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Degradacja enzymatyczna poliuretanow

Cz. II. WPLYW BUDOWY CHEMICZNE] POLIURETANOW
I WARUNKOW HYDROLIZY ENZYMATYCZNE]

Streszczenie — W tej czesci opracowania przedstawiono stan wiedzy na temat enzymatycznej
degradacji poliuretandw (PUR) ze szczegolnym uwzglednieniem wptywu podstawowych warun-
kéw procesu, rodzaju enzymu zastosowanego do degradacji, jego aktywnosci i czasu dziatania
oraz budowy chemicznej poliuretanéw (polimerow o strukturze segmentowej) na przebieg takie-
go rozktadu. Omoéwiono wybrane techniki kontrolowania przebiegu degradacji, mianowicie okre-
$lanie ubytku masy oraz zmian ciezaru czasteczkowego, stopnia krystalicznosci, wlasciwosci
mechanicznych i morfologii probek.

Stowa kluczowe: poliuretany, degradacja enzymatyczna, budowa chemiczna, struktura segmen-
towa, enzymy.

ENZYMATIC DEGRADATION OF POLYURETHANES. Part II. INFLUENCE OF THE CHEMI-
CAL STRUCTURE OF THE POLYURETHANES AND ENZYMATIC HYDROLYSIS CONDI-
TIONS

Summary — A review of the state-of-the-art and developments in the field of enzymatic degrada-
tion of polyurethanes (PUR) has been presented in this part. In the review special consideration
was given to the primary factors influencing the polyurethane degradation such as the type of en-
zyme used, its activity, duration of the process and also the structure of the polyurethanes (poly-
mers of segmented structure). Monitoring techniques via weight loss, measurements and observa-
tions of changes of molecular weight, crystallinity, mechanical properties as well morphology were
discussed.

Keywords: polyurethanes, enzymatic degradation, chemical structure, segmented structure,
enzymes.

Niniejsza publikacja stanowi kontynuacje przegladu
literatury dotyczacej wymienionej w ogdélnym tytule en-
zymatycznej degradacji poliuretanow (PUR). W czesci |
[1] przedstawiono produkty rozkiadu i modelowanie
procesu, ponizej zas szczegdtowo scharakteryzowano

wplyw réznorodnych czynnikow na mechanizm i prze-
bieg takiej hydrolizy PUR.

Jak juz wspomniano w [1], hydroliza enzymatyczna
jest procesem heterogenicznym. Enzymy atakuja po-
wierzchnig poliuretanéw, powodujac rozpad makroczas-
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teczek na mniejsze elementy strukturalne, w wyniku cze-
go nastepuje erozja powierzchni. Procesy degradacji en-
zymatycznej moga dotyczy¢ catej objetosci probki lub tez
zachodzic¢ jedynie na powierzchni tworzywa. Ogranicze-
nie proceséw biorozkladu do warstwy wierzchniej ma
miejsce wowczas, gdy enzymy zewnatrzkomdrkowe sa
zbyt duze by penetrowa¢ do wnetrza materialu polime-
rowego. Gléwnymi technikami stosowanymi do oceny
stopnia degradacji materialéw polimerowych sa metody
analizy powierzchniowej (mikroskopia optyczna, ska-
ningowa mikroskopia elektronowa, mikroskopia sit ato-
mowych, spektroskopia w podczerwieni, pomiar kata
zwilzania, rentgenowska spektroskopia fotoelektro-
noéw). To techniki typowe, odpowiednie do kontrolowa-
nia zmian obserwowanych na pierwszych etapach degra-
dacji. W celu scharakteryzowania p6zniejszych stadiow
biorozktadu, kiedy to zmiany wtasciwosci zachodza juz
globalnie w catej objetosci probki, stosuje sie przede
wszystkim chromatografie zelowa (umozliwiajaca usta-
lenie zmiany ciezaru czasteczkowego), analize wagowa
(wyznaczenie ubytku masy probek po degradacji), anali-
zg termiczna, tzn. réznicowa kalorymetri¢ skaningowa
i termograwimetri¢ (okreslenie zmiany wartosci tempe-
ratury przemian fizycznych i temperatury rozktadu)
oraz badanie wtasciwosci mechanicznych materiatéw
polimerowych po hydrolizie enzymatycznej [2, 3]. Ilos-
ciowo przebieg degradacji moze by¢ wyrazony poprzez
stopien hydrolizy wigzan chemicznych w tancuchu poli-
merowym.

Mechanizm degradacji enzymatycznej materiatéw
polimerowych zalezy od wielu czynnikéw, takich jak
struktura polimeru, stopien jego homogenicznosci badz
rodzaj techniki przetworczej. Réwniez charakter po-
wierzchni probki materiatu stanowi istotny faktor decy-
dujacy o przebiegu jego degradaciji.

Poliuretany sg polimerami segmentowymi, sktada-
jacymi si¢ z wystepujacych przemiennie segmentow
sztywnych i elastycznych. Te pierwsze, zawierajace gru-
py uretanowe, sa ztozone z fragmentéw strukturalnych
pochodzacych od diizocyjanianow i przedtuzaczy tancu-
cha. Segmenty gietkie sq natomiast zbudowane z grup
metylenowych i obejmuja wigzania eterowe lub estrowe.
Ze zwigkszaniem zawartosci segmentow sztywnych
w PUR wzrasta modut sprezystosci, twardos¢, wytrzy-
matos¢ mechaniczna, odporno$é na Scieranie oraz ma-
ksymalna dopuszczalna temperatura uzytkowania,
zwigkszenie za$ udziatu segmentéw gietkich polepsza
elastycznos¢, wydluzenie przy zerwaniu i odpornosé na
niska temperature [4].

Obecnos¢ wigzan estrowych i uretanowych w tancu-
chu gltéwnym poliuretanéw sprawia, ze sa one podatne
na hydrolize pod wplywem enzyméw. W reakcjach de-
gradacji enzymatycznej uwalniajg si¢ produkty rozpadu,
ktore moga stanowic zrodto wegla i azotu.

Szybkosc i stopien degradacji PUR zalezy od ich bu-
dowy chemicznej, tj. udziatéw i rodzaju segmentéw
sztywnych oraz segmentow elastycznych, ktore z kolei sa

funkcja rodzaju uzytych substratow. Zalezy on rowniez
od typu enzymow, ktore moga katalizowac¢ degradacje
i doprowadzi¢ do erozji powierzchni, nawet w przypad-
ku czeéciowo krystalicznych i hydrofobowych polime-
row. W ponizszym przegladzie literaturowym szczego-
fowo omowiono wplyw tych podstawowych czynnikow
na przebieg degradacji enzymatycznej poliuretanow.

WPLYW BUDOWY I UDZIALU
SEGMENTOW ELASTYCZNYCH

Najbardziej rozpowszechnionym sposobem uzyski-
wania podatnych na degradacje enzymatyczna PUR jest
wprowadzenie do struktury polimeru takich segmentow
elastycznych, ktére w sprzyjajacych warunkach moga
ulega¢ hydrolizie. W tym celu do syntezy stosuje si¢ po-
chodne np. polilaktydu, poli(e-kaprolaktonu), albo po-
lithydroksymaslanu) badz glikol etylenowy, glikol pro-
pylenowy lub oligoadypiniany. W wyniku reakcji otrzy-
muje sie woéwczas liniowe albo rozgatezione biodegrado-
walne poliuretany rézniace sie¢ wtasciwosciami fizyczny-
mi i podatnoscia na degradacje. Odpowiedni dobor
budowy chemicznej segmentu elastycznego decyduje
o tym, czy degradacja trwac bedzie bardzo diugo (lata-
mi), czy tez dojdzie do niej w ciagu kilku tygodni [5]. Na
szybkos¢ degradacji enzymatycznej wptyw wywiera za-
rowno rodzaj grup funkcyjnych wprowadzanych do
struktury poliuretanu wraz z poliolem, jak i wielkos¢
segmentu elastycznego.

Oceniajac wplyw budowy tego ostatniego na prze-
bieg degradacji enzymatycznej poliuretanéw mozna
stwierdzi¢, ze na hydrolize wobec enzyméw w najwiek-
szym stopniu podatne sa poliestrouretany [6]. Poliwegla-
nouretany (PCUR) charakteryzuja sie znacznie wigksza
stabilno$cia hydrolityczna niz typowe poliuretany typu
estrowego, co wynika z faktu, ze podczas hydrolizy
wigzan weglanowych nie powstaja grupy karboksylowe
katalizujgce rozklad enzymatyczny [7]. Polieterouretany
ulegaja degradacji — podobnie jak PCUR — w matym
stopniu, niemniej jednak udato si¢ wyodrebnic i zidenty-
fikowac produkty ich hydrolizy. Budowa wydzielonych
produktéw wskazuje, ze pochodza one z rozktadu elas-
tycznych segmentow poliuretanu [8].

Szybkos¢ degradacji w znacznym stopniu zalezy od
hydrofilowosci préobki. Poréwnywano degradacje poli-
uretanow otrzymanych z 1,6-diizocyjanianu heksamety-
lenowego (HDI) oraz z glikolu polioksyetylenowego
(PEG, M,,=1000) lub poli(kaprolaktono)diolu (PCL, M,, =
1250). Jako przediuzacz taricucha zastosowano w obu
przypadkach ester bedacy pochodna tyrozyny [DTH,
wzdr (I)] [8]. Degradacje enzymatyczna tych poliureta-
now prowadzono z zastosowaniem a-chymotrypsyny,
w roztworze buforu fosforanowego (pH = 7,4), w temp.
37 °C, pod wplywem enzymu o aktywnos$ci rownej
47 jednostek/g. Spodziewac si¢ bylo mozna, ze poliestro-
uretan bedzie ulegatl degradacji enzymatycznej tatwiej
niz polieterouretan, okazato si¢ jednak, ze ubytek masy
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prébek poliuretandéw otrzymanych z zastosowaniem
PEG byl znacznie wigkszy niz materiatéw uzyskanych
przy uzyciu PCL (55 % w przypadku PEG/HDI/DTH
i 6 % w przypadku PCL/HDI/DTH). Znaczne powino-
wactwo powierzchni poliuretanu PEG/HDI/DTH do
wody utatwia penetracje enzymu do matrycy polimero-
wejiindukuje degradacje probki w catej objetosci. Dodat-
kowo, produkty hydrolizy enzymatycznej PUR otrzyma-
nych z PEG sa rozpuszczalne w srodowisku degradacyj-
nym, co powoduje, ze masa probki podczas degradacji
szybko ulega zmniejszeniu. Degradacja poliuretanu
PCL/HDI/DTH zachodzi natomiast jedynie na powierz-
chni proébki, a produkty hydrolizy enzymatycznej pozo-
staja na warstwie wierzchniej btony polimerowej.

Potwierdzeniem tezy o szybszym rozpadzie bardziej
hydrofilowych segmentéw elastycznych zbudowanych
z glikolu polioksyetylenowego w stosunku do silniej
hydrofobowych poliuretanéw otrzymanych z zastoso-
waniem poli(kaprolaktono)diolu jako fragmentu takich
segmentoéw sa wyniki badania przebiegu degradacji en-
zymatycznej segmentowych polieteroestrouretanow,
w ktorych segment elastyczny zostal utworzony badz
przez kopolimer PCL/PEG/PCL, badz tez przez sam PCL
[9]. Réznice w budowie segmentdw elastycznych prowa-
dza do odmiennego zachowania si¢ probek wobec chy-
motrypsyny — ubytek masy PUR zawierajacych kopoli-
mer PCL/PEG/PCL po 12 dniach ekspozydji byt ponad
5-krotnie wigkszy niz w przypadku probek otrzymanych
z udziatem jedynie PCL [10].

Podatno$¢ na hydrolityczna i enzymatyczna degrada-
¢je poliuretandw otrzymanych z poli(e-kaprolakto-
no)diolu i 4,4’-diizocyjanianu difenylenometanu (MDI)
zmniejsza sie wraz ze wzrostem ciezaru czasteczkowego
taricucha PCL [11].

Doktadnym wskaznikiem stopnia degradacji polime-
ru jest pomiar jego wiasciwosci mechanicznych przed
i po okreslonym czasie degradacji. W wielu przypadkach
rozktad polimeru jest mato zauwazalny na podstawie
oceny jedynie ubytku masy, ale juz pomiar naprezenia
zrywajacego i/lub wydiuzenia wzglednego przy zerwa-
niu wyrazniej wskazuje na degradacje materiatu [2].
W celu okreslenia wptywu struktury segmentu elastycz-
nego na zmiang wlasciwosci mechanicznych po degrada-
¢ji enzymatycznej otrzymano mianowicie poliuretany
z diizocyjanianu izoforonu (IPDI), poli(e-kaprolakto-
no)diolu, glikolu polioksyetylenowego (PEG) oraz prze-
dtuzacza tanicucha (butano-1,4-diolu), rézniace sig

)

zawarto$cia segmentow elastycznych (16,7 —45 %). Pro-
ces degradacji enzymatycznej prowadzono w roztworze
buforu fosforanowego (pH =7,4), w temp. 55 °C, uzywa-
jac lipazy Pseudomonas fluorescens (Amano, AK). Wyniki
pokazaly, ze szybkos¢ degradaciji jest proporcjonalna do
zawartosci poli(e-kaprolaktono)diolu i odwrotnie pro-
porcjonalna do ilosci glikolu polioksyetylenowego.
W przypadku, gdy zawartosé¢ PEG w segmencie elastycz-
nym wynosita 45 %, to okreslenie wtasciwosci mecha-
nicznych probek byto niemozliwe dopiero po 32 h degra-
dacji, natomiast w przypadku PUR zawierajacych 16,7 %
fragmentéw PEG w takim segmencie — juz po 9 h dziata-
nia enzymu.

WPLYW BUDOWY I UDZIALU
SEGMENTOW SZTYWNYCH

Unikatowa struktura nadczasteczkowa poliuretanéw,
wynikajaca z obecnosci mikrodomen segmentéw sztyw-
nych, moze powodowa¢, ze potencjalne miejsca podatne
na atak hydrolityczny (wigzanie uretanowe, moczniko-
we, weglanowe) beda ostaniane, dzigki czemu dostep
czynnika degradujacego zostanie utrudniony; w konsek-
wengji doprowadzi to do opdznienia procesu degradaciji.
Stwierdzono, ze istnieje silna zaleznos¢ pomiedzy budo-
wa chemiczng segmentu sztywnego a szybkoscia degra-
dacji — im wigksza liczba wigzan mocznikowych lub
uretanowych tym degradacja wolniejsza, co moze wyni-
ka¢ m.in. z tworzenia si¢ wigzart wodorowych wewnatrz
sztywnych segmentow [12]. Zawartos¢ sztywnych mi-
krodomen w prébkach PUR zalezy réwniez od warun-
kow przetwdrstwa polimeru, tj. temperatury badz napre-
zen mechanicznych, ktére moga sprzyja¢ tworzeniu sie
takich domen [13].

Aby przeanalizowa¢ wpltyw budowy segmentu
sztywnego na podatnos¢ poliuretandéw na degradacje, do
syntezy PUR zastosowano diizocyjaniany rdézniace sie
budowa chemiczna, co gwarantowato otrzymanie seg-
mentéw sztywnych o odmiennych wymiarach i stop-
niach hydrofilowosci. Warunki stechiometryczne reakgji
zostaty dobrane tak, aby zawarto$¢ segmentow sztyw-
nych pozostawata stata. Stwierdzono, ze poliuretany
syntetyzowane z izocyjaniandw alifatycznych sa bardziej
podatne na hydrolize niz PUR otrzymane z izocyjania-
néw cykloalifatycznych badz aromatycznych. Tak wiec,
poliuretany na podstawie 4,4’-diizocyjanianu difenyle-
nometanu lub diizocyjanianu toluilenu (TDI) sa odporne



180

POLIMERY 2011, 56, nr 3

na oddziatywanie enzymatyczne i mikrobiologiczne.
Materiaty otrzymane z MDI charakteryzuja si¢ przy tym
segmentami sztywnymi o wigkszej energii kohezji niz
tworzywa otrzymane z TDI, co powoduje, Ze te pierwsze
sa bardziej odporne na atak hydrolityczny [14].

W przypadku poliuretandéw syntetyzowanych z po-
li(tlenku tetrametylenu) (PTMO) jako podstawy segmen-
tu elastycznego i jednego z dwoch réznych diizocyjania-
now [MDI albo 4,4'diizocyjanianu dicykloheksylometa-
nu (H;,MDI)], ktére tworzyly segment sztywny, stwier-
dzono, ze proces degradacji przebiega znacznie szybciej
w przypadku zastosowania H;,MDI. Takie zachowanie
wynika z réznic wymiaréw segmentu sztywnego i stop-
nia krystalicznosci. W przypadku MDI dochodzi miano-
wicie do lepszego upakowania matrycy poliuretanowej
i utworzenia bardziej uporzadkowanych domen sztyw-
nych. Badania z wykorzystaniem znaczonych radioak-
tywnie substratow wykazaty, ze sztywne segmenty PUR
otrzymanych z MDI, PTMO i etylenodiaminy nie sg np.
podatne na degradacje w obecnosci esterazy cholestero-
lowej.

W przypadku poliweglanouretanéw ustalono, ze bu-
dowa segmentu sztywnego zasadniczo wplywa na wtas-
ciwosci powierzchniowe polimeru, co powoduje réznice
w odpornosci PCUR na degradacje. Ugrupowania che-
miczne obecne w makroczgstkach PUR mozna w zalez-
nosci od wystepujacych w nich wigzan uszeregowac
w nastepujacym porzadku wraz ze zmniejszajaca sie po-
datno$cia na rozpad enzymatyczny: wigzanie weglano-
we bez udzialu wigzan wodorowych > wigzanie uretano-
we bez udzialu wigzan wodorowych > wigzanie wegla-
nowe polaczone wigzaniami wodorowymi > wigzania
uretanowe polaczone wigzaniami wodorowymi.

W przypadku zastosowania MDI i H;,MDI do synte-
zy PCU otrzymuje si¢ polimery ze znacznym udziatem
wigzan wodorowych. Ich degradacja zachodzi znacznie
wolniej niz w przypadku poliuretanéw otrzymanych
z udziatem HDI. Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze
ilo$¢ wigzan wodorowych ma wiekszy wptyw na prze-
bieg degradacji niz stopien krystalicznosci probek badz
stopien separacji fazowej [15].

Wiele badan dotyczy degradacji enzymatycznej bio-
materiatow poliuretanowych otrzymanych z diizocyja-
nianu L-lizyny (LDI) [10, 16, 17]. Mozna si¢ byto spodzie-

o o

biatkowych aminokwaséw, a co sie z tym wiaze — w Sro-
dowisku sg obecne mikroorganizmy przystosowane do
jego rozktadu. Zatem, fragment faricucha pochodzacy od
aminokwasu bedzie z tatwoscia rozpoznawany przez en-
zym. W wyniku reakgji poliaddycji LDI, polikaprolakto-
nodiolu i etylenodiaminy otrzymano segmentowe poli-
uretanomoczniki. Rzeczywiscie, boczne metylowe grupy
estrowe zawarte we fragmencie pochodzacym z LDI ule-
galy szybkiej hydrolizie, po ktdérej nastepowat juz powol-
niejszy proces rozkladu wigzan uretanowych w tancu-
chu bocznym [17].

Ze wzgledu na ograniczony wybdr diizocyjaniandéw
dostepnych obecnie jako substraty w syntezie PUR,
znacznie prostsza metoda wprowadzenia podatnych na
hydrolize wiazan do czasteczki tego polimeru jest zasto-
sowanie odpowiedniego przedtuzacza aricucha. Wpro-
wadzenie do struktury PUR mono-, di-, oligo- badz poli-
sacharydowego przedtuzacza albo $rodka sieciujacego
(glukoza [18 —20], sacharoza [18], chityna [21], chitozan
[22—24], celuloza [18], skrobia) aminokwasu {np. L-tyro-
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zyny [8] lub pochodnych fenyloalaniny i 1,4-cykloheksa-
nodimetanolu [10, 25], wzér (II)} albo kwasu mlekowego
[25] sprawia, ze polimer nabiera podobienstwa chemicz-
nego do substancji pochodzenia naturalnego, co w efek-
cie powinno przyspieszy¢ proces biodegradacji.

O szybkosci degradacji enzymatycznej decyduje —
obok budowy segmentdéw sztywnych — réwniez ich za-
warto$¢ w makroczasteczce: im wigkszy udziat takich
segmentow, tym wolniejsza degradacja. Hydrofilowe
segmenty sztywne znajdujace si¢ w objetosci probki (4.
pod jej powierzchnia) mogaq w obecnosci wody prze-
mieszczac si¢ na powierzchnie polimeru, a taka migracja
wplywa na ilo$¢ podatnych na hydrolize wigzan zarow-
no w objetosci, jak i na powierzchni probki [27].

Poliestrouretany [PEUR o wzorze (III)] uzyskane
w procesie poliaddydji 1,3-propanodiolu (PDO) z prepo-
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waé, ze degradacja PUR otrzymanych z udziatem tego
diizocyjanianu bedzie szybsza niz w przypadku wyko-
rzystania innych izocyjanianow, gdyz lizyna jest jednym
z najbardziej rozpowszechnionych na naszym globie

(I11)

limerem otrzymanym z MDI i 1,3-trimetylosebacynianu
(PPSe), rézniace sie zawartoscig segmentow sztywnych
(50—100 % mas.), poddano procesowi degradacji enzy-
matycznej z udziatem lipazy Rhizopus delemar, w roztwo-
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rze buforu fosforanowego (pH = 7,2) [28]. Stwierdzono,
ze w przypadku polimeru ztozonego wylacznie z seg-
mentéw sztywnych nie obserwuje sig, praktycznie bio-
rac, utraty masy w obecnoéci enzymu (po 144 h degrada-
¢ji znormalizowany ubytek masy wynosil zaledwie
0,02 mg/cm?), podczas gdy w przypadku poliuretanu za-
wierajacego 50 % takich segmentow, ubytek masy zaob-
serwowany w analogicznym okresie byt 9-krotnie wiek-
szy; wynika to z mniejszego udziatu sztywnych domen
w mikrostrukturze i nizszego stopnia krystalicznosci
probek. Jednoczesnie obserwuje sie przesunigcie tempe-
ratury zeszklenia polimeru w strone wyzszych wartosci,
co jest potwierdzeniem faktu, ze alifatyczne segmenty
PUR ulegaja degradacji, a pozostata frakcja amorficzna
zostaje unieruchomiona pomigdzy krystalitami [28]. Pro-
cesy degradacyjne sa inicjowane w fazie amorficznej,
gdzie penetracja tlenu oraz wody z enzymami lub mikro-
organizmami jest fatwiejsza niz w zwartej strukturze
krystalicznej o duzej gestosci. Na poczatku procesu zde-
gradowane taricuchy polimerowe sg jeszcze utrzymywa-
ne przez niezniszczone domeny krystaliczne. Na dal-
szym etapie rozkladu, pod wptywem intensywnego ata-
ku enzymow, rozpadaja si¢ réwniez konce faricuchow
wystepujacych w strukturach uporzadkowanych, czemu
towarzyszy duzy ubytek masy i znaczna reorganizacja
makroczasteczek [2].

W przypadku poliuretanéw otrzymanych z poli(weg-
lanoestro)dioli [HDI/poli(1,6-heksylo-1,2-etylowegla-
no)diol/butano-1,4-diol] poddanych dzialaniu esterazy
cholesterolowej (37 °C, pH = 7, 400 jednostek/cm®) réw-
niez zaobserwowano, ze zawartos¢ segmentow sztyw-
nych wptywa na stabilno$¢ hydrolityczng PUR. Zwigk-
szenie si¢ odpornosci na atak hydrolityczny polimeréw
zawierajacych wieksza ilo$¢ segmentoéw sztywnych wy-
nika przede wszystkim z rosnacej ilosci wigzant wodoro-
wych tworzacych si¢ wewnatrz domeny sztywnej, co, jak
juz wspomniano, zdecydowanie wplywa na szybkos¢
degradagji [29].

Autorzy publikagji [6] zaobserwowali r6zng ilo$¢ pro-
duktow degradacyjnych uwalnianych w wyniku biodeg-
radacji PUR w zaleznosci od fizycznej postaci probki po-
limeru, tzn. od tego, czy wystepuje ona jako powloka
wewnetrzna na szklanych probéwkach czy tez jako war-
stewka formowana na plytkach teflonowych. Mimo, ze
niektore obecne w probce grupy funkcyjne (estrowa,
mocznikowa) sa podatne na hydrolize, nie zawsze sg one
dostepne dla enzymu i dlatego degradacja moze nie nas-
tepowac [6].

Szybkos¢ hydrolizy maleje po tym jak zaniknie faza
bezpostaciowa w warstwie wierzchniej probki. Przedtu-
zajac czas hydrolizy enzymatycznej, zaobserwowano
nieznaczny wzrost temperatury topnienia, a takze odpo-
wiadajacy mu wzrost ciepta topnienia; temperatura ze-
szklenia polimeru po degradacji byta przesunieta w stro-
ne wyzszych warto$ci. Takie zmiany zostaty spowodo-
wane zwiekszeniem zawarto$ci fazy krystalicznej
i zmniejszeniem udziatu segmentéw elastycznych [28].

WPLYW RODZAJU I AKTYWNOSCI ENZYMU

Z faktu, ze proces degradacji enzymatycznej moze
by¢ traktowany zaréwno jako zagrozenie (np. z punktu
widzenia trwatosci poliuretanow stosowanych w charak-
terze biomaterialéw), ale réwniez jako szansa na ewentu-
alng utylizacje odpadéw poprodukcyjnych i pouzytko-
wych, wynika zainteresowanie szeregu badaczy wpty-
wem rodzaju wykorzystywanych enzymow na przebieg
hydrolizy enzymatycznej. W przypadku oceny degrada-
¢ji enzymatycznej jako pozadanego procesu, poszukiwa-
ne sa enzymy charakteryzujace si¢ znacznym powino-
wactwem do poliuretanéow i powodujace ich wyrazna
degradacje w stosunkowo krétkim czasie. Gdy natomiast
traktuje si¢ hydroliz¢ enzymatyczng jako proces niepo-
zadany, szacowana jest np. potencjalna, wynikajaca
z obecnosci enzymow w ciele cztowieka utrata wiasci-
wosci uzytkowych przez wszczepiane tego rodzaju ma-
teriaty polimerowe.

Lokalna zmiana pH, obecno$¢ produktéow organicz-
nych wydzielajacych sie w trakcie hydrolizy PUR podat-
nych na dziatanie enzymoéw hydrolitycznych oraz istnie-
nie w $rodowisku degradacyjnym soli nieorganicznych
moga w obecnosci enzymu wywiera¢ efekt synergiczny
na przebieg degradacji. Sposrod hydrolaz — enzymow
powodujacych pekanie wigzan w procesie hydrolizy —
do badan wykorzystywano przede wszystkim proteazy
pochodzenia zaréwno roslinnego (papaina, bromelina,
ficyna [17]) lub grzybowego (proteinaza) [30], jak i ludz-
kiego (chymotrypsyna [10, 17], elastaza [30]) a takze en-
zymy lipolityczne (esteraza cholesterolowa [31 —34] albo
lipazy roznego pochodzenia, takie jak Candida rugosa
[14], badz Rhizopus delemar [11, 20]).

Lipazy nalezg do grupy enzymow, ktdre sa zdolne do
hydrolizy wigzan estrowych w nierozpuszczalnych sub-
stratach, np. w tluszczach. Ze wzgledu na fakt, ze moga
one metabolizowa¢ produkty nierozpuszczalne rowniez
w wodzie, zastosowano je do rozktadu poliestroureta-
now (PEUR). Tak np. lipaza z Candida rugosa zostata z po-
wodzeniem wykorzystana do degradacji handlowych
poliestrouretanéw w srodowisku H,O. Stwierdzono, ze
optymalne warunki degradacji to temp.=35°CipH=7,
co zapewnia generowanie produktu rozpadu (glikolu
dietylenowego) z szybkoscia 0,12 mg/min; energia akty-
wacji procesu wynosi przy tym 9,121 kcal/gmol K [14].
Lipaza Rhizopus delemar powoduje degradacje PEUR
(MDI/poliestrodiol/1,4-tetrametylenodiol) dwukrotnie
szybciej niz lipaza z trzustki wieprzowej [10].

Metoda SEM dokonano wizualizacji powierzchni
probek PEUR otrzymanych z MDI, 1,3-propanodiolu
i 1,3-trimetylosebacynianu po degradacji enzymatycznej
za pomoca lipazy Rhizopus delemar. Mate wglebienia,
szczeliny i nieregularno$¢ powierzchni obserwuje sig juz
po 96 h hydrolizy enzymatycznej. Szybkos¢ procesu jest
funkcja czasu dziatania lipazy, zawartosci segmentow
elastycznych, ich wielkosci oraz stopnia krystalicznosci.
To niszczenie powierzchni probek poliestrouretanow jest
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wywotane wnikaniem wody, a wraz z niag enzyméw po-
wodujacych hydrolize, do obszaréw amorficznych zbu-
dowanych z alifatycznych poliestrow [28].

Enzymy proteolityczne — papaina, bromelinaificyna
— ktorych zrédlem sa rosliny, wykazuja znaczng aktyw-
nos$¢ w stosunku do PUR otrzymanych z diizocyjanianu
L-lizyny. Porbwnawcze badania efektywnosci degrada-
¢ji, wyrazonej jako stosunek ilosci wegla organicznego
wydzielonego podczas degradacji pod wptywem tych
enzymow do teoretycznej iloéci wegla w probce wykaza-
1y, ze ona wynosi, odpowiednio, 44, 42 i 53 %. W tych sa-
mych badaniach stwierdzono, ze wspomniane poliureta-
ny sa rowniez podatne na dziatanie enzymu proteoli-
tycznego, obecnego w ciele cztowieka — chymotrypsyny,
jednak efektywnos¢ degradaciji jest tu znacznie mniejsza
(0,85 %) [17].

Santerre i wspdtpracownicy wskazali, ze degradacja
poliestrouretanéw [TDI/PCL/etylenodiamina (ED)] i po-
lieterouretanéw (TDI/glikol polioksyetylenowy/ED)
przebiega najbardziej efektywnie w obecnosci lipolitycz-
nej esterazy cholesterolowej, natomiast enzymy proteoli-
tyczne (kolagenaza, katepsyna B) nie powoduja rozkltadu
tych poliuretanéw, podobnie jak oksydaza ksantynowa
— enzym z grupy oksydoreduktaz [31].

W innych badaniach tej grupy autoréw rowniez
stwierdzono, ze enzymy utleniajace, np. peroksydaza
chrzanowa badz oksydaza ksantynowa, nie sa w stanie
powodowac rozpadu ani polietero-, ani poliestroureta-
néw [6].

Aby zwigkszy¢ szybkos¢ degradacji enzymatycznej
zaproponowano wstepna ekspozycje polieterouretanéw
na dziatanie czynnikéw utleniajacych (H,O, i CoCl,).
Taka modyfikacja powierzchni, poprzedzajaca potrakto-
wanie polimeréw enzymem proteolitycznym (papania,
140 jednostek/cm®, pH = 6,2, 1 miesiac), zwigkszyta po-
datnos¢ badanych PUR na degradacje enzymatyczna, co
jest wynikiem ufatwienia wzajemnego oddziatywania
pomiedzy enzymem i zmodyfikowana (utleniong) po-
wierzchnig prébki [35].

W badaniach enzymatycznej degradacji segmento-
wych poliuretanéw, ktére moga by¢ wykorzystane jako
biopolimery, stosuje si¢ enzymy obecne w organizmach
ludzkich — wystepujace w komorkach, ptynach ustrojo-
wych i wydzielinach gruczotowych. Zalicza si¢ do nich
rozkladajace ttuszcze enzymy lipolityczne (np. lipazy, es-
teraza cholesterolowa) oraz enzymy proteolityczne, kto-
re rozszczepiajq biatka, w szczegodlnosci chymotrypsyne.
Enzymy biorg udziat we wszystkich procesach chemicz-
nych przebiegajacych w ustroju, m.in. w trawieniu po-
karméw, oczyszczaniu ciala z produktow odpadowych,
w budowie wszelkich tkanek, produkcji krwi oraz w pra-
cy systemu immunologicznego. Ten ostatni przyklad
dziatania enzymodw jest zwlaszcza wazny w przypadku,
gdy do organizmu czlowieka wprowadza sie ciata obce
jako np. zespolenia elementéw kostnych, wypelnienia
ubytkow albo elementy rekonstrukcji zniszczonych czes-
ci kosci i stawdw, a takze jako implanty. Istotne jest przy

tym, aby wykonane z tworzyw polimerowych elementy
zachowywaty si¢ w organizmie ludzkim tak jak zastepo-
wane przez nie tkanki, a jednoczesnie byty trwate i nie
ulegaly degradacji — organizm nie traktuje ich wowczas
jako ciato obce, tylko jak swoje wilasne tkanki.

Labow i wspdtpracownicy intensywnie badali hydro-
lize enzymatyczna polieterouretandéw, poliestroureta-
now i poliweglanouretanow w wyniku dziatania estera-
zy cholesterolowej, elastazy, proteinazy K, katepsyny B
oraz trombiny. Stwierdzono, ze najwigksza aktywnos¢
wzgledem tych polimeréw wykazuje esteraza choleste-
rolowa [30].

W badaniach degradacji poliweglanouretandéw
[MDI/poli(1,6-heksylo-1,2-etyloweglan)butano-1,4-dio-
lu] i polieterouretanéw (MDI/PTMO/butano-1,4-diol)
oraz PEU wykonanych przez Hiltner i wspotpracowni-
kéw zastosowano esteraze cholesterolowa uzyta w steze-
niu znacznie przewyzszajacym fizjologiczny poziom
w ciele cztowieka, ale zaobserwowano jedynie niewielki
ubytek masy i zmiane ilosci segmentéw elastycznych po
36 dniach inkubacji. Wyniki badan swiadcza o tym, ze
proces degradacji nie zachodzi w calej objetosci probki
i nie powoduje pogorszenia wlasciwosci PUR [33].

W segmentowych polieteroestrouretanach otrzyma-
nych w reakcji poliaddycji kopolimeru PCL/PEG/PCL,
diizocyjanianu lizyny oraz 1,4-cykloheksanodimetanolu
i poddanych dziataniu chymotrypsyny (500 jedno-
stek/cm?, pH = 8, temp. = 37 °C, 2—12 dni) nastepowaty
znaczne zmiany na powierzchni. Erozja, wyrazona ilos-
ciowo jako utrata masy probki (w wyniku wydzielenia
z niej monomeréw i oligomerow), przekraczata 25 %
(12 dni ekspozydji w buforze). Jednoczeénie wartosé M,,
zmniejszyla si¢ 0 60 % [10]. W zwiazku z tym ostatnim
zjawiskiem warto podkresli¢, ze ocena zmian cigzaru
czasteczkowego polimeru podczas procesu degradacji
jest jedna z najwazniejszych charakterystyk. W toku bio-
degradacji w glebie, komposcie lub w wodzie dochodzi
mianowicie do pekania tanicuchéw polimeru, co prowa-
dzi do zmniejszenia jego cigzaru czasteczkowego. Nie-
kiedy pekaniu tancuchéw polimeru podczas degradacji
moze towarzyszy¢ sieciowanie, maskujace efekty rzeczy-
wistego wplywu degradacji na zmiany ciezaru czastecz-
kowego [2].

W celu zmniejszenia szybkosci degradacji enzyma-
tycznej poliuretanow stosowanych jako biopolimery,
zaproponowano modyfikacje fizyczng ich powierzchni
za pomoca zwiazkow fluoru [wzér (IV)]. Wprowadzony

F3C«E (CFZ)} CH,— CHy~ O-H )

x=3—17

modyfikator koncentruje sie w warstwie wierzchniej
probki, a wiec nie wywiera wptywu na inne podstawowe
wlasciwosci produktu, a zdecydowanie poprawia jego
biostabilnos¢ [36].
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Badano réwniez wplyw zmian aktywnosci enzymu
na proces degradacji poliweglanouretandw otrzyma-
nych z MDI, HDI lub H;,MDI i poli(1,6-heksylo-1,2-ety-
loweglanodiolu) oraz butano-1,4-diolu. Degradacje en-
zymatyczna przeprowadzono uzywajac do tego celu es-
terazy cholesterolowej w roztworze buforu fosforowego
(pH=7, temp. =37 °C). Zastosowano enzymy rozniace sie
aktywnoscia w przedziale 80 —400 jednostek/cm?; ulega-
ja one zwiazaniu na powierzchni polimeru w postaci ak-
tywnej, co umozliwia degradacje wiazan. Po adsorpgji
enzymu i procesie degradacji nastepuje eliminacja stabo
zwiazanego zdenaturowanego enzymu a na powierzchni
polimeru powstaja nowe miejsca, ktére moga by¢ degra-
dowane przez aktywna esteraze — przejawia sie to dras-
tycznym zwiekszeniem szybkos$ci rozpadu probki
w przypadku aktywnosci enzymu wynoszacej 400 jed-
nostek/cm®, podczas gdy w razie zastosowania enzymu
o aktywnosci 80 jednostek/cm® btony polimerowe pozo-
staja stabilne [34].

PODSUMOWANIE

Degradacja enzymatyczna poliuretanéw jest proce-
sem, ktérego mechanizm jest ztozony i ma charakter bio-
logiczno-chemiczny. Polega on na adsorpgji enzymu na
powierzchni PUR oraz nastepnej hydrolizie wigzan es-
trowych (co stanowi dominujacg droga degradacji) i —
wolniejszej o rzad wielkosci — hydrolizie wigzan ureta-
nowych. Czynnik decydujacy o szybkosci degradacji en-
zymatycznej poliuretanow to przede wszystkim ich bu-
dowa chemiczna. Unikatowa segmentowa struktura, kto-
ra determinuje wlasciwosci PUR, okazata si¢ kluczem
umozliwiajacym sterowanie podatnoscia na dziatanie
izolowanych enzymdw. W zwigzku z tym mozna przyjac
jedna z dwoéch zasad regulowania szybkosci degradacji
enzymatycznej omawianych polimerdéw, mianowicie
badz znacznie ja opdznié przez taki dobér monomerdw
do syntezy, aby udziat segmentéw sztywnych w makro-
czasteczce i stopien krystalicznosci produktu byty znacz-
ne, badz tez celowo zwigkszy¢ szybkos¢ hydrolizy enzy-
matycznej dzieki umiejetnemu doborowi rodzaju enzy-
mu, jego dawki i czasu dziatania oraz odpowiedniemu
dobraniu skadu poliuretanu po to, aby polimer charak-
teryzowat sie duza hydrofilowoscig a segment elastycz-
ny zawieral wigzania podatne na dziatanie enzymoéw
hydrolitycznych (grupy hydroksylowe, eterowe, estro-
we). Poznanie mechanizmu degradacji i czynnikéow go
determinujacych jest niezwykle wazne, gdyz decyduje
m.in. o kierunku zastosowania poliuretanéw i warunkuje
ich uzycie w specyficznych warunkach, np. jako dtugo-
terminowe implanty lub okresowe matryce w inzynierii
tkankowej badZ w systemie podawania lekéw.

Ogodlna mala podatnosc¢ syntetycznych tworzyw wiel-
koczasteczkowych na biodegradacje i rosnacy stopien za-
petniania sie wysypisk $mieci odpadami tego typu wy-
muszajq skoncentrowanie si¢ na takich sposobach mody-
fikacji i produkcji tworzyw, jakie umozliwiajg ich biolo-

giczna degradacje. Biodegradacja jest bowiem na razie
jedyna ekonomicznie optacalng metoda utylizacji odpa-
dow i dlatego nalezy rozwija¢ badania nad nowymi ma-
teriatami albo dodatkami do juz istniejacych polimeréw
syntetycznych oraz nad czynnikami warunkujgcymi bio-
degradacje, aby proces ten postepowat szybciej i nie po-
wodowat zanieczyszczenia srodowiska. W ten wiasnie
kierunek poszukiwan nowych generacji poliuretanéw
biodegradowalnych wpisuja si¢ opisane powyzej bada-
nia licznych autoréw nad ich enzymatyczna degradacja.
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