X (COOH, =-0,0154 +
0,1164 - X, COOH,=-0,1119 + 0,1159 - X)
Fig. 2. The amount of carboxylic groups in the PET-KMA
fibers determined analytically (COOH,) and gravimetrically
(COOH,) as a function of the degree of grafting X (COOH, =
-0.0154 + 0.1164 X, COOH,=-0.1119 + 0.1159 X)

100
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Tabela 3. WartoSci stopni napawania roztworem AgNO; (Z,,,)
szczepionych widkien PET-KMA lub PET-KA

T a b le 3. Values of padding degree (Z,,) for the grafted
PET-KMA and PET-KA fibers

Nr PET-KMA Zpor % Nr PET-KA Zpo %
probki X, % & probki X, % &

02 0 0,10 0 0 0,10
1 18,38 0,16 1 18,11 0,94
5 23,80 0,16 6 22,30 1,30
2 35,59 0,24 4 35,60 1,70
3 43,21 0,37 8 45,43 2,10
4 60,13 1,06 12 52,27 2,37

Mozna zauwazy¢, ze stopien przylaczania jonow
srebra do szczepionego jedwabiu PET jest uzalezniony
od rodzaju kwasu zastosowanego w procesie szczepie-
nia. Widkna szczepione KA charakteryzuja si¢ znacznie
wiekszg wartoscig Z g (W odniesieniu do podobnego
stopnia szczepienia) niz wtdkna szczepione KMA, co jest
wynikiem niejednakowych warunkéw kapieli szcze-
piacej (stezenia kwasu, temperatury i czasu szczepienia).
Stopien napawania azotanem srebra zwieksza si¢ wraz
ze wzrostem stopnia szczepienia, zatem zalezy od ilosci
wprowadzonych grup karboksylowych.

Na kolejnym etapie badan okreslono wptyw czasu na-
pawania roztworem azotanu srebra (t), stezenia roztwo-
ru (C,,o, ) 1 temperatury napawania (T) na stopien napa-
wania (Z4,). Wyniki przedstawiono w tabeli 4.

Tabela 4. Wplyw parametrow procesu napawania roztworem
AgNO; na stopien napawania (Z,) szczepionych widkien
PET-KA

Table 4. Influence of parameters of padding with AgNO, solu-
tion process on the degree of padding (Z,,) for PET-KA fibers

[EN—— —
arametr kapieli napawajacej X% Zug %
staty zmienny

T, K 333 1,62

=60 min, 343 1,85
C 0, =10 % ,

353 2,10

£, min 60 2,10

T=353K 120 45,43 245
Cono, =10% : ,

180 2,80

. C oo, 25 0,56

£ = 60 min 50 1,06

10,0 2,10

Jak mozna zauwazy¢, 60 min napawania wiokien
PET-KA roztworem azotanu srebra o stezeniu 10 % jest
wystarczajace do przylaczenia jonow srebra i utworzenia
trwatych wigzan chemicznych. Przedtuzanie tego czasu
do 120 min powoduje jedynie niewielki wzrost wartosci

Z ,,- Napawanie szczepionych wiokien 10 % roztworem
AgNO; w ciggu 60 min jest najefektywniejsze w temp.
353 K.

PODSUMOWANIE

— Szczepienie widkien PET kwasem metakrylowym
lub kwasem akrylowym pozwolito na otrzymanie kopo-
limeréw szczepionych, zawierajacych w swojej budowie
ugrupowanie karboksylowe -COOH.

— Teoretyczng iloé¢ grup karboksylowych wprowa-
dzonych do witdkna obliczong na podstawie oznaczo-
nych metoda grawimetryczng stopni szczepienia (X) po-
twierdzono analitycznie, a uzyskane wyniki wskazuja na
zaleznos¢ liniowa.

— Stopien napawania biocydem (Z,,) zalezy zarow-
no od ilo$ci wprowadzonych na powierzchnie widkien
PET grup karboksylowych, jak i od stezenia roztworu
AgNO;, mianowicie zwigksza si¢ wraz ze wzrostem X i
C’AgNO3 :

W drugiej czesci artykutu przedstawione zostana wy-
niki badania uwalniania jonéw srebra z modyfikowane-
go jedwabiu a takze wytrzymatosci na rozciaganie oraz
mikrobiologicznej aktywnosci szczepionych widkien
PET zawierajacych jony Ag".

W publikacji wykorzystano fragmenty Rozprawy Doktor-
skiej A. Karaszewskiej ,, Antybakteryjne i atrombogenne witdk-
na poliestrowe” wykonanej w Katedrze Widkien Sztucznych
PE pod kierunkiem dr hab. inZ. Jadwigi Buchenskiej, prof. PE.
Badania byty finansowane przez Ministerstwo Nauki i Szkol-
nictwa Wyzszego w ramach grantu promotorskiego 3 TOSE
072 27.
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