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Przedmiotem badan byto otrzymanie antybakteryjnych i antygrzybiczych
widkien i wyrobow poliamidowych (PA). Cel ten osiggnigto poprzez
dwustopniowg modyfikacje wyrobow poliamidowych polegajgcych na
wprowadzeniu do makroczgsteczki PA  grup karboksylowych metodg
szczepienia monomerow winylowych, a nastepnie przylgczenie do tak
modyfikowanych wtokien odpowiedniego leku. Badania obejmowaty: dobor
parametrow reakcji szczepienia (I etap) oraz dobor stopnia szczepienia
poli(kwasu akrylowego) Ilub poli(kwasu metakrylowego) na witéknach
poliamidowych i stopnia napawania odpowiednim biocydem do wstepnie
szczepionych wyrobow (Il etap modyfikacji).

Przeprowadzono badania in vivo dziatania draznigcego oraz oceng
mikrobiologiczng in vitro antybakteryjnych i antygrzybiczych wlasciwosci
modyfikowanych witokien i wyrobow poliamidowych do zastosowan
medycznych.

1. WPROWADZENIE

Widkna poliamidowe ze wzgledu na szczeg6lne wilasciwosci mechaniczne
zwlaszcza wytrzymalos¢ tych widkien oraz sprezysto$¢ czy wyzsza w stosunku
do innych widkien syntetycznych higroskopijno$¢ znalazty zastosowanie w me-
dycynie np. jako nici chirurgiczne czy elementy opatrunkéw (material no$ny
opatrunku) [1-3]. Szerokie zastosowanie widkien poliamidowych powstrzymuje
jednak niewystarczajgca biozgodno$¢, czgsto sg one ogniskiem powstawania
infekcji.
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Zatem bardzo waznym zadaniem jest modyfikowanie powierzchni takich
widkien w celu nadania im antybakteryjnych i antygrzbiczych wlasciwosci.

Zakazenia szpitalne ran wystepuja na trzecim miejscu pod wzgledem czgsto-
sci powiklan na jakie narazeni sg pacjenci podczas hospitalizacji [4, 5]. Ze
wzgledu na trudno$¢ w leczeniu zakazonych ran, przewlektos¢ choroby oraz
niebezpieczenstwo powiktan septycznych i zakazen innych narzadéw — stanowia
wazny problem zdrowotny i ekonomiczny. Uciazliwe objawy towarzyszace
i ewentualne powiklania wystepujace podczas hospitalizacji bywaja takze przy-
czyng pogorszenia stanu psychicznego chorego i ostabienia motywacji powrotu
do zdrowia.

Czeste wystgpowanie zakazen bakteryjnych jako powiktan zabiegéw opera-
cyjnych jest jednym z najpowazniejszych powodéw wprowadzenia profilaktyki
antybiotykowej w okresie okotooperacyjnym. Profilaktyka ta pozwala bowiem
w znacznym stopniu skréci¢ czas i koszty leczenia, przynie$¢ ulge i polepszy¢
0gdblng kondycje chorego.

Antybiotyk nalezy stosowa¢ w odpowiednio wysokich dawkach, a czas jego
stosowania powinien by¢ odpowiednio dlugi. Bardzo istotne jest takze aby lek
byt podawany odpowiednia droga w zaleznoSci od umiejscowienia ogniska
zakazenia. Wskazane jest zatem, aby leczenie zakazenia rany polegato gléwnie
na leczeniu miejscowym [6, 7]. Celem terapii miejscowej, polegajacej na oczysz-
czaniu rany, kontroli i leczeniu zakazenia, jest jej przygotowanie do procesow
proliferacyjnych, a nastepnie stymulacji tych proceséw i utrzymanie optymalnych
warunkow sprzyjajacych gojeniu.

Sytuacja ta narzuca zatem konieczno$¢ stosowania materialdéw szewnych
i opatrunkowych o wilasciwosciach antybakteryjnych, czgsto antygrzybiczych
oraz enzymatycznych. Nowoczesne opatrunki dzigki swej strukturze i nasaczeniu
odpowiednimi preparatami umozliwiaja oczyszczenie rany. Pomagaja usunac
tkanke martwicza, ktéra opdznia tworzenie si¢ ziarniny, chronia rang¢ przed
zanieczyszczeniem oraz zakazeniem. Opatrunki o wlasciwo$ciach biocydowych
utatwig skuteczng ochrong¢ skéry oraz stworza optymalne warunki leczenia
ostrych lub przewlektych ran i gojenia ran chirurgicznych. Umozliwi to zmniej-
szenie dyskomfortu pacjentéw oraz redukcje towarzyszacych kosztéw opieki
medyczne;.

Z drugiej strony og6lne stosowanie antybiotykéw o szerokim spektrum dzia-
fania oraz obnizona odporno$¢ chorego staja si¢ jednymi z przyczyn wzrostu
zachorowalnosci na choroby o etymologii grzybiczej [8,9]. Rozwojowi grzybic
powierzchniowych, zwlaszcza grzybicy stop, sprzyja noszenie nieprzewiewnego
obuwia z tworzyw syntetycznych oraz ponczoch, rajstop i skarpet z widkien
syntetycznych. Wyroby te powoduja powstanie mikroklimatu o podwyzszonej
wilgotnosci — tzw. efektu parnikowego, ktéry stwarza korzystne warunki
bytowania grzybow.
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Podjeto wiele préb sanityzacji réznych materiatéw stosowanych do produk-
cji obuwia. Stosowane w praktyce wykonczenia przeciwmikrobowe materiatow
przeznaczonych na wewnetrzne elementy obuwia, np. Aglon [10] czy Sanitized
AG, wptywaja na rozwdj saprofitycznych i chorobotwérczych drobnoustrojow
podczas uzytkowania obuwia, nie wspomagaja natomiast leczenia istniejacych
juz stanéw chorobowych.

Podobnie podane w literaturze sposoby sanityzacji roztworem formaliny,
chlorkiem etylenu, zwigzkami miedzi, chinoksyzolem czy preparatami zawieraja-
cymi nanosrebro [11] majg liczne wady, sg praktycznie ucigzliwe do wykonania
i nie wplywaja na wynik leczenia zakazenia grzybiczego [12,13].

Wazrost liczby rozpoznawanych schorzen grzybiczych wymaga poszukiwania
skutecznych 1 mniej ucigzliwych dla chorego metod ich miejscowego leczenia.

Stad wynika potrzeba, aby wyroby (zaréwno wyroby ponczosznicze, jak
i stosowane do produkcji obuwia, a w szczegdlnoSci do wewngtrznych jego
elementéw) przydatne w leczeniu grzybic zawieraty zwiazki skuteczne w zwal-
czaniu grzybéw chorobotwérczych.

Z powyzszych rozwazah wynika, ze otrzymanie tekstyliow o wlasciwosciach
antybakteryjnych i1 antygrzybiczych w znacznym stopniu moze przyczyni¢ si¢
do rozwigzania przytoczonych wyzej probleméw.

2. CZESC DOSWIADCZALNA
2.1. Cel badan

Przedmiotem rozprawy doktorskiej byto opracowanie metody otrzymania:
1) widkien i dzianin poliamidowych o wlasciwosciach antybakteryjnych i enzy-
matycznych z przeznaczeniem na opatrunki do trudno gojacych si¢ ran,
2) widkien i wyrobéw poliamidowych o wlasciwosciach antygrzybiczych.
Antybakteryjne oraz wspomagajace proces leczenia ran wlasciwosci widkien
PA moga by¢ wykorzystane przy projektowaniu opatrunkdéw, antygrzybiczne
natomiast przy otrzymywaniu antygrzybiczych wyrobéw ponczoszniczych.
Cel ten wymagat rozwigzania szeregu zagadnien. Zasadniczym byto opraco-
wanie optymalnych warunkéw modyfikacji widkien i wyrobéw poliamidowych.

2.2. Materialy stosowane w pracy

Przedmiotem badania byty:

— przedza poliamidowa 12-widknowa nieskrecona o masie liniowej 0,675 tex
i wytrzymatosci 42,05 cN/tex produkcji, Zaktadéw Widokien Chemicznych
Stilon S.A. — Gorzéw Wielkopolski,
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— dwa rodzaje dzianin poliamidowych (Dzl) o masie powierzchniowej
13,5 g/m* oraz (Dz2) o masie powierzchniowej 50,2 g/m” produkcji firmy
Gedeon sp. jawna — Parzeczew. Przed przystapieniem do badan z widkien
1 dzianin usunigto preparacje.

2.3. Metodyka badan

Odpreparowane probki poliamidowych widkien lub dzianin napawano 5%
toluenowym roztworem nadtlenku benzoilu w temperaturze 323 K w czasie 30 min.

Zainicjowane w ten sposéb préobki wkiadano do kapieli zawierajacej mono-
mer (kwas akrylowy lub metakrylowy) oraz dyspergator NNO. Ilo§¢ dyspergatora
NNO byta stata i wynosita 0,5% wag w stosunku do masy kapieli szczepiace;.
Stosunek masy probek do kapieli szczepiacej we wszystkich do$wiadczeniach
wynosit 1:30 dla widkien, natomiast dla dzianin 1:50.

Aby nada¢ antybakteryjne wilasciwo$ci szczepione, wyroby poliamidowe
napawano roztworem antybiotyku Wankomycyna, Teikoplaning lub azotanem
srebra, kazdy lek osobno. W celu uzyskania wia$ciwosci utatwiajacych rozpusz-
czanie skrzepéw krwi w ranie, a tym samym wspomaganie procesu jej leczenia
probki dzianiny poliamidowej napawano lekiem enzymatycznym Distreptaza.
Antygrzybicze wlasciwosci szczepionych wyrobéw poliamidowych (widkien,
dzianin) otrzymano poprzez napawanie wyzej wymienione wyroby widkiennicze
roztworem zawierajagcym Ketokonazol.

Badanie kinetyki uwalniania lekéw z modyfikowanych witdkien i dzianin
poliamidowych  przeprowadzono metodg spektrofotometryczng przy uzyciu
aparatu UV/VIS/NIR Spectrofotometer V-570 JASCO produkcji japonskiej
o zakresie A = 190-2500 nm.

Uwalnianie Wankomycyny i Teikoplaniny przeprowadzono do wody desty-
lowanej, roztworu soli fizjologicznej i buforu cytrynianowo-fosforanowego.
W przypadku wyrobéw zawierajacych lek enzymatyczny lub lek antygrzybiczy
uwalnianie realizowano do wody destylowanej, natomiast dla wyrobéw zawiera-
jacych jony srebra do roztworu kwasu azotowego o st¢zeniu 0,02%. Maksimum
absorpcji dla Wankomycyny lezato w zakresie A = 280 nm, dla Teikoplaniny
A = 278 nm, dla azotanu srebra A = 206 nm, dla Distreptazy A = 258 nm,
natomiast dla Ketokonazolu A = 276 nm.

Oceny dziatania antybakteryjnego probek dokonano metoda bezposrednia
w oparciu o kryteria zawarte w opisie normy SN 195920, natomiast ocen¢ dziatania
antgrzybiczego wykonano w oparciu o norm¢ SN 195921. W badaniach stoso-
wano grzyby drozdzopodobne Candida albicans ATCC 10231 oraz bakterie
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442
i Escherichia coli ATCC 10536, ktére sa reprezentatywne dla srodowiska szpital
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nego. Grzyby hodowano na pozywce Sabouraud, natomiast bakterie na pozywce
TSA w czasie 24 godzin, w temperaturze 310 K. Na powierzchni pozywki
zaszczepionej organizmami testowymi umieszczono probki wtékien lub dzianin
i inkubowano w temperaturze 310 K w czasie 48 h. Po inkubacji oceniono
stref¢ zahamowania wzrostu testowanych drobnoustrojéw wokét badanej prébki.
Wiasciwosci grzybo- i bakteriobdjcze oceniono na podstawie obecnosci i rozmia-
ru strefy hamujacej wzrost testowanych mikroorganizméw. Badania przepro-
wadzono w 2 powtdrzeniach dla kazdej badanej prébki i kazdego testowego
drobnoustroju.

Badania dzialania draznigcego — badania reaktywnosci §rédskérnej wyrobow
poliamidowych wykonano w Pracowni Hodowli Komérkowych, Katedry i Za-
ktadu Histologii i Embriologii Akademii Medycznej we Wroctawiu na podstawie
zezwolenia Lokalnej Komisji Etycznej we Wroctawiu. Przeprowadzono je zgod-
nie z normg PN-EN ISO 10993-10 ,,Biologiczna ocena wyrobéw medycznych.
Badania dzialania draznigcego i uczulajgcego”.

Badania przeprowadzono na 6 krélikach albinosach (po 3 zwierzgta dla kazdej
probki dzianin) rasy biatej nowozelandzkiej, obojga plci, o masie ciata ok. 3,0 kg.

Oceng¢ zmian skérnych po iniekcji badanych wyciagdéw i roztworéw kontrol-
nych przeprowadzano po 24, 48 i 72 h. Klasyfikacj¢ odczyndéw $rédskornych
przeprowadzono zgodnie z kryteriami zawartymi w tabeli 1.

Tabela 1. Klasyfikacja odczynéw $rédskornych

Rumien i wytworzenie strupa Powstanie obrzeku
Odczyn Stopien Odczyn Stopien
Brak rumienia 0 Brak obrz¢ku 0
Rumien ledwie widoczny 1 Obrzek ledwo widoczny 1
Rumien wyrazny 2 Obrz¢k wyrazny 2
Rumien sredni 3 Obrzek sredni 3
Rumien ci¢zkiego stopnia 4 Obrzek cigzkiego stopnia 4

az do wytworzenia strupa

Dla kazdego zwierzg¢cia zsumowano Punktacj¢ Pierwotnego Podraznienia
oddzielnie dla rumienia i obrzgku, uzyskiwane dla kazdego wyciggu 1 kazdego
czasu badania, po czym podzielono przez catkowitg liczbe obserwacji. Podobnej
oceny dokonano w odniesieniu do miejsc kontrolnych. Na podstawie uzyskanej
Punktacji Pierwotnego Podraznienia dla kazdego badanego wyciggu obliczono
Wskaznik Pierwotnego Podraznienia: WPP = suma Punktacji Pierwotnego
Podraznienia wyciaggéw minus suma Punktacji Pierwotnego Podraznienia roztwo-
réow kontrolnych, podzielona przez liczbe zwierzat.
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Wiskaznik Pierwotnego Podraznienia obejmuje nastepujgce kategorie:

Bez znaczenia 0,0 do 0,4
Lekkie 0,5do 1,9
Srednie 2,0do 4.9
Cigzkie 5,0 do 8,0

3. OMOWIENIE WYNIKOW BADAN

Pierwszy etap chemicznej modyfikacji wyrobéw poliamidowych polegat na
wprowadzeniu grup karboksylowych do tworzywa widkien poliamidowych.
W tym celu wykonano szczepienie widkien i dzianin PA poli(kwasem akrylo-
wym), PKA lub poli(kwasem metakrylowym), PKMA. W reakcji szczepienia
wyroboéw poliamidowych wykorzystano inicjowanie chemiczne za pomocg nad-
tlenku benzoilu. Obecno$¢ dyspergatora NNO w kapieli szczepigcej ulatwiata
specznienie widkien i szybkie wnikanie kwasu akrylowego lub metakrylowego
do ich wnetrza. Sprzyja to wzrostowi stopnia szczepienia przy jednoczesnym
ograniczeniu tworzenia si¢ homopolimeru w toku reakciji.

Wykonano trzy serie badan:

® w pierwszej zmieniano stezenie kwasu akrylowego lub metakrylowego

(kazdy kwas osobno) w kapieli reakcyjnej przy stalej temperaturze
iczasie: T =353 K, t = 30 min,
e w drugiej zmieniano czas reakcji przy stalym stezeniu CKA lub CKMA
i temperaturze: CKA = 7,5% wag, CKMA =2,5% wag, T =353 K,

® w trzeciej zmieniano temperatur¢ reakcji szczepienia przy statym stgze-
niu monomeru i czasie reakcji: CKA = 7,5% wag, CKMA = 2,5% wag,
t =30 min.

Na podstawie przeprowadzonych badan mozna stwierdzi¢, ze zar6éwno
stezenia kwasu akrylowego, temperatura, jak i czas prowadzenia reakcji maja
istotny wpltyw na stopien szczepienia. Ze wzrostem tych parametréw reakcji
ro$nie stopien szczepienia widkien i dzianin poliamidowych. Jedynie prowadze-
nie reakcji szczepienia w temperaturze powyzej 368 K skutkuje obnizeniem
stopnia szczepienia oraz powstaniem duzych iloSci produktu ubocznego, ktéry
moze utrudnia¢ przenikanie KA do widkna PA.

Z przeprowadzonych serii do§wiadczen mozna wnioskowac, ze przekroczenie
parametréw reakcji szczepienia: temperatury 353 K, czasu szczepienia 30 min
oraz st¢zenia kwasu akrylowego powyzej 7,5% wag i stezenia kwasu metakrylo-
wego powyzej 3,0% wag nie sprzyja reakcji szczepienia ze wzgledu na
powstanie w toku reakcji znacznych ilosci produktu ubocznego (homopolimeru).

Szczepione widkna i dzianiny poliamidowe zawierajace w swej budowie
grupy karboksylowe sg zdolne do przylaczania lekéw z odpowiednimi grupami
funkcyjnymi. Stwarza to zatem mozliwo$¢ otrzymania wyroboéw poliamidowych,
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ktére dzieki obecnosci w swej budowie odpowiednich lekéw moga posiada¢ wta-
sciwosci antybakteryjne lub antygrzybicze. Aby nadac te wlasciwosci, szczepione
widkna i dzianiny PA zawierajace grupy karboksylowe, w drugim etapie modyfi-
kacji napawano roztworami antybiotykéw glikopeptydowych (Wankomycyny lub
Teikoplaniny) oraz leku antygrzybiczego z grupy pochodnych imidazolu
(Ketokonazolu). Oprécz wymienionych wyzej lekéw do modyfikacji wyroboéw
poliamidowych szczepionych poli(kwasem akrylowym) zastosowano azotan
srebra oraz preparat enzymatyczny — Distreptaze. Wybér zastosowanych lekéw
zostatl poprzedzony analiza literaturowa wrazliwosci mikroorganizméw zagraza-
jacych ranom zaréwno chirurgicznym, jak i powstaltym w wyniku urazéw
mechanicznych.

Wykonano seri¢ badan majaca na celu zbadanie wptywu parametréw
modyfikacji oraz stopnia szczepienia wyrobow PA na stopieh napawania
Wankomycyng lub Teikoplaning.

Analizujagc wyniki zamieszczone w tabeli 2 mozna stwierdzi¢, ze stopien
szczepienia poli(kwasem akrylowym) widkien i dzianin ma duzy wplyw na ilo§¢
przylaczonej Wankomycyny lub Teikoplaniny do wymienionych wyrobéw PA.
Zaobserwowano, ze wraz ze wzrostem stopnia szczepienia poli(kwasem akrylo-
wym) zaréwno dzianin, jak i widkien rosnie stopien napawania powyzszymi
lekami. Jest to zwiazane z iloscia grup karboksylowych wprowadzonych
wcze$niej do wyrobéw PA na drodze szczepienia PKA. Wynika to z faktu, ze
wyroby poliamidowe wejSciowe zawierajg niewielkg ilo§¢ grup funkcyjnych —
COOH pochodzacych od koncowych grup w tancuchu PA zdolnych do przyla-
czania lekéw. W przypadku wyrobéw szczepionych PKA ilo§¢ tych grup
jest znacznie wicksza, dlatego tez napawanie odpowiednim lekiem zachodzi
bardziej efektywnie.

Tabela 2. Stopien napawania Wankomycyna Zw,, lub Teikoplaning Zr
widkien PA przy zmiennym stopniu szczepienia poli(kwasem akrylowym) Xpka.
Warunki napawania antybiotykiem:

(T =313 K, t=60 min, Cr = 10% wag, Cywum= 10% wag)

Lp. Xpka Zan Zr
[% wag] [% wag] [% wag]
1 0,00 1,00 1,09
2 14,75 2,04 4,70
3 21,61 411 6,85
4 32,36 6,19 10,29
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W tym celu szczepiong poli(kwasem akrylowym) dzianing poliamidowa
X = 19,27%, otrzymang w warunkach szczepienia: CKA = 7.5%, T = 353K,
t = 20 min) napawano wodnymi roztworami Distreptazy o stezeniu 1,0; 3,0
i 5,0% wag. Uzyskano nastepujace stopnie napawania dzianiny Distreptaza,
odpowiednio: 2,09%, 5,49% i 6,54% wag.

Wyniki tych badan, tj. ZDist. = f(CDist) sa przedstawione na rys. 1.

7

7 ot = -0,079+2 5647 C - 0,2468°C o2

Z ot [% wag]
oJ

-1 u] 1 2 3 4 5] 5]
C pist [%0 wag]

Rys. 1. Zalezno$¢ stopnia napawania distreptaza Zp;y dzianiny poliamidowej szczepionej
poli(kwasem akrylowym) od st¢zenia Distreptazy w kapieli napawajacej: Zpig = f(Cpig)-
Warunki napawania: stopien szczep.: Xpa = 19,27% wag, T =313 K, t =90 min

Aby uzyska¢ wyroby poliamidowe wspomagajace leczenie grzybic, do wi6-
kien i1 dzianin PA szczepionych poli(kwasem akrylowym) zawierajagcych w swej
budowie grupy karboksylowe przylaczono lek przeciwgrzybiczy Ketokonazol.
Wyniki przeprowadzonych badan umieszczono w tabeli 3. Analizujagc dane
zamieszczone w tabeli 3 zauwaza si¢, ze stezenie leku, czas, temperatura napa-
wania oraz stopien szczepienia widkien poliamidowych majg istotny wptyw
na ilo$¢ przylaczonego Ketokonazolu do widkien. Zaobserwowano, ze wraz ze
wzrostem tych parametréw ros$nie stopien napawania widkien lekiem przeciw-
grzybiczym.
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Tabela 3. Wyniki stopnia napawania Ketokonazolem Z g, w r6znych warunkach
widkien PA szczepionych poli(kwasem akrylowym)

Parametry Stopien napawania
state Parametry zmienne Keto%(({nazolem
Lp- . widkien PA
podcza; podczas napawania 7
napawania e

! 0.25 127

2 T=333K, c 0,50 2,38

3 t = 60 min, (% . | 0,75 4,26

4 | Xpka=21,61% wag & 1,00 6.48

> 1,50 10,24

0 T=333K, 30 3,45

! Cke. = 1,0% wag t 45 4,46

8 | Xexa = 21,61% wa [min] 60 6,48

9 PKA — 5 0 wag 120 7’25

10 313 3,46

> X pra=21,61% wa 333 6,48

13 T e 343 5,66

13 t = 60 min, X pra 0,00 0.77

14 Cket = 1,0 %wag, [% wag] 15,13 4,99

15 T=333K 21,61 6.48

16 30,91 8.90

17 34,44 10.58

Aby przytagczony do wyrobéw poliamidowych lek spetniat swa pozytywna
role, powinien uwalnia¢ si¢ do otaczajacego srodowiska tkankowego w okreslo-
nym czasie, zachowujac swoje wiasciwosci antybakteryjne badz antygrzybicze.
Majac to na uwadze, przeprowadzono symulacyjne kontrolne uwalnianie lekéw
do wody, soli fizjologicznej i buforu.

Uwalnianie biocydéw prowadzono do mozliwie catkowitego uwolnienia
leku z wiékien, zmieniajgc medium po ustaleniu si¢ réwnowagi pomi¢dzy
kationami w o$rodku, do ktérego uwalniano lek a kationami na wyrobach PA.
Uwalnianie prowadzono przez ok. 500 h w przypadku Wankomycyny lub
Teikoplaniny, ok. 650 h dla azotanu srebra oraz ok. 750 h dla Ketokonazolu.
Po wielogodzinnym uwalnianiu na wtéknach pozostaje jeszcze pewna ilos¢ leku.
Ilo§¢ uwolnionego biocydu jest uzalezniona od stopnia napawania widkien PA,
a zatem jego poczatkowe;j iloSci.

Zalezno$¢ pomiedzy stezeniem biocydu uwolnionego z widkien od czasu
uwalniania mozna przedstawi¢ za pomocg réwnan matematycznych. W przypadku
uwalniania z wtékien PA réwnania te majg charakter logarytmiczny:
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Ct=Co-k-log(t)+b

gdzie: C t- stgzenie jondw srebra po czasie t uwalniania,
Coo — stezenie jondw srebra w stanie réwnowagi,
k, b — state charakterystyczne dla uktadu.
Z przeprowadzonej analizy statystycznej wynika, Zze stopien dopasowania
krzywych uwalniania do wynikéw do§wiadczalnych jest wysoki, na co wskazuja
wspotczynniki korelacji r zblizone do jednosci przy prawdopodobienstwie popet-

nienia btedu p = 0,0000.

Tabela 4. Aktywnos¢ przeciwdrobnoustrojowa widkien wejsciowych

i modyfikowanych oznaczona metoda bezposrednia

. Strefa . Ocena
. Rodzaj . Rodzaj wzrostu L
Badany organizm 6bki hamowania od wiéknem bakteriobdjczego
p wzrostu [mm)] p dzialania
S. aureus 0 petny niewystarczajace
ATCC 25923
E. coli ATCC PA - 0 petny niewystarczajace
10536 kontrolne
P. aeruginosa . .
ATCC 15442 0 petny niewystarczajace
S. aureus
ATCC 25923, 5-7 brak dobre
E. coli ATCC PA-PKA-
10536 Wan 2-3 brak dobre
P. aeruginosa
ATCC 15442 1 brak dobre
S. aureus
ATCC 25923 6-8 brak dobre
E. coli ATCC
10536 PA-PKA-T 1 brak dobre
P. aeruginosa . .
ATCC 15442 brak pelny niewystarczajace
S. aureus ATCC
25923 5 brak dobre
E. coli ATCC
10536 PA-PKA-Ag 3-5 brak dobre
P. aeruginosa
ATCC 15442 3-4 brak dobre
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Rys. 2. Aktywnos¢ antybakteryjna widkien wejsciowych i modyfikowanych
w stosunku do Staphylococcus aureus ATCC 25923: 1 — prébka PA (kontrola),
2 — probka PA-PKA-Ag, 3 — prébka PA-PKA-T, 4 — prébka PA-PKA-Wan

Rys. 3. Aktywnos¢ antybakteryjna widkien wejsciowych i modyfikowanych
w stosunku do E. coli ATCC 10536: 1 — prébka PA (kontrola), 2 — prébka
PA-PKA-Ag, 3 — prébka PA-PKA-T, 4 — prébka PA-PKA-Wan
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Rys. 4. Aktywnos¢ antybakteryjna widkien wejsciowych i modyfikowanych
w stosunku do P. aeruginosa ATCC 15442: 1 — prébka PA (kontrola),
2 — probka PA-PKA-Ag, 3 — prébka PA-PKA-T, 4 — prébka PA-PKA-Wan

Rys. 5. Aktywno$¢ Rys. 6. Aktywno$¢
przeciwgrzybicza widkien przeciwgrzybicza dzianin
wejsciowych wejsciowych
i modyfikowanych i modyfikowanych
w stosunku do Candida w stosunku do Candida
albicans ATCC 10231: albicans ATCC 10231:
1 — prébka PA (kontrola), 1 — prébka PA (kontrola),
2 —probka PA-PKA-Ag 2 — probka PA-PKA-Ket

Na podstawie wynikow zamieszczonych w tabeli 4, rys. 2-4 mozna stwier-
dzi¢, ze widkna wejsciowe PA odznaczaly si¢ brakiem wlasciwos$ci hamujacych
rozwdj bakterii Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa
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oraz grzybéw drozdzopodobnych Candida albicans. Modyfikowane wiékna po-
liamidowe zawierajace Wankomycyn¢ PA-PKA-Wan wykazywaly dziatanie
przeciwbakteryjne w stosunku do badanych szczepéw bakterii. Najwigkszg strefe
zahamowania wzrostu wynoszaca 5-7 mm zaobserwowano w przypadku bakterii
Gram — dodatnich Staphylococcus aureus. W przypadku bakterii Gram — ujem-
nych Escherichia coli i Pseudomonas aeruginosa zaobserwowano stabsze dziala-
nie bakteriobdjcze.

W przypadku widkien PA zawierajacych Teikoplaning obserwuje si¢ brak
aktywnosci modyfikowanych witdkien w stosunku do P. aeruginosa, poniewaz
szczepy tych bakterii sg oporne na testowany antybiotyk. Dla pozostatych
bakterii widkna zawierajgce Teikoplaning sg aktywne.

Tabela 5. Oznaczanie aktywnosci przeciwgrzybicznej widkien wejSciowych

i modyfikowanych
Badan Strefa Rodzaj Ocena
or aniz}r,n Rodzaj prébki hamowania wzrostu pod | bakteriobdjczego
g wzrostu [mm] widknem dzialania
Candida PA — kontrolne 0 pelny niewy-
albicans starczajgce
ATCC PA+PKA+Ag 3-4 brak wzrostu dobre
10231 PA+PKA+Ket 11 brak wzrostu b. dobre

Wiékna poliamidowe zawierajace jony srebra oznaczone symbolem
PA-PKA-Ag wykazywaly wlasciwosci bakteriobdjcze i grzybobdjcze (rys. 5)
w stosunku do ww. drobnoustrojéw. Napawane probki hamowaty wzrost bakterii
zaréwno w strefie kontaktu z pozywka, jak i woké6t badanych prébek.

Dzianina PA napawana lekiem przeciwgrzybicznymi Ketokonazolem
PA-PKA-Ket wykazata bardzo dobre wiasciwosci grzybobdjcze (tabela 5, rys. 6).
Prébki wyraznie hamowaty wzrost grzybéw drozdzopodobnych zaréwno w stre-
fie kontaktu widkien z pozywka, jak i wokét badanych prébek.

Badanie dziatania draznigcego przeprowadzono metoda reaktywnoS$ci $rod-
skérnej z zastosowaniem wyciaggéw polarnych i niepolarnych na prébkach dzia-
niny wejSciowej oraz dzianiny modyfikowanej szczepionej poli(kwasem akrylo-
wym) XPKA = 30,91% wag i napawanej Ketokonazolem ZKet = 8,90% wag.

Na podstawie przeprowadzonych badan dzialania draznigcego stwierdzono,
ze zaréwno dzianina PA wejsciowa, jak i dzianina modyfikowana szczepiona
poli(kwasem akrylowym) i napawana Ketokonazolem nie wywotujg reaktywno-
sci $rodskoérnej u krolikow. Punktacje Pierwotnego Podraznienia skéry podano
w tabeli 6.

W miejscach wstrzyknie¢ wyciggéw polarnych przygotowanych z prébek
dzianin PA wejSciowych i modyfikowanych PA-PKA-Ket oraz polarnych roz-
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tworéw kontrolnych, bezposrednio po wykonaniu iniekcji oraz po 24, 48 1 72 h,
nie stwierdzono zmian skérnych w postaci rumienia lub obrzgku skory.

Wiskaznik pierwotnego podraznienia dla wyciaggéw polarnych i niepolarnych
z dzianin PA wejSciowych i poddanych modyfikacji PA-PKA-Ket wynidst 0.

Tabela 6. Punktacja Pierwotnego Podraznienia dla wyciaggéw polarnych
i niepolarnych z modyfikowanych dzianin poliamidowych

Pierwotna Punktacja Podraznienia
Wyciag polarny Fizjologiczny | Wyciag niepolarny Olej
Krolik z dzianiny PA roztwor soli — z dzianiny PA | sezamowy —
wejsciowego kontrola wejsciowej kontrola
Rumien
1 0 0 0,33 0,33
2 0 0 0,33 0,33
3 0 0 0,33 0,33
Razem 0 0 0,99 0,99
Obrzgk
1 0 0 0 0
2 0 0 0 0
3 0 0 0 0
Razem 0 0 0 0
Krolik Wyciag polarny Fizjologiczny | Wyciag niepolarny Olej
z modyfikowanego | roztwor soli — | z modyfikowanego | sezamowy —
PA-PKA -Ket kontrola PA-PKA -Ket kontrola
Rumien
1 0 0 0,33 0,33
2 0 0 0,33 0,33
3 0 0 0,33 0,33
Razem 0 0 0,99 0,99
Obrzgk
1 0 0 0 0
2 0 0 0 0
3 0 0 0 0
Razem 0 0 0 0
4. WNIOSKI

1. Otrzymano antybakteryjne i antygrzybicze wtdkna i dzianiny poliamidowe.
Cel ten osiagni¢to poprzez: dwustopniowa modyfikacje wyrobéw poliami-
dowych polegajaca na wprowadzeniu do makroczgsteczki PA grup karboksy-
lowych, a nastgpnie przylaczenie do tak modyfikowanych wyrobéw odpo-
wiedniego, stosownego do zatozen $rodka leczniczego. W przypadku wyro-
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béw antybakteryjnych wspomagajacych gojenie ran zastosowano antybioty-
ki glikopeptydowe Wankomycyne lub Teikoplaning, s6l nieorganiczng —
azotan srebra oraz lek enzymatyczny Distreptaz¢. Natomiast w przypadku
wyrobow antygrzybiczych zastosowano lek antygrzybiczy pochodna imidia-
zolu Ketokonazol oraz s6l nieorganiczng — azotan srebra.
Szczepienie monomeréw winylowych (kwasu akrylowego i kwasu metakry-
lowego) na widknach i dzianinach poliamidowych polegato na wytworzeniu
na nich grup wodoronadtlenkowych i nadtlenkowych przed procesem szcze-
pienia metodg chemiczna.
Na podstawie wskaznikdéw: stopnia szczepienia X, ilo$ci tworzacego si¢
reakcji szczepienia homopolimeru, efektywnosci reakcji (E), stopnia przerea-
gowania (K) oraz stosunku szczepienia (R) okreSlono najkorzystniejsze
parametry reakcji szczepienia, ktore przedstawiaja si¢ nastgpujaco:

« dla witékien i dzianin szczepionych poli(kwasem akrylowym):

Cka=7,5% wag, T =353 K, t = 30 min;
« dla wiékien i dzianin szczepionych poli(kwasem metakrylowym):
Cxma=2,9% wag, T =353 K, t = 30 min.

Wyroby poliamidowe zawierajace w swej budowie grupy karboksylowe
mozna w drugim etapie modyfikowa¢ odpowiednim lekiem antybakteryjnym
lub antygrzybiczym posiadajacymi odpowiednie grupy funkcyjne.
Dotaczone do wyrobéw widkienniczych leki uwalniaja si¢ od wyrobéw do
srodowiska w okreslonym czasie, zachowujac swoja aktywno$¢ wobec
drobnoustrojéw chorobotwodrczych.
Na podstawie badan in vitro stwierdzono, ze modyfikowane wyroby poliami-
dowe zawierajace Wankomycyne, Teikoplaning Iub jony srebra (kazdy lek
osobno) sg aktywne w stosunku bakterii chorobotwdrczych, co ujawnia si¢
poprzez strefy zahamowania ich wzrostu. Wyroby poliamidowe zawierajace
w swej budowie Ketokonazol lub jony srebra (kazdy lek osobno) sg aktywne
w stosunku do grzybéw drozdzopodobnych Candida albicans.
Dzianiny poliamidowe wejsciowe, jak i modyfikowane zawierajagce w swej
budowie Ketokonazol nie wykazuja dzialania draznigcego, co potwierdza
wskaznik pierwotnego podraznienia dla wyciggéw polarnych i niepolarnych,
ktéry wynidst 0.
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ANTIBACTERIAL AND ANTIFUNGAL POLYAMIDE FIBRES
Summary

The subject of the research was to obtain antibacterial and antifungal fibres
and polyamide products (PA). This aim was realized through a two-stage
modification of polyamide products that was based on implementing into
a macroparticle into PA carboxylic groups using the method of grafting vinyl
monomers, which was followed by joining an appropriate drug to fibres modified
in this way.

The research included the following: selection of grafting reaction
parametres (stage 1) and selecting the degree of grafting of poly(acrylic acid)
or poly(methacrylic acid) on polyamide fibres and the degree of imbuing
appropriate biocide into preliminarily grafted products (stage 2 of modification).
There were also in vivo studies carried through together with microbiological
in vitro evaluation of antibacterial and antifungal properties of the modified
fibres and polyamide products to be used in medicine.



