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Keratyna w medycynie i inzynierii tkankowe;j

Streszczenie — Artykut stanowi przeglad literatury dotyczacej zastosowania keratyny w biotech-
nologii i medycynie, w szczegolnosci jako nosniki lekdéw i substancji aktywnych oraz w inzynierii
tkankowej. Keratyny to grupa biatek widknistych, stanowiacych podstawowy budulec cytoszkie-
letu komdrek oraz zewnetrznej okrywy ciata ptakéw, gaddéw i ssakdw. Stanowia one biatka fatwo
dostepne, biodegradowalne, biokompatybilne, wykazuja zdolno$¢ do samoorganizacji oraz
sprzyjaja adhezji i proliferacji komoérek. Omdéwiono metody otrzymywania oraz modyfikacji wtas-
ciwosci tego biatka. Przedstawiono rowniez materiaty na bazie keratyny domieszkowane innymi
biopolimerami, np. kolagenem, chitozanem, fibroing jedwabiu, poli(kwasem mlekowym) oraz
polimerami syntetycznymi, m.in. poli(tlenkiem etylenu) oraz hydroksyapatytem.

Stowa kluczowe: keratyna, biomateriaty, inzynieria tkankowa.

KERATIN IN MEDICINE AND TISSUE ENGINEERING

Summary — The paper is a review of the literature reporting the application of keratin in biotech-
nology and medicine, especially as a carrier of drugs and active substances, as well as in tissue en-
gineering. Keratins are a family of fibrous proteins which are basic components of the cells cyto-
skeleton and outer covering of mammals, reptiles and birds. They are readily available, biodegra-
dable and biocompatible proteins, which have the ability to undergo self-organization and promo-
te the adhesion and proliferation of cells. The paper presents various methods of keratin prepara-
tion and modification of its properties. The materials based on keratin and other biopolymers, such
as collagen, chitosan, silk fibroin, poly(lactic acid) and synthetic polymers: e.g. poly(ethylene

oxide) and hydroxyapatite, are also described.

Keywords: keratin, biomaterials, tissue engineering.

Materiaty biatkowe od wielu lat wzbudzaja spore za-
interesowanie badaczy. Sg one atrakcyjne zaréwno dla
medycyny, jak i biotechnologii, zwlaszcza jako materiaty
do wytwarzania implantéw, nosnikow lekéw oraz dla in-
zynierii tkankowej. Sposrod wielu zalet wspomnianych
materialéw wymieni¢ nalezy choc¢by zdolnos¢ do two-
rzenia struktur 2-D i porowatych matryc 3-D, biodegra-
dowalno$¢, biokompatybilnos¢, brak cytotoksycznosci i
bioaktywnos¢. Ponadto, sprzyjaja one proliferacji komo-
rek, utatwiaja oddzialywania pomiedzy komoérkami oraz
komorkami i biomateriatem, a takze wspieraja formowa-
nie nowej tkanki. Jednym z najlepiej poznanych i najsze-
rzej stosowanych biatek jest kolagen — podstawowy
sktadnik macierzy zewnatrzkomorkowej tkanek facz-
nych kregowcow. Otrzymuje si¢ tez biomaterialy na ba-
zie elastyny, fibrynogenu, fibronektyny oraz fibroiny jed-
wabiu. Keratynie, jak dotad, badacze poswigcali niewiele
uwagi, jednakze ze wzgledu na fatwa dostepnos¢ oraz
wlasciwosci jest ona coraz powszechniej wykorzystywa-
na jako materiat dla medycyny i biotechnologii [1—4].
Niniejsze opracowanie przedstawia i systematyzuje naj-

wazniejsze informacje dotyczace struktury keratyny oraz
cech warunkujacych zastosowania medyczne. Zaprezen-
towano zZrodia jej wystepowania, metody otrzymywania
oraz gldéwne typy materialéw uzyskiwanych z tego
biatka, a takze obszary ich aplikacji. Celem pracy jest za-
checenie badaczy do wykorzystania keratyny ze wzgle-
du zaréwno na jej znakomite wlasciwosci, jak i zwigzanag
z tym mozliwo$¢ zagospodarowania pewnej ilosci odpa-
déw powstajacych podczas uboju drobiu.

STRUKTURA KERATYNY

Keratyny to rodzina biatek strukturalnych, stano-
wigcych podstawowy budulec filamentéw posrednich
cytoszkieletu komorek réznego typu, a takze zewnetrz-
nej okrywy ciata ptakéw, gadow i ssakow. W zaleznosci
od miejsca wystepowania, wiasciwosci oraz petnionych
funkcji wyrédznia sie keratyne migkka i twarda. Pierwsza
znajduje si¢ przede wszystkim w komorkach naskorka,
druga zas buduje struktury, takie jak: paznokcie, witosy,
rogi, kopyta i tuski [1].
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Aminokwasy wystepuja w taricuchu polipeptydo-
wym w réznych iloSciach w zaleznosci od rodzaju kera-
tyny, nadajac jej odmienne, specyficzne wtasciwosci
fizykochemiczne. Stwierdzono jednak, ze zwykle ok.
33 % mas. suchej masy stanowia aminokwasy obojetne
(glicyna, alanina, fenyloalanina, leucyna, izoleucyna,
walina i prolina), 25 % mas. — aminokwasy hydroksy-
lowe (tyrozyna, seryna i treonina), 18 % mas. — amino-
kwasy kwasowe (kwas asparaginowy i glutaminowy),
11 % mas. — aminokwasy zasadowe (lizyna, arginina,
histydyna i tryptofan). Charakterystyczng cecha keratyn
jest duza zawarto$¢ siarki. Wynika to z obecnosci w tan-
cuchu polipeptydowym cysteiny (do 17 %). Cysteina jest
zdolna do tworzenia wigzan disiarczkowych miedzy
resztami aminokwasowymi znajdujacymi si¢ w dwoéch
réznych tancuchach. Takie potaczenie stabilizuje wtok-
nista strukture keratyny i sprawia, ze jest ona odporna na
dziatanie enzymoéw proteolitycznych, powoduje takze jej
nierozpuszczalno$¢ w wodzie [5, 6].

W czasteczkach keratyn , migkkich”, budujacych fila-
menty posrednie cytoszkieletu, mozna wyrdzni¢ kilka
podjednostek strukturalnych. Centralng cze$¢ stanowia
sztywne struktury a-helikalne. Sq one oddzielone od sie-
bie krotkimi odcinkami faczacymi. N- i C- terminalne do-
meny charakteryzuja sie¢ natomiast strukturg bogata w
B-zwroty. W tych obszarach jest zlokalizowana znaczna
czes¢ cysteiny obecnej w biatku, stad domeny te odgry-
waja bardzo istotna role w asocjacji czasteczek keratyny
w struktury wyzszych rzedow. Ze wzgledu na sktad ami-
nokwasowy oraz konformacje wyrdznia sie keratyny
typu I — kwasne oraz typu Il — zasadowe i obojetne.
W wyniku oddzialywan wodorowych, jonowych i hyd-
rofobowych oraz obecnos$ci wigzan disiarczkowych po-
wstajacych miedzy czasteczkami keratyn obu typdw po-
wstajg heterodimery, ktére nastepnie facza si¢ w proto-
fibryle i protofilamenty, a te z kolei tworza filamenty
posrednie [6—8].

Wytwory skory, takie jak: wlosy, wetna, paznokcie,
tuski, pidra, rogi, kopyta sa zbudowane z martwych ko-
morek zawierajacych gtownie ,twarde” a-keratyny. Po-
szczegolne elementy wykazuja charakterystyczna hierar-
chiczng strukture. Przyktadowo wetne i wlosy buduja
prawoskretne o-helisy. Z dwoch tancuchéw tego typu
formuja sie lewoskretne superhelisy (protofibryle), ktore
Taczac si¢ ze sobg tworza mikrofibryle. Mikrofibryle sa
zanurzone w bogatej w siarke macierzy biatkowej zawie-
rajacej, m.in. B-keratyne, petniaca funkcje lepiszcza, dzie-
ki ktéremu jest mozliwe utworzenie makrofibryl. Zaob-
serwowano, iz zewnetrzne warstwy makrofibryl charak-
teryzuja si¢ znacznag zawartoscia siarki wynikajaca
z obecnosci duzej ilodci cystyny (do 30 %), podczas gdy
umieszczone blizej rdzenia wlosa warstwy: egzocuticula i
endocuticula zawieraja, odpowiednio, 15 % i 3 % cystyny.
Obecne w makrofibrylach globularne y-keratyny o ma-
lym ciezarze czasteczkowym, tworza duza liczbe wigzan
disiarczkowych stabilizujacych strukture oraz zwigksza-
jacych odpornos$é¢ welny i wloséw na dziatanie czynni-

kéw zewnetrznych [1, 9]. Inne wytwory skéry moga za-
wierac keratyny o odmiennej strukturze. Stwierdzono, ze
np. czes¢ fancuchow biatkowych keratyny znajdujacych
sie¢ w piorach oraz tuskach gadow formuje struktury
B-harmonijek [10—12].

ZRODEA ORAZ METODY OTRZYMYWANIA KERATYNY

Jak juz wspomniano, keratyna to biatko budujace nas-
koérek, pidra, wlosy, paznokcie, kopyta i rogi. Nie wszyst-
kie wytwory skory sa jednak rownie cennym zrédlem
tego biatka. Kazdego roku wytwarza si¢ miliony ton od-
padéw zawierajacych keratyne, przy czym najwigksza
ich czesc to, zbudowane w 90 % z keratyny, piora ptakow,
stanowiace, np. ok 10 % masy kurczakow. Tego rodzaju
odpady sa zatem bardzo atrakcyjnym surowcem do
uzyskiwania keratynowego biatka [13]. Drugim bardzo
istotnym zrédlem keratyny jest welna owcza [14—16].
Prowadzi si¢ takze badania nad wykorzystaniem wto-
sow ludzkich, zwlaszcza do pozyskiwania biomateria-
tow [9].

Wysoki stopien usieciowania keratyny powoduje, ze
jest ono nierozpuszczalne w wodzie. Stad tez jednym z
podstawowych etapow obrdbki biatek keratynowych jest
otrzymywanie ich rozpuszczalnej postaci. W tym celu,
zaleznie od dostepnego surowca oraz wymagan odno-
szacych si¢ do uzyskiwanego roztworu, stosuje si¢ rézne
metody takiej obrébki. Jedna z mozliwosci jest metoda
wykorzystujaca hydrolize. Znanych jest kilka wariantéw
tego procesu, roznigcych sie wydajnoscia oraz jakoscia
uzyskanego produktu. Hydroliza kwasna na przykiad
jest szybka i wydajna metoda solubilizacji keratyny, pro-
wadzi jednak do degradacji niektérych aminokwasow,
np. tryptofanu. Hydroliza zasadowa pozwala co prawda
na otrzymanie mieszaniny zfozonej ze wszystkich ami-
nokwaséw zawartych w natywnym biatku, lecz proces
jest powolny [13, 16]. Rozpuszczalno$¢ keratyny mozna
zwigkszy¢ takze w wyniku ogrzewania w temp.
100—150 °C pod cisnieniem 0,15 MPa, czesto w obecnosci
kwasow badz zasad. W efekcie otrzymuje si¢ materiat
pozbawiony, m.in. lizyny, metioniny, tryptofanu. Inng
metoda pozyskiwania rozpuszczalnej keratyny jest hyd-
roliza enzymatyczna przy uzyciu keratynaz. Sa to sub-
stancje wytwarzane przez niektdére gatunki mikroorga-
nizm&w, np. bakterie (Bacillus, Streptomyces), badz grzy-
by (Paecilomyces marquandii) [13]. We wszystkich opisa-
nych metodach nastepuje rozrywanie wigzan peptydo-
wych wzdluz faficucha biatka, co prowadzi do catkowite-
go zniszczenia jego struktury. Powstaje wowczas miesza-
nina ztozona z peptydéw o réznej dtugosci i wolnych
aminokwaséw lub samych aminokwasow. Surowiec taki
moze znalez¢ rézne zastosowania, ze wzgledu jednak na
degradacje struktury i utrate wlasciwosci charakterys-
tycznych dla natywnego biatka nie jest materialem war-
tosciowym w inzynierii biomateriatéw.

Technika umozliwiajaca zachowanie sekwencji ami-
nokwasowej keratyny, a jednoczesnie zwigkszenie roz-
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puszczalnosci tego biatka jest zastosowanie reagentéw
powodujacych rozrywanie wigzan disiarczkowych, np.
B-merkaptoetanolu, ditiotreitolu, mocznika, tiomocznika
[15—21]. Uzycie zwiazkéw utleniajacych prowadzi do
powstania reszt kwasu cysteinowego. Biatko zawierajace
te ugrupowania nie ulega ponownemu usieciowaniu, jest
higroskopijne, dobrze rozpuszczalne w wodzie, polary-
zuje przy skrajnych wartosciach pH i do$¢ szybko degra-
duje w warunkach in vivo. Uzycie za$ reagentéw reduku-
jacych powoduje powstanie wolnych reszt cysteinowych.
Takie biatko rozpuszcza si¢ w wodzie gorzej niz postac
utleniona, jest mniej polarne i bardziej stabilne w roztwo-
rach silnie kwasnych lub zasadowych. Mozna je takze
ponownie sieciowad, a wolne grupy -SH umozliwiaja
modyfikacje biatka na drodze przylaczania réznego
rodzaju grup funkcyjnych, zwiazkéw bioaktywnych lub,
np. peptydéw adhezyjnych RGDS. Biomateriaty na bazie
zredukowanej keratyny wolniej degraduja, dzigki temu
moga pozostawa¢ w organizmie nawet kilka tygodni.
Rozpuszczalna keratyna uzyskana ta metoda jest naj-
czesciej wykorzystywana do otrzymywania materiatéw
dla medycyny i inzynierii tkankowej [9, 22, 23].

ZASTOSOWANIE KERATYNY W MEDYCYNIE

Keratyna — jedno z najbardziej rozpowszechnionych
biatek w organizmach kregowcow jest fatwo dostepna i
biodegradowalna [9, 17, 22]. Wykazuje zdolno$¢ do spon-
tanicznej samoorganizacji w roztworach o odpowiedniej
charakterystyce [4, 15], posiada znakomite wtasciwosci
biologiczne, sprzyja adhezji i proliferacji komorek.
Stwierdzono, ze rézne typy keratyn moga zawiera¢ w
sekwencji aminokwasowej peptydy adhezyjne, takie jak:
leucyna/kwas asparaginowy/walina (LDV), leucy-
na/kwas asparaginowy/seryna (LDS), arginina/glicy-
na/kwas asparaginowy (RGD), kwas glutaminowy/kwas
asparaginowy/seryna (EDS). Uwaza sig, ze obecnosc¢ tych
tréjpeptyddéw umozliwia interakcje pomiedzy komodrka a
powierzchnia biomateriatu oraz uruchamia Sciezki syg-
natowe zapoczatkowujace regeneracje tkanek [1, 2, 4, 19,
22, 23]. Keratyna budzi zatem coraz wigksze zaintereso-
wanie naukowcéw poszukujacych idealnych materialow
do celow medycznych i dla inzynierii tkankowej. Szcze-
golnie atrakcyjny surowiec stanowiq wetna i wlosy. Wy-
twarzane sg one przez mieszki wlosowe, czyli struktury
zawierajace komoérki macierzyste o wysokim potencjale
proliferacyjnym. Hierarchiczne uporzadkowanie struk-
tury welny i wlosow jest wynikiem aktywnosci okoto 30
czynnikow wzrostu, cytokin i innych czasteczek sygnato-
wych. Wiele z tych czasteczek uczestniczy takze w proce-
sach regeneracji tkanek i narzadéw. Wyizolowana welna
badz wlosy zawieraja pewng ilos¢ czasteczek sygnato-
wych i dlatego uwaza sie, ze materialy z nich otrzymane
moga dodatkowo wspiera¢ rozwdj komorek i tkanek
[23]. Nalezy réwniez pamietaé, ze filamenty posrednie
zbudowane z keratyny uczestnicza w organizmie w re-
gulacji zachowania komorek [1]. Przeniesienie tych nie-

zwyklych wlasciwosci biologicznych keratyny do mate-
riatéw z niej uzyskanych daje szerokie mozliwosci zasto-
sowan medycznych, a zwtaszcza w inzynierii tkankowej.

Poza posiadaniem znakomitych wtasciwosci biolo-
gicznych, materialy wykorzystywane w tych dziedzi-
nach musza spelniac szereg innych wymogoéw, np. okres-
lone parametry wytrzymatosciowe. Takie materiaty mu-
sza pozostawac nierozpuszczalne podczas wielokrotne-
go przemywania, np. woda, w celu usuniecia niepozada-
nych reagentéw uzywanych na etapie otrzymywania
materiatu, oraz réznego rodzaju roztworami stosowany-
mi w hodowlach komérkowych. Wskazana jest ich dos¢
duza stabilno$¢ termiczna, pozwalajaca na modyfikowa-
nie wlasciwosci wyrobu z zastosowaniem wysokiej tem-
peratury. Korzystna cecha jest rowniez podatnosé¢ na mo-
dyfikacje chemiczne, dzieki ktorej jest mozliwy wptyw
na stopien usieciowania materiatu, przylaczanie wybra-
nych grup funkcyjnych, substancji bioaktywnych, czyn-
nikéw wzrostu, antybiotykéw lub lekow [2].

Pierwsze wytworzone materialy keratynowe mialy
postac¢ bton. Byly one wykorzystywane do badan nad
sktadem, struktura i wlasciwosciami fizykochemicznymi
keratyny [17]. Metode wylewania roztworu biatka na od-
powiednie podloze a nastgpnie odparowywania roz-
puszczalnika stosuje si¢ rowniez do otrzymywania trans-
parentnych, nierozpuszczalnych w wodzie i buforach
hodowlanych, biodegradowalnych powlok keratyno-
wych, np. na ptytkach hodowlanych. Stwierdzono, Ze ta-
kie pokrycie w istotnym stopniu wplywa na adhezje, pro-
liferacje i migracje komorek réznych typow, co wiaze sie,
m.in. z obecnoscia w sekwencji aminokwasowej tego
biatka peptydow adhezyjnych. W zwiazku z tym sugeru-
je sie, ze keratyna moze petnic funkcje sktadnikow macie-
rzy zewnatrzkomodrkowej i jako surowiec tafiszy i tatwiej
dostepny zastegpowac je w materiatach medycznych
przeznaczonych dla inzynierii tkankowej [2, 4, 19,
25—27]. W roku 2004 Fujii i wspotpr. opisali zastosowa-
nie kwasu trichlorooctowego, chlorowego(VII) oraz chlo-
rowodorku guanidyny do agregacji czasteczek keratyny.
Uzyskali btony nieprzezroczyste i nierozpuszczalne
w wodzie [21]. Materiaty wytwarzane metodq zaréwno
wylewania i odparowania rozpuszczalnika, jak i agrega-
gi w srodowisku kwasnym byty jednak zbyt delikatne i
kruche by mogty by¢ uzyte w praktyce medycznej. Roz-
poczeto zatem badania stuzace ulepszeniu witasciwosci
fizycznych i mechanicznych bton keratynowych. W tym
celu do roztworu biatka dodano glicerolu. Otrzymano
przezroczyste, relatywnie wytrzymate oraz elastyczne
btony, ktére probowano zastosowaé, m.in. w okulistyce.
Wymienione wtasciwosci sa charakterystyczne niestety
tylko dla suchych materialéw. Btony umieszczone w roz-
tworze, w wyniku dyfuzji glicerolu z materiatu do ota-
czajacego plynu, ponownie stajg si¢ kruche [17, 19,
28—30].

Katoh i wspdtpr. osiagneli poprawe wtasciwosci
mechanicznych bton keratynowych w wyniku wyko-
rzystania techniki prasowania pod wysokim ciénie-
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niem. Proszek keratynowy mieszano z etanolem i wo-
da, a nastepnie poddawano dzialaniu ci$nienia rzedu
5MPail0 MPa, w temperaturze 70 —160 °C. Otrzyma-
no transparentne, homogeniczne i elastyczne btony
o zadowalajacych wiasciwosciach mechanicznych i
biologicznych, wykazujace niewielkie pecznienie w
$rodowisku zaréwno kwasnym, jak i obojetnym [31].
Zmodyfikowanie tej metody pozwolito takze na wy-
tworzenie porowatych materiatow. Proszek keratyno-
wy w obecnosci mocznika mieszano z ziarnami chlor-
ku sodu o réznej érednicy ziaren i poddawano praso-
waniu, a nastepnie wymywaniu soli. Otrzymywano
materiaty o zatozonej $rednicy i gestosci porow, nie-
ulegajace niepozadanemu pecznieniu i rozpuszczeniu
w wodzie, wspierajace kultury komdrkowe, ulegajace
degradacji in vitro i in vivo [14, 25, 32].

W celu poprawy parametréw mechanicznych mate-
rialéw keratynowych poddaje sie je, np. chemicznemu
sieciowaniu. Yamauchi, Tanabe i wspotpr. stwierdzili, ze
jest mozliwe tworzenie sie wiazan disiarczkowych po-
miedzy wolnymi resztami cysteinowymi polipeptydo-
wego tancucha keratyny w wyniku utleniania tlenem z
powietrza [2, 17, 23]. Zjawisko to wykorzystuje sie w pro-
cesach zmierzajacych do polepszenia wtasciwosci bton,
jak rowniez do otrzymania zeli keratynowych. Do prosz-
ku keratynowego dodaje si¢ zazwyczaj wode lub bufor
fosforanowy (PBS). Wytworzona suspensja moze by¢
uzyta bezposrednio, np. w badaniach regeneracji ner-
wow obwodowych [23, 33] lub poddana inkubacji
w temp. 37 °C, w wyniku ktorej pomiedzy grupami -SH
powstaja wigzania disiarczkowe [9, 34]. Dodatkowe usie-
ciowanie uzyskano takze na skutek napromieniania
biatka $wiattem niebieskim w obecnosci substancji foto-
czulych, np. komplekséw rutenu i nadsiarczanéw. Po-
wstaty wéwczas ugrupowania dityrozynowe, stabilizu-
jace strukture materiatu keratynowego [4]. Zele keraty-
nowe sprzyjaja adhezji komorek, ich migracji i prolifera-
gji. Stwierdzono réwniez, iz wykazuja bardzo dobre
wiasciwosci hemostatyczne. Prowadzono tez prace nad
zastosowaniem zeli keratynowych w charakterze no$ni-
kéw substangji bioaktywnych. Obecnos$¢ wolnych grup
-SH umozliwia tatwg immobilizacje czasteczek réznego
typu, np. lizozymu, antybiotykow, sekwencji sygnato-
wych RGDS badz barwnikow [2, 4, 9, 17, 23, 34—37].

Przygotowane w rozmaity sposob suspensje czesto
poddaje sie liofilizacji. W wyniku tego procesu powstaja
trojwymiarowe gabki i rusztowania, ktére moga by¢ wy-
korzystane w inzynierii tkankowej. Materiaty takie,
w przeciwienstwie do skafoldow kolagenowych, nie roz-
puszczaja si¢ w wodzie oraz wykazuja dos¢ duzg stabil-
nos¢ termiczng pomimo braku chemicznych czynnikéw
sieciujacych. Odpornos¢ na dziatanie temperatury rzedu
60 °C utatwia chemiczna modyfikacje materialu oraz im-
mobilizacje czynnikow bioaktywnych. Matryce takie wy-
kazuja ponadto wigksza odporno$¢ na degradacje enzy-
matyczna niz materiaty kolagenowe, dzieki temu dtuzej
wspieraja zastepowana tkanke [2, 26, 36 —38].

Materialy keratynowe mozna takze domieszkowac
polimerami naturalnymi badz syntetycznymi. Yamauchi,
Tanabe i wspdtpr. badali btony otrzymane z mieszanin
keratyny i chitozanu [29, 30]. Obecno$¢ chitozanu wpty-
wata na poprawe wiasciwosci mechanicznych materia-
16w. Dodatkowe sieciowanie przy uzyciu eteru diglicy-
dylowego glikolu etylenowego (EGDE) lub eteru diglicy-
dylowego glicerolu (GDE) powodowato dalszy wzrost
wytrzymatosci badanych bton. Wytworzone materiaty
charakteryzowaly si¢ korzystnymi parametrami biolo-
gicznymi oraz, dzigki specyficznym wiasciwosciom chi-
tozanu, wykazywaly dziatanie antybakteryjne [29, 30].
Mieszaniny keratyny z kolagenem réwniez stanowia
wartosciowy material dla inzynierii tkankowej. Obec-
no$¢ kolagenu zmniejsza kruchos$¢ oraz poprawia wy-
trzymatos¢ i elastyczno$¢ materiatu. Dodatek keratyny
za$ korzystnie wptywa na podniesienie temperatury de-
naturacji oraz wydluzenie czasu degradacji. Takie skafol-
dy charakteryzujq sie obecnoscia jednorodnych, potaczo-
nych ze sobg poréw o srednicy 10—100 pum i sprzyjaja
szybkiemu wzrostowi komorek [3]. Innym biopolime-
rem stosowanym jako dodatek do keratyny jest fibroina
jedwabiu. Z badan wynika, iz wystepujace oddziatywa-
nia pomiedzy tanicuchami obu biatek sprawiaja, ze wias-
ciwosci mieszanin, m.in. lepko$¢, nie sa suma parame-
trow poszczegolnych sktadnikéw. Maksimum synergii
obserwuje sie dla uktadéw o sktadzie 50/50. Btony kera-
tyny z dodatkiem fibroiny jedwabiu wykazuja lepsze
wlasciwosci biologiczne niz odrebne sktadniki oraz ogra-
niczaja tendencje do koagulacji krwi [22, 39—42]. Mie-
szaniny keratyny z poli(kwasem mlekowym) takze sg
rozwazane jako materialy do zastosowan medycznych.
Dzigki uzyciu porogenu w postaci mikrosfer parafino-
wych, uktady takie tworza materialy o jednorodnej poro-
watosci, ulegajace stopniowej degradacji [43].

Podjeto réwniez probe przetwarzania mieszanin
keratyny z fibroing jedwabiu oraz poli(tlenkiem etylenu)
metoda elektroprzedzenia. Zoccola i wspdtpr. stwierdzi-
li, Ze wraz ze wzrostem zawartosci keratyny w mieszani-
nie fibroina/keratyna, otrzymywane witdkna staja sie
ciensze i bardziej jednorodne [42]. Zaobserwowano tak-
ze, iznanowldkna posiadajq gtéwnie strukture a-helikal-
na i nieuporzadkowang, podczas gdy btony charaktery-
zuje obecnos¢ B-kartek (ang. B-sheet) [42]. W mieszani-
nach z poli(tlenkiem etylenu) wigksza zawarto$¢ keraty-
ny takze wptywa na uzyskiwanie cienszych witdkien.
Elektroprzedzenie uktadéw bogatych w biatko jest jed-
nak trudne ze wzgledu na ich matq lepkos¢, skutkujaca
zrywaniem powstajacego widkna, uzyskane zas maty
wykazuja dosc¢ stabe parametry mechaniczne. Materiaty
0 mniejszej zawartosci keratyny nie maja takich wad,
a obecnos¢ poli(tlenku etylenu) znacznie zwigksza ich
rozpuszczalnos¢ w wodzie, dlatego tez poddaje sig je nie-
kiedy sieciowaniu, np. aldehydem glutarowym [44, 45].

Keratyna wykazuje réwniez wtasciwosci pozwalajace
na wykorzystanie jej w ortopedii. Bialko keratynowe
w rozmaity sposob taczy sie z hydroksyapatytem — pod-
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stawowym sktadnikiem mineralnym kosci. Hyroksyapa-
tyt moze by¢, np. wytracany we wczesniej otrzymanych
porowatych gabkach keratynowych lub wprowadzany
do matrycy biatkowej w postaci handlowo dostepnych
czastek [46]. Sporzadza si¢ takze suspensje zawierajace
oba sktadniki, z ktorych otrzymuje sie blony, a nastepnie
poddaje si¢ je prasowaniu w celu uzyskania blokow. Inna
metoda polega na liofilizacji wodnej mieszaniny keraty-
ny, hydroksyapatytu oraz mikrosfer lodowych. W taki
sposob uzyskiwano porowate matryce ulegajace osseoin-
tegracji w czasie do 12 tygodni [47, 48]. Prowadzono tak-
Ze prace nad immobilizacja antybiotykéw w mikroporo-
watych granulach hydroksyapatytu pokrywanych kera-
tyna. Materiaty takie wykazywaty dos¢ dtugotrwatq ak-
tywno$¢ antybakteryjng, rownomierne uwalnianie leku,
brak cytotoksycznosci oraz biokompatybilnos¢ z ludzki-
mi osteoblastami [49].

Podejmowane sa takze proby wykorzystania keraty-
ny jako indykatora stanu zdrowia pacjenta. Stwierdzono
bowiem, Ze istnieje bezposrednia korelacja pomiedzy za-
warto$cia réznych pierwiastkow oraz wolnych rodnikéw
we wlosach a stanem narzadéw wewnetrznych i tkanek
[13, 50].

PODSUMOWANIE

Jednym z wielu atutéw keratyny jest dostepnos¢ mate-
rialu, z ktérego mozna ja izolowaé. Zdaniem autorki, naj-
bardziej wartosciowy surowiec do biomedycznych aplika-
¢ji uzyskuje sie przy uzyciu reagentéw redukujacych most-
ki disiarczkowe do grup -SH. Obecnos¢ ugrupowan tiolo-
wych sprzyja bowiem modyfikacjom chemicznym biatka
oraz sieciowaniu tlenem z powietrza, co pozwala na unik-
niecie zastosowania chemicznych czynnikow sieciujacych,
ktore pozostajac w strukturze materialu moga wywotywac
niekorzystna reakcje tkanek gospodarza na obecno$¢ im-
plantu. Szczegdlnie interesujagcym kierunkiem badan jest
wykorzystanie mieszaniny keratyny i kolagenu. Oba
biatka wptywaja na poprawe wlasciwosci otrzymywanego
materiatu — zwiekszenie elastycznosci i wydtuzenie czasu
degradagji. Jednoczesnie oba biatka s naturalnie obecne w
naszych tkankach, co sprawia, ze sa one dobrze tolerowane
przez organizm i moga by¢ rozwazane jako substytut ma-
cierzy zewnatrzkomodrkowej. Czesciowe zastapienie kola-
genu przez keratyne pozwolitoby na obnizenie kosztow
wytwarzania takich materiatow.

Coraz lepsza znajomo$¢ wilasciwosci biologicznych
i budowy chemicznej keratyny powoduje, ze materiaty
z niej otrzymywane w coraz wigkszym stopniu moga
sprosta¢ wymaganiom stawianym przez biotechnologie
i inzynieri¢ tkankowa. Mozna zatem przypuszczac, iz
wkrotce materialy zawierajace keratyne takze znajda
zastosowanie w praktyce kliniczne;j.
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