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Wp³yw syntetycznego polihydroksymaœlanu na wybrane w³aœciwoœci

nowych, otrzymanych z jego udzia³em poliuretanów do zastosowañ

medycznych

Cz. II. POLIURETANY Z CYKLOALIFATYCZNYM DIIZOCYJANIANEM
W SEGMENCIE SZTYWNYM

Streszczenie — Zsyntezowano poliuretany, w których segmenty giêtkie by³y zbudowane z tele-
chelicznego, zakoñczonego obustronnie grupami -OH, ataktycznego poli([R,S]-3-hydroksymaœla-
nu) (a-PHB) i polikaprolaktonodiolu (PCL) lub z a-PHB i polioksytetrametylenodiolu (PTMG).
Segment sztywny to produkt reakcji 4,4’-diizocyjanianu dicykloheksylenometanu (H12MDI) i
1,4-butanodiolu (1,4-BD). Okreœlono wp³yw wprowadzenia do segmentu giêtkiego a-PHB na
wybrane w³aœciwoœci termiczne, mechaniczne oraz sorpcjê wody i oleju roœlinnego nowych poli-
uretanowych materia³ów alifatycznych przeznaczonych do zastosowañ medycznych. Oznaczono
masê suchej pozosta³oœci po ekstrakcji wrz¹cym heksanem oraz skutecznoœæ procesu sterylizacji
i jego wp³yw na w³aœciwoœci mechaniczne otrzymanych produktów. Wyniki DSC wskazuj¹, ¿e
wprowadzenie do ³añcucha segmentu giêtkiego a-PHB z boczn¹ grup¹ metylow¹ zaburza upo-
rz¹dkowanie w obszarze segmentów giêtkich i sztywnych, przesuwaj¹c temperaturê zeszklenia
segmentów giêtkich w stronê wy¿szych wartoœci. Zmniejsza siê jednoczeœnie stopieñ krystalicz-
noœci poliuretanów. Obecnoœæ w ³añcuchu PUR syntetycznego a-PHB zwiêksza nieco sorpcjê
wody, zmniejsza zaœ sorpcjê oleju PUR zbudowanych z PTMG i a-PHB. Masa suchej pozosta³oœci
po ekstrakcji wrz¹cym heksanem próbek PUR, z udzia³em a-PHB, nie przekracza dopuszczalnej
wartoœci. Testy mikrobiologiczne wytworzonych PUR dowodz¹ skutecznoœci sterylizacji plazm¹.
Wytrzyma³oœæ na rozci¹ganie próbek po sterylizacji zwiêksza siê. Otrzymane alifatyczne poliure-
tany mog¹ byæ u¿yte jako biomateria³y polimerowe w zastosowaniach medycznych, niewymaga-
j¹cych du¿ej wytrzyma³oœci na zrywanie.
S³owa kluczowe: poliuretany, diizocyjanian cykloalifatyczny, syntetyczny telecheliczny polihyd-
roksymaœlan, w³aœciwoœci poliuretanów, biomateria³y.

THE INFLUENCE OF SYNTHETIC POLYHYDROXYBUTYRATE ON SELECTED PROPERTIES
OF NOVEL POLYURETHANES FOR APPLICATIONS IN MEDICINE. Part II. POLYURETHA-
NES CONTAINING CYCLOALIPHATIC DIISOCYANATES IN THE HARD SEGMENT
Summary — Polyurethanes, in which the soft segments have been built from synthetic telechelic
atactic poly([R,S]-3-hydroxybutyrate) with OH groups at both ends (a-PHB) and polycaprolacta-
nodiol (PCL) or from a-PHB and polyoxytetramethylenodiol (PTMG), while the hard segments are
a product of the reaction between 4,4’-methylene dicyclohexyl diisocyanate (H1,2MDI) and 1,4-bu-
thanediol (1,4-BD) have been synthesized (Table 1). The influence of the introduction of a-PHB into
the soft segment of these novel aliphatic polyurethane materials designated for applications in me-
dicine on selected thermal (Table 2) and mechanical (Table 6) properties and also on the sorption of
water (Fig. 1.) and vegetable oil (Table 4) was determined. The weight of the dry residue after
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boiling hexane extraction as well as the efficiency and influence of sterilization on the mechanical
properties of the obtained products was evaluated. DSC results reveal that the introduction of
a-PHB with a methyl side group into the soft segment disorders both the soft and hard segment re-
gions and shifts the glass temperature to higher values while lowering the crystallinity of the poly-
urethanes. The presence of synthetic a-PHB in the PUR chain slightly improves water sorption, but
decreases the oil sorption of PUR prepared from PTMG and a-PHB. The weight of the dry residues
after boiling hexane extraction of the PUR/a-PHB samples did not exceed the standard values. Mi-
crobiological tests confirm the possibility of efficient plasma sterilization of the obtained aliphatic
PUR. Increased values of elongation at break tests were obtained after sterilization of the samples.
The obtained aliphatic polyurethanes are suitable as biomaterials in medical applications where
high mechanical properties is not required.
Keywords: polyuretyane, cycloaliphatic diisocyanate, synthetic telechelic poly(hydroxybutyrate),
polyurethane properties, biomaterials.

Biodegradowalne substraty pochodzenia naturalnego
lub syntetycznego s¹ stosowane w syntezie poliuretanów
(PUR) przeznaczonych do produkcji czasowych, resor-
bowalnych implantów oraz noœników leków, hormonów
i wielu innych substancji bioaktywnych. Jak wszystkie
biomateria³y, równie¿ biodegradowalne poliuretany mu-
sz¹ charakteryzowaæ siê wysok¹ biozgodnoœci¹. G³ów-
nymi czynnikami wp³ywaj¹cymi na odpowiedŸ organiz-
mu po wprowadzeniu implantu s¹: sk³ad, struktura oraz
morfologia polimeru, jego krystalicznoœæ, elastycznoœæ,
makro-, mikro- i nano-porowatoœæ, zawartoœæ wody
w materiale a tak¿e jego równowaga hydrofilowo-hydro-
fobowa, jak równie¿ sk³ad oraz ruchliwoœæ makrocz¹ste-
czek na powierzchni materia³u, ponadto podatnoœæ poli-
meru na degradacjê a przy tym rodzaj i toksycznoœæ po-
wstaj¹cych produktów degradacji i oczywiœcie rodzaj
oraz iloœæ dodatków, katalizatorów i zanieczyszczeñ po-
limeru [1—3].

Szeroki zakres mo¿liwoœci modelowania struktury i
w³aœciwoœci poliuretanów w wyniku stosowania ró¿-
nych substratów [4—7], sieciowania [8], tworzenia uk³a-
dów hybrydowych [9] oraz szczepienia [10] sprawi³, i¿ s¹
one powszechnie wykorzystywane w medycynie jako
implanty, zarówno sta³e, jak i terminowe [11—14]. Wa¿-
nym elementem syntezy biodegradowalnych poliureta-
nów jest dobór substratów gwarantuj¹cy nietoksycznoœæ
i biokompatybilnoœæ produktów rozk³adu materia³u.
Przyk³adem rozwi¹zania spe³niaj¹cego ten warunek jest
u¿ycie L-lizyny do syntezy biodegradowalnych poliure-
tanów przeznaczonych na implanty czasowe [15].

W niniejszym artykule opisujemy przypadek syn-
tezy PUR, w której wykorzystano ataktyczny po-
li([R,S]-3-hydroksymaœlan) (a-PHB).

a-PHB to syntetyczny odpowiednik naturalnego
poli(3-hydroksymaœlanu) (PHB), zalicza siê go do grupy
polihydroksykwasów — wielkocz¹steczkowych polime-
rów naturalnie produkowanych przez mikroorganizmy
jako materia³ zapasowy, wykorzystywanych ju¿ w medy-
cynie w charakterze noœnika leków oraz materia³u do bu-
dowy rusztowañ w in¿ynierii tkankowej [16]. Obok PHB
o du¿ym ciê¿arze cz¹steczkowym, w komórkach wyizo-
lowano równie¿ ma³ocz¹steczkowy PHB (120—200 u),

prawdopodobnie uczestnicz¹cy w transporcie jonów
oraz DNA przez b³ony komórkowe [17]. Produktem roz-
k³adu PHB jest kwas 3-hydroksymas³owy, naturalny
sk³adnik cia³ ketonowych komórek. Monitorowanie za-
wartoœci cia³ ketonowych we krwi jest pomocne w kon-
troli chorób uk³adu trawiennego, w redukcji kataboliz-
mu bia³ek, w obni¿aniu ³aknienia, a tak¿e w leczeniu cu-
krzycy i epilepsji [18]. Atutami a-PHB jest ponadto po-
twierdzona jego biokompatybilnoœæ i nietoksycznoœæ
w zastosowaniach — zbudowanego z jego udzia³em —
terminowego implantu [17].

Niniejsza praca jest kontynuacj¹ badañ dotycz¹cych
otrzymywania i w³aœciwoœci poliuretanów do zastoso-
wañ medycznych [19]. Poliuretany syntezowaliœmy tym
razem przy u¿yciu cykloalifatycznego diizocyjanianu
H12MDI.

H12MDI jest cykloalifatycznym odpowiednikiem, wy-
korzystywanego poprzednio, aromatycznego 4,4’-diizo-
cyjanianu difenylometanu (MDI). W zastosowaniach me-
dycznych H12MDI z powodzeniem zastêpuje MDI,
zw³aszcza w syntezach materia³ów biodegradowalnych,
eliminuj¹c tym samym ryzyko powstania w produktach
biodegradacji rakotwórczej, aromatycznej diaminy [20,
21]. H12MDI jest dostêpny w postaci ciek³ej mieszaniny
stereoizomerów cis i trans. Handlowy H12MDI zawiera
ok. 20 % izomeru trans,trans, 30 % izomeru cis,cis i 50 %
izomeru cis,trans. Izomer trans,trans ma najkorzystniej-
szy wp³yw na w³aœciwoœci otrzymywanego z niego poli-
meru, ze wzglêdu na zdolnoœæ do tworzenia regular-
nych, krystalicznych ³añcuchów segmentów sztywnych
PUR [22]. Zastosowanie w syntezie poliuretanów mie-
szaniny izomerów H12MDI prowadzi do materia³u o
strukturze nieuporz¹dkowanej i o ma³ym stopniu krysta-
licznoœci, przez co bardziej podatnego na degradacjê pod
wp³ywem dzia³ania œrodowiska ¿ywego organizmu [3,
23].

Zsyntezowaliœmy poliuretany, w których segmenty
giêtkie by³y zbudowane z a-PHB i polikaprolaktonodiolu
(PCL) lub a-PHB i polioksytetrametylenodiolu (PTMG).
Dla porównania wytworzyliœmy poliuretany o segmen-
tach giêtkich zawieraj¹cych jedynie oligomerole PCL lub
PTMG. Segmenty sztywne uzyskaliœmy w reakcji
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4,4’-diizocyjanianu dicykloheksylenometanu (H12MDI)
z 1,4-butanodiolem (1,4-BD). Celem pracy by³o okreœle-
nie wp³ywu a-PHB na wybrane w³aœciwoœci termiczne,
mechaniczne oraz sorpcyjne nowych zsyntetyzowanych
z jego udzia³em materia³ów poliuretanowych, jak rów-
nie¿ ocena skutecznoœci procesu sterylizacji plazm¹
otrzymanych poliuretanów.

CZÊŒÆ DOŒWIADCZALNA

Materia³y

— Telecheliczny, ataktyczny poli([R,S]-3-hydroksy-
maœlan) (a-PHB, M = 2000), zakoñczony grupami hydro-
ksylowymi, zsyntetyzowano w Centrum Chemii Mate-
ria³ów Polimerowych i Wêglowych PAN, w Zabrzu [24].

— Polioksytetrametylenodiol (PTMG, M = 2000, firmy
Aldrich).

— Polikaprolaktonodiol (PCL, M = 1900, firmy Ald-
rich).

— a-PHB, PTMG i PCL bezpoœrednio przed syntez¹
suszono wygrzewaj¹c przez 3 h w temp. 60—70 °C, pod
obni¿onym ciœnieniem.

— 4,4’-Diizocyjanian dicykloheksylenometanu
(H12MDI, firmy Alfa Aesar) oczyszczano destyluj¹c pod
obni¿onym ciœnieniem.

— 1,4-Butanodiol (1,4-BD, firmy Aldrich) suszono
azeotropowo z benzenem, pod obni¿onym ciœnieniem.

— Katalizator — dibutylodilaurynian cyny (DBTDL,
firmy Akra Chem.) u¿yto w postaci handlowej.

— Rozpuszczalnik — N,N-dimetyloformamid (DMF,
firmy Alfa Aesar) suszono wobec P2O5, a nastêpnie
oczyszczano destyluj¹c pod obni¿onym ciœnieniem.

Synteza poliuretanów

Poliuretany otrzymywano dwuetapowo, zgodnie ze
schematem blokowym A. Prepolimeryzacjê prowadzono
w masie, przed³u¿anie ³añcuchów zaœ w rozpuszczalni-
ku [25, 26].

W tabeli 1 zestawiono sk³ady molowe oraz symbole
próbek wytwarzanych poliuretanów.

Syntezê prepolimeru realizowano w ci¹gu 2 h, w
obecnoœci katalizatora, w temp. 60—70 °C lub
90—100 °C, pod obni¿onym ciœnieniem, mieszaj¹c w spo-
sób ci¹g³y zawartoœæ reaktora. W trakcie syntezy ozna-
czano udzia³ niezwi¹zanych grup -NCO w prepolimerze.
W tym celu do pobranych próbek dodawano N,N-dibu-
tyloaminê, po czym jej nadmiar odmiareczkowywano
kwasem solnym [27]. Uzyskane dane wykorzystano do
obliczenia iloœci butanodiolu dodawanego do prepolime-
ru na drugim etapie syntezy.

Prepolimery poliuretanowe z udzia³em a-PHB w seg-
mencie giêtkim, wytwarzano w temperaturze nieprze-
kraczaj¹cej 70 °C, natomiast PUR bez a-PHB uzyskiwano
w temp. 90—100 °C.
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mat otrzymywania poliuretanów
Scheme A. Simplified scheme of
synthesis of polyurethanes
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Drugi etap procesu, czyli przed³u¿anie ³añcuchów
prepolimeru 1,4-butanodiolem, przeprowadzano po
dok³adnym rozpuszczeniu prepolimeru w DMF, w temp.
ok. 60 °C, w ci¹gu 1,5 h — PUR z a-PHB oraz w ci¹gu 1 h
— PUR bez a-PHB. Folie PUR (o gruboœci ok. 0,3 mm)
uzyskiwano w wyniku wylania 40-proc. roztworu poli-
meru na ogrzane do 80 °C teflonowe p³ytki. Po odparo-
waniu rozpuszczalnika w temp. 80 °C, folie wygrzewano
w 105 °C przez 5 h w suszarce pró¿niowej.

Metodyka badañ

W³aœciwoœci termiczne

W³aœciwoœci termiczne uzyskanych poliuretanów oz-
naczano za pomoc¹ ró¿nicowej kalorymetrii skaningo-
wej (DSC), przy u¿yciu analizatora TA DSC 2010 (TA Ins-
truments, New Castle, DE), z szybkoœci¹ ogrzewania
20 deg/min, w temperaturze z zakresu -80—200 °C. Kalo-
rymetr DSC kalibrowano stosuj¹c wysokiej czystoœci ind
i gal. Nawa¿ka badanego polimeru wynosi³a ok. 20 mg.

Sorpcja wody i oleju roœlinnego

Próbki poliuretanów, przed poddaniem ich dalszym
badaniom, sezonowano w temperaturze pokojowej przez
2 tygodnie, a nastêpnie poddawano dzia³aniu zimnego
heksanu w aparacie Soxhleta przez 5 h, w celu usuniêcia
nieprzereagowanych resztek monomerów. Nastêpnie su-
szono je do sta³ej masy w temp. 70 °C w suszarce pró¿nio-
wej, po czym zanurzano w wodzie lub w oleju i umiesz-
czano w cieplarce w temp. 37 °C. Oznaczano procentowy
przyrost masy próbek wa¿onych bezpoœrednio po odciœ-
niêciu miêdzy p³atkami bibu³y wody lub oleju. Wyniki
oznaczeñ s¹ œredni¹ arytmetyczn¹ z trzech pomiarów.

Sorpcjê wody otrzymanych PUR oceniano na podsta-
wie pomiarów zmiany masy próbek polimerów po 1 h,
a nastêpnie po 1, 2, 3, 7 i 14 dobach inkubacji w wodzie
dejonizowanej [28], zaœ sorpcjê oleju roœlinnego oznacza-
no po 24 h inkubacji w oleju [29]. Badania prowadzono
w temp. 37 °C, odpowiadaj¹cej ciep³ocie cia³a cz³owieka.

Oddzia³ywanie wrz¹cego heksanu na poliuretany

Wyci¹gi heksanowe wykonano wg przepisu Farma-
kopei Polskiej [30]: w kolbie ze szk³a bromokrzemiano-

wego umieszczono 1,0 g badanego poliuretanu i podda-
wano go dzia³aniu 50 ml heksanu w temperaturze wrze-
nia, w ci¹gu 4 h. Nastêpnie pobierano 25 ml wyci¹gu hek-
sanowego i odparowywano rozpuszczalnik. Oznaczano
masê suchej pozosta³oœci. Ocena oddzia³ywania wrz¹ce-
go heksanu na polimer, zgodnie z Farmakope¹ Polsk¹,
jest zalecana w odniesieniu do tworzyw przeznaczonych
do produkcji sprzêtu medycznego.

Skutecznoœæ sterylizacji próbek plazm¹

Sterylizacjê plazm¹ przeprowadzano w aparacie
STERRAD*50 (firmy Johnson & Johnson), z wykorzysta-
niem technologii plazmy gazu generowanego na parach
nadtlenku wodoru. Ca³kowity czas trwania sterylizacji
wynosi³ 45 min, a temperatura wsadu nie przekracza³a
50 °C. Skutecznoœæ procesu sterylizacji oceniano na prób-
kach PUR o wymiarach 1 × 1 cm. Sterylizacji poddano po-
³owê liczby próbek. Wykonano po trzy powtórzenia dla
ka¿dego typu próbek poliuretanowych.

Próbki PUR (sterylizowane i niesterylizowane) wy-
trz¹sano przez 3 min w uniwersalnym, p³ynnym pod³o-
¿u namna¿aj¹cym BHI (Brain Heart Infusion Broth, firmy
Becton Dickinson), w temperaturze pokojowej. Nastêp-
nie z pod³o¿y p³ynnych, po kontakcie z PUR, pobierano
okreœlon¹ objêtoœæ roztworu i wysiewano na sta³e pod³o-
¿e Columbia Agar, z 5-proc. zawartoœci¹ krwi i inkubo-
wano w 5-proc. atmosferze CO2, w temp. 37 °C, przez
24 h oraz przez kolejne 24 h w temp. pokojowej (test 1).

Ponadto, p³ynne pod³o¿e namna¿aj¹ce BHI po kon-
takcie z PUR dodatkowo inkubowano w warunkach tle-
nowych, w temp. 37 °C, przez 24 h. Po tym czasie wyko-
nano posiew na pod³o¿e Columbia Agar, z 5-proc. krwi¹
barani¹ (firmy bioMerieux) i inkubowano w 5-proc. at-
mosferze CO2, w temp. 37 °C, przez 24 h (test 2).

Przeprowadzono obserwacje wizualne próbek.

W³aœciwoœci mechaniczne

— Wytrzyma³oœæ na rozci¹ganie próbek PUR niestery-
lizowanych oraz poddanych sterylizacji plazm¹ oznacza-
no wg PN-ISO 37:2007. Paski polimerów, o wymiarach od-
cinka pomiarowego 10 × 50 mm umieszczano w szczêkach
maszyny wytrzyma³oœciowej ProLine firmy Zwick-Roell
2020 i poddawano rozci¹ganiu z prêdkoœci¹ 4,5 mm/s. Wy-
niki s¹ œredni¹ arytmetyczn¹ z 3—5 pomiarów.
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T a b e l a 1. Sk³ady molowe grup funkcyjnych reagentów oraz symbole próbek otrzymanych PUR
T a b l e 1. Molar distribution of functional groups of reagents and symbols of obtained PUR samples

Symbol próbki
Udzia³ molowy grup -OH Udzia³ molowy grup

-NCO(H12MDI)
Temperatura

prepolimeryzacji, °CPCL a-PHB PTMG 1,4-BD

PURHMDI/BD/PTMG — — 1 2,7 3,7 90—100

PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB — 0,23 0,77 2,7 3,7 60—70

PURHMDI/BD/PCL 1 — — 2,7 3,7 90—100

PURHMDI/BD/PCL+a-PHB 0,77 0,23 — 2,7 3,7 60—70
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— Twardoœæ (metod¹ Shore’a w skali A) uzyskanych
poliuretanów wyznaczano twardoœciomierzem Zwick-
-Roell HPE wg PN-C-04238:1980.

WYNIKI BADAÑ I ICH OMÓWIENIE

W³aœciwoœci termiczne

W tabeli 2 zamieszczono odczytane ze wszystkich ter-
mogramów DSC wartoœci temperatury topnienia seg-
mentów giêtkich (Tm1) i sztywnych (Tm2) oraz wartoœci
ich entalpii topnienia (�H), tabela 3 przedstawia nato-
miast wartoœci temperatury zeszklenia segmentów giêt-
kich (Tg).

T a b e l a 2. Wartoœci temperatury topnienia segmentów giêtkich
(Tm1), segmentów sztywnych (Tm2) oraz ich entalpie topnienia
(�Hs, �Hh)
T a b l e 2. Values of melting temperatures of soft (Tm1) and hard
(Tm2) segments and their enthalpy of melting (�Hs and �Hh)

Symbol próbki Tm1, °C �Hs
J/g

Tm2, °C �Hh, J/g

PURHMDI/BD/PTMG
39,8 (bardzo

rozmyty)
0,8 164,5 17,0

PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB
37,8 (bardzo

rozmyty)
0,7

107,4; 135,9;
157,5

2,5; 4,0;
2,2

PURHMDI/BD/PCL 50,2 (ostry) 19,5
107,7; 131,6;

143,0
5,0; 5,1;

2,9

PURHMDI/BD/PCL+a-PHB
50,7

(rozmyty)
3,6 90,2; 138,1 4,7; 9,1

T a b e l a 3. Wartoœci temperatury zeszklenia (Tg) segmentów
giêtkich
T a b l e 3. Values of glass transition temperatures of soft seg-
ments (Tg)

Symbol próbki Tg, °C

PTMG -70,8

PURHMDI/BD/PTMG -55,3

PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB -55,3; -10,5

PCL -60,1

PURHMDI/BD/PCL -49,1 (s³abo zaznaczony)

PURHMDI/BD/PCL+a-PHB -32,4 (wyraŸny)

a-PHB -12,3

Z danych DSC wynika, ¿e w otrzymanych PUR krys-
taliczne s¹ zarówno segmenty giêtkie (endotermy topnie-
nia w zakresie 40—50 °C), jak i sztywne (endotermy top-
nienia w zakresie 90—165 °C), przy czym piki topnienia
segmentów giêtkich PUR wytworzonych z udzia³em
PCL s¹ znacznie wyraŸniejsze ni¿ PUR otrzymanych
z PTMG (por. tabela 2).

Wprowadzenie do ³añcucha PUR a-PHB nie wp³ywa
na wartoœæ temperatury topnienia segmentów giêtkich.
Wartoœci te wynosz¹ 50 °C (PURHMDI/BD/PCL) i 40 °C

(PURHMDI/BD/PTMG) i s¹ porównywalne z danymi literatu-
rowymi dotycz¹cymi wytworzonych PUR z podobnymi
segmentami giêtkimi [19, 31]. Natomiast udzia³ a-PHB
w syntezie PURHMDI/BD/PCL+a-PHB znacznie zmniejsza
entalpiê topnienia segmentu poliestrowego (PCL), co
œwiadczy o tym, ¿e ³añcuchy a-PHB ³atwo mieszaj¹ siê z
³añcuchami polikaprolaktonu, obni¿aj¹c ich mobilnoœæ i
utrudniaj¹c tym samym krystalizacjê [31]. Za tak¹ interp-
retacj¹ przemawiaj¹ tak¿e wyniki pomiarów Tg (por. ta-
bela 3), gdy¿ obserwujemy jedn¹ wartoœæ Tg odnosz¹c¹
siê do próbki PURHMDI/BD/PCL+a-PHB. Nie zaobserwowano
znacznego obni¿enia �H1 w przypadku próbek PUR,
w których segmenty giêtkie zbudowane by³y z a-PHB
i polieteru (próbka PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB), co wskazuje
na to, ¿e PTMG i a-PHB nie mieszaj¹ siê, a potwierdze-
niem s¹ równie¿ dwie wartoœci temperatury zeszklenia
segmentów giêtkich tej próbki.

Ponadto, na termogramach mo¿na odczytaæ 3 war-
toœci endoterm topnienia segmentów sztywnych
w przedziale 90,2—164,5 °C, w przypadku próbek
o s k ³ a d z i e PUR

H MDI / BD / PCL12
, PUR

H MDI / BD / PCL + a-PHB12
i

PUR
H MDI / BD / PTMG + a-PHB12

oraz jedn¹ endotermê topnienia
odnosz¹c¹ siê do próbki PUR

H MDI / BD / PTMG12
.

Zastosowanie w syntezie poliuretanów nieliniowego
diizocyjanianu, bêd¹cego mieszanin¹ stereoizomerów,
mo¿e byæ przyczyn¹ istnienia ró¿nych wartoœci endoterm
topnienia, gdy¿ w obecnoœci H12MDI mog¹ powstawaæ
krystality o rozmaitej budowie i wymiarach oraz mo¿e
mieæ miejsce polimorfizm. Zastanawiaj¹cy natomiast jest
fakt obserwowania tylko jednej endotermy topnienia seg-
mentów sztywnych wówczas, gdy do budowy segmentów
giêtkich u¿yto PTMG. Na obecnym etapie badañ jest to zja-
wisko trudne do wyjaœnienia, zagadnienie zosta³o podjête
w dalszych naszych pracach wykorzystuj¹cych X-Ray i mi-
kroskopiê elektronow¹ (badania s¹ w toku).

W³aœciwoœci sorpcyjne

Istotnym wyznacznikiem przydatnoœci polimeru do
celów medycznych jest jego hydrofilowy charakter, uwa-
¿a siê bowiem, ¿e hydrofilowoœæ sprzyja hemokompaty-
bilnoœci, jednak liczne hydrofobowe materia³y, np. hand-
lowy poliuretan Pellethane, równie¿ wykazuj¹ znaczn¹
biokompatybilnoœæ [32].

Rysunek 1 ilustruje zale¿noœæ sorpcji wody od czasu
inkubacji próbek poliuretanów w wodzie dejonizowanej,
a tabela 4 zawiera wyniki badañ sorpcji oleju roœlinnego.

T a b e l a 4. Sorpcja oleju roœlinnego wytworzonych PUR
T a b l e 4. Oil sorption of the synthesized PUR

Symbol próbki Sorpcja oleju, %

PURHMDI/BD/PTMG 13,0

PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB 6,9

PURHMDI/BD/PCL 0,6

PURHMDI/BD/PCL+a-PHB 0,7
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Otrzymane PUR wykazuj¹ ró¿n¹, ale nieznaczn¹
(1—2 %) sk³onnoœæ do sorpcji wody, wystarczaj¹c¹ do
wprowadzenia, np. rozpuszczalnych w wodzie leków
antybakteryjnych. Nie s¹ to jednak poliuretany o w³aœci-
woœciach hydro¿eli. Porównanie krzywej 1 i 2 oraz 3 i 4
wskazuje, ¿e wprowadzenie do struktury poliuretanów
a-PHB zawieraj¹cego boczn¹ grupê metylow¹ powoduje
nieznaczny wzrost sorpcji wody, co mo¿na wyt³umaczyæ
zwiêkszeniem odleg³oœci miêdzy ³añcuchami polimeru.
Kinetyka sorpcji wody jest nieco inna w przypadku
PUR

H MDI / BD / PTMG + a-PHB12
ni¿ pozosta³ych próbek. Jak widaæ

poliuretany z udzia³em PTMG oraz a-PHB w ³añcuchu
giêtkim, ju¿ po jednej dobie inkubacji w wodzie uzyski-
wa³y stan nasycenia, absorbuj¹c wodê na sta³ym pozio-
mie, tj. 1,8 % swej masy. Tymczasem pozosta³e próbki
PUR stan równowagowy sorpcji wody osi¹gnê³y dopiero
po ok. 1 tygodniu inkubacji.

Z danych zamieszczonych w tabeli 4 wynika, ¿e sorp-
cja oleju w wiêkszym stopniu zale¿y od udzia³u w struk-
turze PUR oligomerodiolu, wystêpuj¹cego obok polihyd-
roksymaœlanu, ni¿ od samego a-PHB. Najwiêksz¹ sorpcj¹
oleju charakteryzuj¹ siê próbki PUR

H MDI / BD / PTMG12
lub

PUR
H MDI / BD / PTMG + a-PHB12

. Przyczyn¹ mo¿e byæ znacznie
ni¿szy stopieñ krystalicznoœci PTMG ni¿ PCL. Obie prób-
ki otrzymane przy u¿yciu PCL (z a-PHB i bez a-PHB) wy-
kazuj¹ podobny poziom sorpcji oleju i w obu próbkach
obserwujemy znaczn¹ iloœæ ³añcuchów PCL w stanie
krystalicznym. Dalsze badania morfologii i morfologii
powierzchni wykorzystuj¹ce mikroskopiê elektronow¹
oraz mikroskopiê si³ atomowych a tak¿e pomiary war-
toœci k¹ta zwil¿ania, pozwol¹ na g³êbsz¹ analizê obser-
wowanych zale¿noœci.

Wyci¹gi heksanowe

W tabeli 5 zamieszczono wyniki oznaczania masy su-
chej pozosta³oœci, po odparowaniu heksanu z wyci¹gu

heksanowego poliuretanów zawieraj¹cych w segmencie
giêtkim polihydroksymaœlan.

T a b e l a 5. Sucha pozosta³oœæ po ekstrakcji wrz¹cym heksanem
T a b l e 5. Dry residue after boiling hexane extraction

Symbol próbki Sucha pozosta³oœæ, mg

PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB 7,5

PURHMDI/BD/PCL+a-PHB 3,2

Wed³ug Farmakopei Polskiej masa suchej pozosta³oœ-
ci po odparowaniu heksanu z wyci¹gu heksanowego
elastomeru silikonowego (stosowanego jako biomateria³)
nie mo¿e przekroczyæ 15 mg. W przypadku obu, bada-
nych w niniejszej pracy, nowo wytworzonych poliureta-
nów, masa suchej pozosta³oœci jest znacznie mniejsza od
tej wartoœci.

Sterylizacja plazm¹

Skutecznoœæ sterylizacji plazm¹ i jej wp³ywu na w³aœ-
ciwoœci mechaniczne oceniano w odniesieniu do próbek
poliuretanów zawieraj¹cych w segmencie giêtkim poli-
hydroksymaœlan.

Wynik posiewu (wykonanego wg testu 1) z pod³o¿a
p³ynnego BHI, po kontakcie z próbkami
PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB i PURHMDI/BD/PCL+a-PHB (sterylizo-
wanymi i niesterylizowanymi) by³ ujemny, zarówno po
24 h w temp. 37 °C, jak i po kolejnych 24 h inkubacji
w temperaturze pokojowej.

Natomiast próbki pobrane z pod³o¿a p³ynnego BHI,
po kontakcie z niesterylizowanymi PUR (test 2), inkubo-
wane przez 24 h w temp. 37 °C by³y niesterylne. Na pod-
³o¿u sta³ym Columbia Agar z 5-proc. krwi¹, po 24 h inku-
bacji obserwowano bakterie z rodziny Bacillus spp. po-
chodz¹ce prawdopodobnie z mikroflory œrodowiska ma-
j¹cego kontakt z próbkami. Wynik posiewu na pod³o¿u
sta³ym Columbia Agar z 5-proc. zawartoœci¹ krwi po 24 h
w temp. 37 °C próbek PUR sterylizowanych plazm¹ by³
ujemny, co potwierdzi³o skutecznoœæ procesu sterylizacji.

Na podstawie obserwacji wizualnych próbek PUR, z
udzia³em w segmentach giêtkich a-PHB, mo¿na stwier-
dziæ, ¿e sterylizacja plazm¹ nie powoduje zmian w wierz-
chniej warstwie materia³u.

W³aœciwoœci mechaniczne

Tabela 6 przedstawia twardoœæ otrzymanych poliure-
tanów oraz ich wytrzyma³oœæ na rozci¹ganie (Rr) i wy-
d³u¿enie w momencie zerwania (�r), przed i po steryliza-
cji plazm¹.

Twardoœæ otrzymanych PUR mieœci siê w granicach
79—86 °Shore A i nie odbiega od twardoœci handlowych
elastomerów poliuretanowych u¿ywanych w medycynie
[33]. Nieco wiêksze wartoœci twardoœci obserwowane s¹
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Rys. 1. Zale¿noœæ sorpcji wody od czasu inkubacji poliureta-
nów: 1 — PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB, 2 — PURHMDI/BD/PTMG, 3 —
PURHMDI/BD/PCL+a-PHB, 4 — PURHMDI/BD/PCL

Fig. 1. Water uptake vs. time of incubation of polyurethanes:
1 — PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB, 2 — PURHMDI/BD/PTMG, 3 —
PURHMDI/BD/PCL+a-PHB, 4 — PURHMDI/BD/PCL
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w odniesieniu do próbek PUR wytworzonych z udzia³em
PCL (z a-PHB i bez a-PHB), gdy¿ zawieraj¹ one, w odró¿-
nieniu od próbek PUR z PTMG, segment zarówno giêtki,
jak i sztywny, czêœciowo w stanie krystalicznym. Wyniki
wskazuj¹, i¿ u¿ycie w syntezie a-PHB, w iloœci 23 % mas.
ogólnej zawartoœci oligomerów, nie wp³ywa wbrew ocze-
kiwaniom (jest on amorficznym polimerem) w istotny
sposób na twardoœæ uzyskanych materia³ów.

Wytrzyma³oœæ mechaniczn¹ otrzymanych poliureta-
nów okreœlono na podstawie wyników pomiaru wytrzy-
ma³oœci na rozci¹ganie Rr i wyd³u¿enia wzglêdnego
w chwili zerwania �r. Jak widaæ, wbudowanie w makro-
³añcuch poliuretanu a-PHB nieznacznie zmniejsza wy-
trzyma³oœæ mechaniczn¹ na rozci¹ganie wytworzonych
polimerów. Obserwowano przy tym zaskakuj¹cy wzrost
wartoœci � r z 30 % (PURHM D I/BD /P C L) do 361 %
(PURHMDI/BD/PCL+a-PHB). Obecnoœæ bocznej grupy metylo-
wej w a-PHB jest przyczyn¹ rozsuniêcia ³añcuchów zsyn-
tezowanego poliuretanu, co mo¿e sprzyjaæ ich uporz¹d-
kowaniu w czasie rozci¹gania, zwiêkszaj¹c w ten sposób
sprê¿ystoœæ polimeru.

Sterylizacja plazm¹ próbek poliuretanów bez udzia³u
a-PHB, w niewielkim stopniu pogorszy³a wytrzyma³oœæ
na rozci¹ganie ( jedynie wyd³u¿enie wzglêdne
PURHMDI/BD/PTMG uleg³o znacznemu zmniejszeniu). W is-
totnym stopniu natomiast zwiêkszy³a siê wytrzyma³oœæ
próbek PURHMDI/BD/PTMG+a-PHB i PURHMDI/BD/PCL+a-PHB

poddanych sterylizacji, co przypuszczalnie wynika
z wtórnego sieciowania poliuretanów w obecnoœci wol-
nych rodników generowanych w trakcie procesu.

PODSUMOWANIE

Wprowadzenie poli([R,S]-3-hydroksymaœlanu) do
³añcucha segmentu giêtkiego poliuretanów otrzymanych
przy u¿yciu alifatycznego H12MDI spowodowa³o zabu-
rzenie, obserwowanego w próbkach nie zawieraj¹cych
a-PHB, uporz¹dkowania w obszarze segmentów zarów-
no giêtkich, jak i sztywnych.

Próbki PUR wytworzone z a-PHB i PCL wykazywa³y
jedn¹ wartoœæ temperatury zeszklenia segmentów giêt-
kich, przesuniêt¹ w stronê wy¿szych wartoœci (w stosun-
ku do Tg próbek syntezowanych bez a-PHB), co wskazuje
na czêœciow¹ mieszalnoœæ obu oligoestrów. Ponadto

obecnoœæ a-PHB w alifatycznych poliuretanach (z
H12MDI w segmencie sztywnym) ma wp³yw na krystali-
zacjê segmentów giêtkich i sztywnych, zmniejszaj¹c po-
datnoœæ PCL do krystalizacji.

Udzia³ a-PHB w segmencie giêtkim poliuretanów
zwiêksza nieco ich sorpcjê wody, sorpcja oleju zaœ, ulega
znacznemu zmniejszeniu jedynie w przypadku próbek,
w których segmenty giêtkie zawieraj¹ tak¿e PTMG. Masa
suchej pozosta³oœci poliuretanów zawieraj¹cych w seg-
mencie giêtkim a-PHB, po ekstrakcji wrz¹cym heksanem
nie przekracza dopuszczalnej dla biomateria³ów war-
toœci.

Testy mikrobiologiczne wskazuj¹, ¿e poliuretany z di-
izocyjanianem cykloalifatycznym mo¿na poddawaæ pro-
cesowi sterylizacji plazm¹. Zwiêksza siê przy tym nieco
wytrzyma³oœæ na rozci¹ganie sterylizowanych próbek
poliuretanów, zawieraj¹cych w ³añcuchu a-PHB. Ocenio-
ne w³aœciwoœci mechaniczne otrzymanych poliuretanów
wskazuj¹, ¿e mog¹ one byæ u¿yte jako biomateria³y (po
przeprowadzeniu badañ in vivo), w zastosowaniach me-
dycznych niewymagaj¹cych du¿ych wytrzyma³oœci na
zrywanie.
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