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IVADAS

Kapsuliavimas — tai procesas, kurio metu jvairaus dydzio kietos, skystos, dujinés dalelés ar
medziagy miSinys yra padengiamas apsauginiu apvalkalu (membrana). Jis gali bati gamtinis,
dirbtinis ar sintetinis. Jo funkcija — apsaugoti jkapsuliuot3 medziagg nuo aplinkos poveikio,
prailginti jos gyvavimo trukme¢, uzmaskuoti organolepitines savybes. Apvalkalg sudarancios
medziagos gali buti: poliuretanai, poliesteriai, polikarbamidai, celiuliozés dariniai ir kt.
Ikapsuliuojamos medziagos: fermentai, vaistai, baltymai, peptidai ir kt.

Poli(uretanai) (PU) ir poli(uretankarbamidai) (PUU) placiai naudojami automobiliy ir
pakavimo medziagy gamyboje, tekstilés pramonéje, medicinoje, biotechnologijos ir biochemijos
srityse. Poli(uretanai) susidaro poliadicijos metu reguojant di- ar polifunkciniams izocianatams su
di- ar polifunkciniais hidroksijunginiais. Reakcijos terpéje esant vandens ir/arba diaminy susidaro
poli(uretankarbamidai) [1, 2].

Fermenty imobilizavimas — aktuali tema Siuolaikiniame pasaulyje, nes fermentai yra
brangis, labai jautrGs aplinkos poveikiams ir juos sunku gauti, iSgryninti. Vienas i§ fermenty
imobilizavimo buidy yra jy jkapsuliavimas — padengimas polimeriniu apvalkalu, pvz., PU ir PUU.
Tai leidZia prailginti fermenty veikimo trukme ir sumazinti jy jautruma aplinkos poveikiams [3].

Sio darbo tikslas:

. Susintetinti ir iStirti poli(uretankarbamidines) kapsules i§ poli(vinilo alkoholio), 2,4-
toluendiizocianato bei jvairiy diaminy.

Darbo uZdaviniai:

o Susintetinti poli(uretankarbamidines) kapsules (PUUK) is poli(vinilo alkoholio), 2,4-
toluendiizocianato ir diaminy (DA): etandiamino, 1,3-diaminopropano, 1,4-diaminobutano;

e  [stirti reakcijos salygy jtakg PUUK sintezei, kei¢iant PVA ir DA molinj santykj bei DA
1d¢jimo laika nuo reakcijos pradzios;

e Imobilizuoti maltogenazg ir istirti jos pasiSalinimg i§ poli(uretankarbamidiniy) kapsuliy.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1 Fermentai ir jy imobilizavimo budai

Fermentai yra biologiniai katalizatoriai, kurie pagreitina biochemines reakcijas gyvuose
organizmuose. Jie gali buti iSgaunami i$ lasteliy ir véliau panaudojami komerciniuose procesuose,
pavyzdziui, biotechnologijose, gaminant saldiklius, skalbimo priemones ir kt. Zodis ,,fermentas®
kiles 1§ graiky kalbos, pirmg kartag buvo paminétas 1878 metais, kai Vilhelmas Kiune aprasé mieliy
gebéjima i§ cukraus gaminti alkoholj [4].

Kaip katalizatoriai fermentai turi visiems nebiologiniams katalizatoriams biidingas savybes:

v Reakcijos metu nepakinta;

v Efektingi, esant mazoms koncentracijoms;

v’ Katalizatoriai neveikia reakcijos pusiausvyros, jie katalizuoja tiesiogines ir grjztamas

reakcijas.

Taciau fermentai labai skiriasi nuo nebiologiniy katalizatoriy:

v Fermentai yra saviti, jie katalizuoja substrato virtimg poduktu, reakcijos metu nesusidaro
pasaliniy produkty. Auksc¢iausias savitumo lygis — galima atskirti net optinius izomerus,
Pvz., L-aminoriigs¢iy oksidazés oksiduoja tik L-aminortigstis, o D-aminoriigi¢iy
oksidazés — D-aminoriigstis;

v Fermentai zymiai aktyvesni, 0 fermentinés reakcijos greitis keliomis eilémis didesnis,
negu veikiant cheminiais katalizatoriais;

v Fermenty veiklg galima regulivoti, ir priklausomai nuo poreikiy, aktyvuma galima
padidinti arba sumazinti. Fermentinis aktyvumas gali biti reguliuojamas juos
kovalentiskai modifikuojant, prijungiant jvairius baltymus, aktyviklius, slopiklius;

v Fermentinés reakcijos vyksta $velniose salygose — kambario temperatiiroje, atmosferos
slégyje ir esant neutraliai reakcijos pH terpei. Cheminiai katalizatoriai — atvirksciai:
naudojami aukStoje temperatiiroje ir slégyje, esant dideléms riigS§ciy arba Sarmy
koncentracijoms [5].

Fermenty panaudojimas yra ribojimas: dél tam tikro galiojimo laiko, mazo atsparumo
temperatirai, pH, tirpikliams, riigStims, Sarmams, druskoms ir oksidaciniams procesams, dé¢l didelés
gryninimo kainos. Be to, vandenyje tirpius fermentus sunku regeneruoti i§ vandeniniy tirpaly, todél
daznai jy negalima pakartotinai naudoti. Norit iSvengti iy problemy, biologiniai katalizatoriai yra
imobilizuojami [5-7]. Pagrindinés imobilizuojamy fermenty sistemy sudedamosios dalys yra
fermentas, matrica ir jy jungimo biidas. Fermentai prie neSikliy gali buti prijungiami jvairiai,
pradedant nuo grjztamosios fizikinés adsorbcijos, joniniy rySiy, baigiant kovalentiniais rysiais,
susiuvimu. Svarbu atsiminti, kad, imobilizuojant fermenta, jis gali keisti savo fizikines ir chemines

6



savybes, priklausomai nuo pasirinkto imobilizavimo budo. Egzistuoja keturi metodai fermentams
imobilizuoti [8]:

v" Fizikinis adsorbcijos metodas;

v’ Jterpimo metodas;

v" Skersiniy ry$iy arba susiuvimo metodas;

v Kovalentiniy ry$iy metodas;

Fizikinis adsorbcijos metodas gali buti apibréziamas kaip vienas i§ paprasty grjZztamojo
imobilizavimo metody. Sis metodas pasizymi tuo, kad fermentas adsorbuojasi ir prisitvirtina ant
nesiklio. Adsorbcija gali vykti dél ivairiy saveiky, pavyzdziui, Van Der Waals ‘o, hidrofobinés
sgveikos, vandeniliniy rySiy, o joniniai rySiai su fermentu gali susidaryti tik esant drusky tipo
rySiams.

Fizikinés adsorbcijos metu neSiklis arba elektrodas jmerkiamas j fermento tirpalg ir
paliekamas kuriam laikui, o nesiadsorbaves fermento kiekis paSalinamas jj iSplaunant. Taciau Sios
santykinai silpnos sgveikos turi vieng trikuma: vyksta fermento pasisalinimas i§ matricos. Kai
fermento imobilizavimo metu tarp jo ir matricos susidaro joniné sgveika, ji remiasi baltymo ligandy
tarpusavio santykiy principu, naudojamu chromatografijos metoduose, kuris pirmg kartg buvo
panaudotas jony mainuose.

Kai fermentas praranda savo aktyvuma, neSiklis Svelniomis sglygomis regeneruojamas ir vél
vykdomas fermento imobilizavimas. Tai atliekama dél ekonominiy prieZasciy, nes nesiklio kaina —
vienas i§ lemianciy faktoriy imobilizuojant fermenta.

Straipsnyje [9] autoriai apraSo lipazés jkapsuliavimg chitozano sferose. Naudojant ,,$virk§to*
metoda, gaunamos jvairiy dydziy chitozano sferos. Klampus chitozano tirpalas iSspaudziamas i$
SvirkSto ] maiSomg natrio Sarmo tirpalg etanolyje. Suformuotos chitozano sferos panardinamos j
lipazes tirpala ir vyksta statiné fermento adsorbcija.

Iterpimo metodas — fermenty imobilizavimo biidas, kurio metu fermentas jterpiamas i pluosto
vidy, kristaling gardel¢ arba polimering membrang. Pro supancias fermenta medZiagas praeina
substratas ir produktai. Tokiy imobilizuoty preparaty palyginus geros mechaninés savybeés, o
jterptas fermentas nesgveikauja su polimeru, todél ivengiama denatiiracija. Sis metodas leidzia
sukurti tobulas salygas fermentui, pavyzdziui, tinkamg pH. Imobilizuojant Siuo biudu, naudojamos
jvairios medziagos: polimerai, zoliai-geliai ir polimeras/zolis-gelis kompozicijos arba kitos
neorganinés medziagos. Dazniausiai naudojami polimerai: alginatas, kolagenas, poliakrilamidas,
zelatina, silikoninis kauciukas, poliuretanai. Siuo metodo triikumai [8, 10, 11]:

v" jkapsuliuotos medziagos deaktyvacija imobilizavimo metu,

v’ fermento pasiSalinimas i§ matricos dél jo ir nesiklio pory dydziy neatitikimo.



Susiuvimas vyksta, kai formuojasi tarpmolekuliniai skersiniai rySiai tarp fermento molekuliy,
naudojant daugiafunkcinius reagentus. DaZziausiai naudojamas glutaraldehidas, nes yra pigus ir
aktyvus. Gaunami susititi baltymai, vykstant aldolinei kondensacijai tarp laisvy lizino aminogrupiy
ir glutaraldehido grupiy. Sis procesas negrjZtamas.

Vienas i§ placiausiai naudojamy fermenty imobilizavimo metody — kovalentiniy rysiy
susidarymas tarp fermento ir nesiklio. Metodo privalumas tas, kad fermentas nepereina j tirpalg net
naudojant ilgg laikg. Reakcijoje su neSikliu gali dalyvauti jvairios funkcinés grupés, jeinancios |
fermento aminorig$ciy grandziy sudétj: karboksi- (glutamo ir asparto ragstys), amino- (lizinas),
fenolio hidroksi- (tirozinas), imidazolo (histidinas), merkapto- (cisteinas), hidroksi- (serinas,
hidroksiprolinas ir kt.), amido- (asparaginas, glutaminas), metilmerkapto- (metioninas), kai kuriais
atvejais — peptidinés grupés. Daugeliu atvejy sunku nustatyti, su kuria fermento funkcine grupe
reaguoja nesiklio funkciné grupé. Reakcijos eiga priklauso nuo reaguojanciy molekuliy i$sidéstymo
erdvéje. KovalentiSkai prijungto fermento aktyvumas priklauso nuo nesiklio formos, sandaros ir
dydzio. Taip pat labai svarbus faktorius — imobilizuoto fermento stabilumas. Parinkus neSiklj ir
imobilizavimo metodg, galima sumazinti nepageidaujamg neSiklio jtakg fermentui ir tuo paciu
padidinti santykinj imobilizuoto fermento aktyvuma. Tai tinka fermentams, katalizuojantiems
stambiamolekuliy junginiy reakcijas. Nors, imobilizuojant cheminiu buidu, paprastai netenkama
dalies pradinio fermento aktyvumo, taciau likusi dalis iSlieka pakankamai stabili ir gali buti
naudojama ilgg laikg. Po fermento suriSimo su neSikliu daznai padidéja jo termostabilumas ir
temperatiirinis optimumas, taip pat Michaelis-Menten konstanta Km, kadangi galimybé substratui
patekti prie aktyviy centry sumazéja. Pastebéta, kad fermentas yra aktyvus, kai amino rtgsties
aktyvusis centras nedalyvauja reakcijoje [8, 10-15].

Fermenty imobilizavimo, susidarant naujiems kovalentiniams rySiams tarp neSiklio ir
fermento, budy yra Zinoma nemazai, taciau literatiroje bene daZniausiai sutinkamas fermenty
imobilizavimas, naudojant difunkcinj reagenta — glutaraldehida (GA) [16].

Straipsnyje [17] apraSytas lipazés imobilizavimas ant aminogrupémis funkcionalizuoty
anglies nanovamzdeliy. Pirmiausia aminogrupémis funkcionalizuoty nanovamzdeliy pavir§ius
aktyvuojamas glutaraldehido tirpalu, o po to lipazé imobilizuojama ant nanovamzdeliy, susidarant
kovalentiniams rySiams tarp aldehidogrupiy ir fermento aminogrupiy.

Straipsnyje [18] aprasomas ksilanazés imobilizavimas ant aliuminio oksido granuliy.
Granulés buvo aktyvuotos, panardinus jas ] 1 % glutaraldehido tirpalg. Aktyvuotos granulés buvo

inkubuotos 30 min su gryna ksilanaze, kambario temperatiiroje.



1.2 Kapsuliavimas
Kapsuliavimas — tai procesas, kurio metu kietos, skystos arba dujinés medziagos
padengiamos polimeriniu apvalkalu (membrana). Apvalkalas apsaugo kapsulés viduje esancig
aktyvig medziagg (branduolj, Serdj) nuo aplinkos poveikio. Sis metodas naudojamas jvairiose
srityse: chemijos ir farmacijos pramonéje, kosmetologijoje ir spaudoje [19-22]. Pirma karta
mikrokapsulés buvo susintetintos 1950 metais ir panaudotos kopijavimo popieriui, kuriame néra
anglies, gaminti. Dazy kapsulés buvo pagamintos i§ Zelatinos ir gumiarabiko kompleksinés
koacervacijos metodu [23].
Pagrindinés kapsuliavimo priezastys [24, 25]:
v" Nesuderinamy komponenty atskyrimas;
v" Jkapsuliuotos medZiagos stabilumo padidinimas (apsauga nuo oksidacijos ir deaktyvacijos

procesy);

v Kvapo ir skonio maskavimas;

<\

Aktyviy junginiy atpalaidavimo kontrol¢;
v Aplinkos apsauga nuo kenksmingy medziagy.

Kapsulés klasifikuojamos, remiantis jy dydziu ir morfologija. Mikrokapsuliy dydis yra
mikrony eilés. Kai daleliy skersmuo yra nanometry dydzio, kapsulés vadinamos nanokapsulémis.
Mikrokapsules pagal sandarg galima suskirstyti j tris pagrindinius tipus: monobranduolings,

polibranduolinés ir matricos tipo (1pav.).

A!};
%

Monobranduolinés Polibranduolinés Matricos tipas

1 pav. Skirtingi mikrokapsuliy tipai

Monobranduolinés mikrokapsulés turi vieng ertm¢ kapsulés viduje. Polibranduoliniy
mikrokapsuliy viduje yra keletas skirtingo dydzo ertmiy. Matricos tipo mikrodalelése aktyvios
medziagos pasiskirsCiusios visoje kapsuléje. Mikrodaleliy vidiné struktira labai priklauso nuo

pasirinkty apvalkalo medziagy ir kapsuliavimo metodo [24, 25].



1.2.1 Kapsuliavimo metodai
Kapsulés yra gaunamos jvairiais budais. Pla¢iausiai naudojama: emulsinis metodas,
tarpfaziné polikondensacija, suspensinis susiuvimo metodas, iSgarinant tirpiklj/ekstrahuojant
tirpikliu, koacervacija/faziy atskyrimas.
v" Emulsinis metodas:

Emulsija — tai dispersiné sistema, sudaryta i§ ne maziau kaip dviejy nesimaiSanciy skysciy.
Dispersiné fazé sudaro laseliy formos daleles, kurios apsuptos dispersine terpe. Emulsija, kurioje
hidrofobiné medziaga emulguota hidrofilinéje terpéje, vadinama tiesiogine, ir Zymima
aliejus/vanduo (a/v). Emulsija, kurioje hidrofiliné medziaga emulguota angliavandenilyje, vadinama
atvirk$tine emulsija ir Zzymima vanduo/aliejus (v/a) [26].

Miniemulsijos — atskira emulsijy klasé. Jos yra stabilios, o dispersinéje terpéje pasiskirs¢iusiy
laseliy dydis svyruoja nuo 50 iki 500 nm. Ir Siuo atveju nepoliniai laseliai gali biiti disperguojami
poliniame skystyje (a/v) arba priesingai — poliniai laseliai nepoliniame skystyje (v/a) [27]. Pastaroji
sistema buvo panaudota jkapsuliuoti vaistinius preparatus, kurie tirpts vandenyje. Taciau, Kai
dispersiné terpé yra aliejus, sunku i$valyti galutinj produkta. Skirtingai nuo sistemos v/a, sistemoje
v/a/v tirpiklio garavimas vyksta sparc¢iau [28].

Pagal §j metodg hidrofobinis monomeras alkilakrilatas laSinamas j vandening polimerizacijos
terpg, kurioje yra jkapsuliuojama medziaga ir emulsiklis. Pirmame polimerizacijos etape susidaro
polimerinés molekulés, kurios iSkrenta j nuosédas vandeningje terp¢je. Laikui bégant, polimerinés
dalelés palaipsniui auga ir tuo paciu metu ,,pagauna® jkapsuliuojama medziaga, taip susiformuoja
mikrokapsulés. Autoriy teigimu, Sis biidas labai tinka mikrokapsuliy apvalkalui i§ hidrofobiniy
medziagy gauti [29].

Straipsnyje [28] aprasyti etilceliuliozés mikrokapsuliy sintezés biidai, naudojant a/v ir v/a/v
emulsijas. Pirmuoju atveju organing faz¢ sudaro vaisto flukonazolo ir etilceliuliozés tirpalas
dichlormetane, o vandening — pavirSinio aktyvumo medziagos Tween 80 tirpalas. Nepertraukiamai
maisant susiformuoja a/v emulsija. MaiSoma kambario temperatiiroje, kol iSgaruoja organinis
tirpiklis, o susidariusios mikrosferos nufiltruojamos. Antruoju atveju flukonazolo tirpalas
dichlormetane disperguojamas vandeniniame emulsiklio, etilceliuliozes ir Span 80 tirpale. Gauta v/a
emulsija pilama j vandeninj Tween 80 tirpalg. MaiSant gaunama v/a/v emulsija. Ir Siuo atveju
maiSoma, kol iSgaruoja organinis tirpiklis. Susidariusios mikrosferos nufiltruojamos, plaunamos
Saltu distiliuotu vandeniu ir paliekamos dziati.

Straipsnyje [30] autoriai apraso amfifiliniy polietilenglikolio (PEG) ir polilaktido (PLA)
blokiniy kopolimery, pavyzdziui, diblokinio PLA-blok-PEG ir triblokinio PEG-blok-PLA-blok-PEG
kopolimero sinteze ir panaudojima kapsuliy sintezei. Sie polimerai daZniausiai naudojami

ikapsuliuojant mazos molekulinés masés vaistinius preparatus: paklitakselj, papavering, sulindaka ir
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tetrakaing. PEG-blok-PLA kopolimeras pasizymi pavirSiniu aktyvumu, gali sudaryti nanomiceles ir
tuo padiu metu apgaubti vaistinj preparata. Si savybé labai supaprastina daleliy susidaryma, nes
galima naudoti maziau arba visai nenaudoti PAM ir organiniy tirpikliy. PEG blokas kopolimere
slopina Igsteliy ir baltymy adsorbcija, todél padidéja PEG-blok-PLA miceliy gyvavimo trukmeé.
PEG-blok-PLA kopolimerai yra tinkamesni kapsuliavimui, negu PLA, bet jkapsuliuoti galima tik
mazus hidrofobinius vaistinius preparatus.
v' Tarpfaziné polikondensacija
Dvifaziné sistema kruopsciai sumaiSoma, kol susidaro mazi vienos fazés laseliai kitoje fazéje.
Ikapsuliuojama medziaga turi biiti parinkta taip, kad bty iStirpinta arba disperguota laseliuose.
Bitina naudoti nedidelj kiekj tinkamo stabilizatoriaus, norint iSvengti laSeliy koalescencijos arba
daleliy koaguliacijos polikondensacijos procese ir kapsuliy susidarymo metu. Tarpfazinés
polikondensacijos metu gali susidaryti tiek monobranduolinés, tieck matricos tipo mikrokapsulés.
Jeigu polimeras tirpus laSeliuose, susidaro matricos tipo mikrokapsulés, o jeigu netirpus — iSkrenta }
nuosédas aplink laselj ir susidaro monobranduolinés mikrokapsulés. Poliamidiniai,
polikarbamidiniai, poliuretaniniai ir poliesteriniai kapsuliy apvalkalai gaunami tarpfazinés
polikondensacijos metu. Sio proceso metu gali biti susintetintos mikrometro arba nanometro
dydzio dalelés [24, 31].
v" Suspensinis susiuvimo metodas
Tai — puikus metodas gauti mikrokapsules i§ baltymy ir polisacharidy. Mikrokapsuliy
formavimas pagal §] metoda susideda i§ stadijy: polimero iStirpinimas vandenyje, ikapsuliuojamos
medziagos, iStirpintos organiniame tirpiklyje, dispergavimas vandeninéje terpéje, panaudojant
tinkamg stabilizatoriy. Susiuvimo procesas vyksta arba termiskai (> 500 C°), arba naudojant
susiuvimo agenta (formaldehida, tereftaloilodichlorida). Sis metodas yra universalus, j kapsules
galima jterpti skystas arba kietas medziagas [24, 32].
v' IT8garinant tirpiklj / ekstrahuojant tirpikliu
Sis metodas labai panaus j suspensinj susiuvimo metoda, bet $iuo atveju paprastai
naudojamas hidrofobinis poliesteris. Polimeras yra iStirpinamas lakiame organiniame tirpiklyje
(dichlormetane arba chloroforme), kuriame taip pat iStirpinta arba disperguota jkapsuliuojama
medziaga. Gautas tirpalas sulasinamas ] vandeninj tirpala, kuriame yra istirpintas stabilizatorius
(polivinilalkoholis arba polivinilpirolidonas). SumaiSius susidaro maZzi polimeriniai laSeliai su
viduje jterpta jkapsuliuojama medziaga. Po tam tikro laiko laseliai sukietéja ir susidaro polimerinés
mikrokapsulés. Tai jvyksta dél tirpiklio pasiSalinimo i§ polimeriniy laseliy. Tirpiklis pasiSalina jam
iSgaravus arba ekstrahuojant kitu tirpikliu. Naudojant ekstrakcijos metoda, kapsuliy akytumas yra
didesnis, negu naudojant iSgarinimg [24, 33].
v Koacervacija / faziy atskyrimas
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Faziy atskyrimo (koacervacijos) procesai skirstomi j paprastus ir kompleksinius. Paprastoje
koacervacijoje naudojamas vienas polimeras, pavyzdziui, Zelatina vandeninéje arba etilceliuliozé
organinéje terpeje. Kompleksinéje koacervacijoje dalyvauja dvi prieSingai jkrautos medziagos,
tokios kaip zelatina ir gumiarabikas, kurios abi tirpios vandenyje. Mikrokapsulés, naudojant
koacervacijos metoda, susidaro, | vandeninj polimero tirpala, kuriame disperguota hidrofobiné
kapsuliuojama medziaga, palaipsniui jvedant koacervacijos agenta, kad susidaryty dalinai
desolvatuotos polimerinés molekulés [24, 34-36].

Straipsnyje [37] aprasSyta, kaip gaminamos mikrokapsulés su jkapsuliuotu naltreksono
hidrochloridu. Polilaktidas iStirpinamas metileno chloride. Vandeniné fazé¢ su skirtingais
naltreksono hidrochlorido kiekiais paruoSiama atskirai. Paskui vandeniné fazé emulguojama
organingje fazéje su iStirpintu polilaktidu. | susidariusg emulsija pridedama poli(vinilalkoholio)
vandeninio tirpalo ir maiSoma. Susidaro vi/a/vo emulsija. Reakcija vykdoma kambario
temperatiiroje, kol i§garuoja metileno chloridas. Susidariusios kapsulés filtruojamos, praplaunamos
distiliuotu vandeniu ir palickamos dzititi ore kambario temperatiiroje. | kai kurias vi/a kompozicijas
pridedama PAM: Tween 20, Tween 80, Tween 85, Span 20 arba Span 80, 0 j kai kuriy kompozicijy
iSoring faze jdedama 10 % natrio chlorido. Tyrimai parodé, kad emulsiklis ir jo tipas neturi didelés
jtakos kapsuliy pavirSiaus morfologijai. Kapsuliy, kuriy sudétyje nebuvo nei druskos, nei
emulsikliy, vidutinis daleliy dydis sieké 280 pum, o, naudojant natrio chloridg, daleliy dydis
sumazéjo iki 208 pum. Pridéjus NaCl j iSorine vandens fazg, padidéja osmosinis slégis, dél to vyksta
vandens migracija i§ vi j v2 ir kapsulés susitraukia. Pridéjus Tween 80 | pirmg emulsijg (vi/a),
mikrosfery dydis sumazéja iki 233 pm. Tai galima paaiskinti tuo, kad vz/a sistemoje yra PAM, kuri
padeda suformuoti mazesnes daleles ir tuo paciu sumazinti galutinj kapsuliy dydj. LaSelio dydis
tiesiogiai proporcingas tarpfaziniam jtempiui tarp dispersinés fazés ir terpés, todél bet koks
emulsiklio kiekio padidinimas ir tarpfazinio jtempio sumazinimas sumazina vidutinj mikrosfery
dyd;.

1.3 Poli(uretankarbamidy) ir poli(uretankarbamidiniy) kapsuliy sintezé
Poliuretanai (PU) — tai grupé polimery, kuriy makromolekulése yra uretaniniy grupiy. Uretano
grupés susidaro reguojant hidroksi- ir izocianatogrupéms (1 schema).

0 0 0
4 4 14
nO=C=N—R—N=C=O+nHO—R'—OH—>HO—R'-O-(C—NH-R—NH—C—O—R'-O C—NH-R—-N=C=0
n-1
1 schema. PU susidarymas
Izocianatogrupés pasizymi dideliu reaktingumu ir dalyvauja daugelyje reakcijy [38-40].
Poliuretany sintezés metu, jei yra diizocianato perteklius, esant katalizatoriy (Svino ar kobalto
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naftenaty, dideliems kiekiams DBTDL) arba esant auks$tai sintezés temperatiirai, polimero
grandinése, be uretaniniy grupiy, gali biti aptinkamos alofanato grupés (2 schema). D¢l jy susidaro

tilteliai. Alofanato grupés yra ne tokios patvarios kaip uretanininés, jos pradeda skilti 100 °C.

@)

[
7 ~—N— C—-

~ NH C ~4+ O—C=—N—"R—~« —— |
O—C—NH—PR—~

2 schema. Alofanato grupiy susidarymas

Poliuretaniniy gaminiy savybés priklauso nuo reakcijos salygy ir sintezei naudojamy
monomery. Poliuretanai atspariis alyvai, tirpikliams ir riebalams, tai labai praplecia jy panaudojimo
galimybes. PU naudojami dangy, dazy ir klijy gamyboje, gaminant avalyng, elastinj pluosta,
medicinos prietaisus. Pasaulyje plac¢iai naudojami poliuretaniniai ir poli(uretankarbamidiniai)
(PUU) putplasciai, pastaruosius taip pat jprasta vadinti poliuretaniniais. Jie gaunami poliadicijos
reakcijos metu i§ daugiafunkciniy monomery: di- ir daugiafunkciniy izocianaty, di- ir polioliy
irlarba poliaminy. Putplas¢iai biina dviejy rasiy: elastingi (minksti), kieti (tvirti) ir pusiaukieti.
Kietumas priklauso nuo susiuvimo laipsnio.

Minkstyjy putplascéiy zaliava paprastai yra tuoluendiizocianatai ir $akotieji polieteriai. Jeigu
} 8] miSinj papildomai pridedamas vanduo, jis sureaguoja su izocianatogrupémis. Vanduo kaip
nukleofilas atakuoja izocianatogrupés teigiamai jkrautg anglies atoma, dél to susidaro aminogrupé ir
i8siskiria CO2 dujos:

RiNCO + H,O0 — RiNH2 + CO2
3 schema. Izocianatogrupés reakcija su vandeniu

Anglies dioksido dujos iSputina poliuretang, o susidarusios aminogrupés reaguoja su

izocianatogrupémis ir susidaro karbamido grupés [13], [41-45]:
RiNCO + RaNHz — RiNH - CO — HNR:
4 schema. Karbamidinio rySio susidarymo schema

Polikarbamidas — heterograndininis polimeras, kurio molekuléje yra periodiskai
pasikartojan¢iy — NHCONH — grupiy [46].

Reaguojant dvi arba daugiau izocianatogrupiy turin¢iam monomerui su dvi arba daugiau
aminogrupiy turin¢iu monomeru, susidaro linijinés, Sakotos arba susiiitos struktiiros
polikarbamidas [47].

Buvo nustatyta, kad PU galima panaudoti biochemijos ir biotechnologijos srityse kaip
puikius nesikius, imobilizuojant fermentus. Jie gali bati jvairaus pavidalo [42], [48]:

v’ putplaséiai,

v nanokompozitai,

v membranos,
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v mikrosferos ir mikrokapsulés.

Pastaruoju metu vis didesnis démesys skiriamas fermenty imobilizavimui kapsuliavimo biidu.

Straipsnyje [49] aprasoma, kaip buvo pagamintos kapsulés tarpfazinés poliadicijos budu,
susidarant v/a emulsijai. Reaguojant toluendiizocianatui (TDI) su trietilenglikoliu susidaro mikro-
kapsuliy apvalkalas. Jkapsuliuojama medziaga — diamonio hidroksifosfatas (DHAP) yra istirpinta
vandenyje. Organiné (aliejaus) fazé — toluenas, katalizatorius DBTDL, o naudotas emulsiklis —
natrio laurilsulfatas. Susidariusiy daleliy dydis — apie 30 pm.

Straipsnyje [50] apraSoma, kaip buvo pagamintos PUU mikrokapsulés tarpfazi-nés
poliadicijos budu, susidarant a/v emulsijai. Toluendiizocianatas ir oktadekanas, istirpinti acetone,
sudaro organing (aliejing) fazg, o stireno-maleino rtigsties kopolimeras ir dietilentriaminas (DETA),
istirpinti vandenyje, — vandenine faze. Sio straipsnio autoriai taip pat nustaté¢ kapsuliy dydzio
priklausomybe nuo maiS§ymo greicio. MaiSant 1000 aps/min greiciu, apie 70 % gauty kapsuliy dydis
buvo mazesnis, negu 10 pm. MaiSymo greitj padidinus iki 2000 aps/min, daleliy dydzio
pasiskirstymas buvo nuo 1 iki 20 um. Maisant nuo 3000 iki 4000 aps/min greiciu, vidutinis kapsuliy
dydis buvo 5 pm.

Straipsniuose [51, 52] raSoma, kad alfa-tokoferolis placiai naudojamas Kaip stiprus
antioksidatorius medicinos ir kosmetologijos pramongje. Deja, dél jautrumo Sviesai, Silumai ir
deguoniui jis greitai suyra. PU ir poli(eteruretaninés) nanokapsulés buvo sintetintos, kombinuojant
tarpfazing poliadicija kartu su savaiminés emulsijos susidarymu. Poliuretanai buvo gauti i$
izoforondiizocianato ir 1,2-etandiolio, 1,4-butandiolio, 1,6-heksandiolio tarpfazinés poliadicijos
badu. Poli(eteruretano) kopolimerai buvo gauti pakei¢iant diolius polietilenglikolio oligomerais,
kuriy Mw 200, 300, 400 ir 600 g/mol. Di- ir polioliy My turi didele jtaka nanokapsuliy savybéms.
Didinant polioliy Mw, didéja vidutinis nanokapsuliy dydis nuo 232+3 nm iki 615+39 nm. Naudojant
PEG 600, dalelés linkusios labiau aglomeruotis, negu naudojant PEG 200. Taip pat pastebéta, kad
kapsuliavimo iseiga didéja, ilgéjant polioliy grandinéms. Po 6 ménesiy laikymo 4 ir 25 °C
temperatiiroje nepastebéta poliuretano nanokapsuliy agregacijos. Lyginant gautus duomenis
nustatyta, kad poliuretanai, susintetinti heksandiolio pagrindu, puikiai apsaugo alfa-tokoferolj nuo
auksStos temperatiiros ir UV spinduliy.

Straipsnio [53] autoriai aprago teofilino mikrokapsuliavimo procesa. Sis vaistinis preparatas
buvo jkapsuliuotas PU kapsulése, kuriy apvalkalas sudarytas i$ 4,4‘-metilendifenilizocianato, riciny
aliejaus ir grandinéms prailginti naudoto etandiamino. PU mikrosferos buvo sintetintos dviem
etapais: prepolimero paruos$imas ir mikrosfery formavimas. Daleliy dydis buvo tiriamas optiniu
mikroskopu, kuris parodé¢ mikrodaleliy pasiskirstymg nuo 27 iki 128 mikrony. Teofilino

pasiSalinimo i§ mikrokapsuliy tyrimas buvo atliktas naudojant UV-spektrometrg. Vaistinio
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preparato pradinis pasiSalinimas sieké 2-40 %, 0 pilnas pasiSalinimas jvyko per daugiau kaip 10
pary.

Straipsnyje [54] aprasomas pesticido monokrotofoso jkapsuliavimo procesas. Si medZiaga yra
hidrofiliné ir proceso metu padengiama poliurctaniniu apvalkalu. Siekiant i§vengti monokrotofoso
cheminio skilimo jkapsuliavimo proceso metu, reakcijos buvo atliekamos nevandeninéje terpéje ir
Zzemoje temperatiiroje. Mikrokapsuliavimas buvo atlickamas naudojant toluendiizocianatg (TDI),
stabilizatoriy poli(laurilmetakrilato) makrodiolj ir DBTDL, kurie buvo istirpinti parafino aliejuje.
Atskiroje kolboje buvo paruostas tirpalas i§ 2-etil-1,3-heksandiolio, monokrotofoso ir
trimetilolpropano. Paskui tirpalai sumaisomi ir vykdoma mikrokapsuliy sintezeé.

Straipsnyje [55] aprasomas priestuberkulioziniy vaisty kapsuliavimas. Si medZziaga yra
hidrofiliné, tirpi vandenyje ir netirpi toluene. Ji gali biiti jkapsuliuojama tarpfazinés poliadicijos
biidu, naudojant emulsija vanduo/toluenas. TDI izocianato grupés reguoja su PEG hidroksigrupémis
ir susidaro poliuretano grandinés. TDI taip pat gali reguoti su vandens molekulémis, sudarydamas
nestabilia NH-COOH grupe, kuri skyla j aming ir anglies dioksidg. Grandiné su amino liekana
reguoja su augancio polimero izocianato grupémis ir sudaro karbamido segmentus. Buvo naudotas
skirtingy molekuliniy masiy PEG. Mikrokapsuliy FTIR spektras patvirtino, kad kapsuliy apvalkalas
sudarytas i§ poliuretany. PU sintezés metu tarpfazingje riboje buvo aptikti du produktai:
mikrodalelés ir antras — linijinis nusodintas poliuretanas. Didinant PEG kiekj vandeninéje fazéje,
didéja antrinio produkto kiekis.

Straipsnio [56] autoriai apraSo poliuretaniniy nanokapsuliy sinteze tarpfazinés poliadicijos
bidu, reguojant propantrioliui (PT) ir izoforondiizocianatui. Aliejiné fazé sudaryta i§ IPDI,
pavirSiaus jtempj mazinan¢io heksadekano, inertinio organinio skys¢io — 4-metoksibenzaldehido ir
katalizatoriaus DBTDL. Vandeniné fazé pagaminta i§ PT, natrio dodecilsulfato, istirpinto
buferiniame tirpale, o0, siekant padidinti jony koncentracija, dedama NaCl. Aprasytu budu
susintetintos nanokapsulés i§ organininio skyscio Serdies ir tinklinés strukttros polimero apvalkalo.

Straipsnyje [57] aprasyti VU Polimery Chemijos Katedroje atlikty maltogenazés
ikapsuliavimo  poli(uretankarbamidinése) mikrokapsulése tyrimy rezultatai. Mikrokapsuliy
apvalkalas sudarytas 1§ poli(vinilalkoholio) (PVA) ir 1,6-heksametilendiizocianato (HMDI).
Sintezé vykdyta tarpfazinés poliadicijos metodu vanduo/aliejus (v/a) emulsijoje. Vandening faze
sudaré PVA, ir fermentas iStirpintas vandenyje, o organing — Span 60, Span 80 arba Span 85 ir
alavo DBTDL tirpalas toluene. PVA ir fermento tirpalas buvo emulguotas organinéje fazéje. Po
emulgavimo | reakcijos miSinj pridedama HMDI. Susidariusios poli(uretankarbamidinés)
mikrokapsulés filtruojamos, plaunamos dietileteriu ir distiliuotu vandeniu.

Apzvelgus literatirg, galima prieiti prie iSvados, kad poliuretaniniy kapsuliy sintezei
naudojami di- ir polioliai, ta¢iau tik VU Polimery Chemijos Katedroje darbuotojy publikacijoje [57]
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panaudotas PVA. Be to, fermenty jkapsuliavimas PU ir PUU kapsulése praktiSskai néra tirtas,
i8skyrus duomenis, pateiktus [57] publikacijoje. Todél galima teigti, kad fermenty imobilizavimas

PU ir PUU kapsulése yra labai mazai tirta sritis, kuri gali buti ple¢iama bei suteikia dideles

perspektuvas biotechnologijose.
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2. EKSPERIMENTINE DALIS

2.1 Naudotos medZiagos ir reagentai
2.1.1 Polimerai
Pavadinimas Savybés Formulé
Bulviy krakmolas, i (%ﬂ 9 O/%L
Reachim OH Oln o o OH
N OH O%L
Poli(vinilo alkoholis), | .. Mw 100000, ;
hidrolizés laipsnis
PVA, Fluka
86-89 mol % OH
2.1.2 Organinés medZiagos
Pavadinimas Savybés Formulé
O
2-anyr_10acto rugstis, M, 75,07 /_<
glicinas, Sigma
HoN OH
2,4-diizocianato-1-metil- M 174,16; Tiya. NCO
benzenas, 2,4- 19,5-21,5 °C; Tuir.
toluendiizo-cianatas, 251 °C; d® 1,22
TDI, Aldrich g/ml; np? 1,385
NCO
T . Mr 88,15, led_ 27' H N\/\/\
1,4 - diaminobutanas 28°C: Tuir 159 °C: 2 NH,
M; 60,1, led. NH
1,1 - diaminoetanas 11°C; Tvir. 117-119 HZN/\/ 2
OC;
. M: 74,13; Tyir. H,N NH
1,3 - diaminopropanas 140 1 °C: 2N -2
M 73,14; Tyqg. 50
N-etiletanaminas, °C; Tvir. 55 °C; d®
dietilaminas, Reachim 0,707 g/ml; np® TN
1,385
0 OH
-hi i - - (0] (0]
2-hidroksipropan-1,2,3- |, 499 15, 7
trikarboksirtgstis, citriny o
o . 153-159 °C
rugstis, Reachim
HO OH
OH
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1,2,4,5,6-pentahidroksi-
heksan-3-onas, D-
gliukozé, Reachim

M; 180,16

OH
HO

OH

lio mélynasis, Reachim

OH OH
CeoH1080s; d?° = Gt
Span 85 (sorhitano I M oo P
trioleatas) (Sigma-Aldrich 0,95 g/ml; Mr e as
957.49 HO oA
,\K/\/\
Indikatoriai
2,9-dimetil-1,10-
fenantro-lino
hidrochlorido hidra-tas, M; 244,72
neokuproinas HCI-H0O,
Sigma
3,3',5,5'-tetrabromofenol-
sulfoftaleinas, bromfeno- M; 669,96

2.1.3 Neorganinés medZiagos

tas, Reachim

Pavadinimas Savybés Formulé
Dinatrio karbonatas, natrio
karbonatas, Reachim Mr 105,99 Na2COs
Natrio h|dqu5|das, M; 40,00 NaOH
Reachim
Vandenilio chlorido 00
rugstis 37%, druskos Mr 36’4(%]6: 118 HCI
rigitis, POCh g
Vario sulfato pentahidra- M; 2497 CUSO4-5H,0
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2.14

2.15

Tirpikliai

Pavadinimas Savybés Formulé

M; 58,08; Tvir. 56 o
Propan-2-onas. acetonas, O, 1420
Reachem Slovakia C; d=0.791

g/ml; np® 1,359
Mr 116,16, Tvir, o)

Butilacetatas 126,3 °C; d® )J\

1 1 /\/\
0,8813 g/ml; ©
Fermentai
Pavadinimas/Saltinis Savybés

a-amilazé (EC 3.2.1.1) i$
Bacillus Subtilis,
Novozyme

d?° 1,150 g/ml; pHopt 6,5; aktyvumas — 25000 V/m

Maltogeniné a-amilaze
(EC 3.2.1.133) i§ Bacillus
Stearothermophilus,
Novozymes

2% 1,250 g/ml; Topt 60 °C; pHopt 5,0-5,5; aktyvumas

4000 V/ml
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2.2 Tirpalai
2.2.1. Tirpalai maltogenazei imobilizuoti ir fermento aktyvumui nustatyti
Citratinis buferis (0,1 M natrio citratas (CeH7O7Na)/0,1 M citriny riigstis (CsHgO7)), pH=5,0

(naudota fermentui imobilizuoti bei fermenty substraty tirpalams ruosti).

2.2.2. Pradinis maltogenazés tirpalas

1 ml maltogenazés fermento praskiedziama 3 ml citratinio buferio (pH=5,0).

2.2.3. Krakmolo tirpalas maltogenazeés aktyvumui nustatyti
5 g bulviy krakmolo istirpinama~ 80 ml citratinio buferio (pH=5,0) ir, maiSant tirpalg
verdan¢io vandens voneléje, iSverdamas krakmolo Kleisteris. Krakmolas atau$inamas, tada
termostatuojamas 10 min 40 ° C. Po to jpilama 0,5 ml a amilazés tirpalo (0,1 ml a amilazés
praskiedziama 5 ml citratinio buferio). Fermentiné reakcija vykdoma 6 min 40 ° C. Paskui a
amilazé inaktyvuojama, kaitinant reakcijos mi$inj 20-30 min. verdané¢io vandens vonioje. Krakmolo

tirpalas filtruojamas ir praskiedziamas iki 100 ml citratiniu buferiu.

2.2.4. Tirpalai redukuojanc¢iy cukry kiekiui nustatyti Neokuproino metodu
2.2.4.1. Tirpalas A
4 g Na,COs istirpinama 60 ml vandens, 1,6 g glicino iStirpinama 10 ml vandens, 0,0450 g
CuSOgq istirpinama 10 ml vandens. Visi Sie 3 tirpalai sumaiSomi suraSymo tvarka ir skiedZiama iki
100 ml.
2.2.4.2. Tirpalas B
0,12 g neokuproino iStirpinama 100 ml vandens.

2.3. Metodai

2.3.1. Poli(uretankarbamidiniy) kapsuliy gavimas

I trikakle 100 ml kolbg su mechaniniu maisikliu ir azoto praptutimo vamzdeliu jpilama 37,5 ml
butilacetato, kuriame yra iStirpinta 3 % PAM (Span 85) ir 12,5 ml 0,1 M PVA vandeninio tirpalo.
Po 10 min maiSymo, kai susidaro emulsija, pridedama 1,3 g toluen-2,4-diizocianato (TDI) ir
diamino (DA) (EDA, BDA, PDA) (arba diaminas dedamas praéjus 30 min. nuo reakcijos pradzios).
([PVA]:[DA]=1:1 arba 1:3, arba 1:5, arba 1:6). Tiriant PUU kapsuliy susidarymo priklausomybe
nuo skirtingy diaminy ir jy kiekio, reakcija vykdoma 30°C temperatiiroje, maiSymo greitis — 400
aps/min, o reakcijos trukmé — 3 valandos. Susidariusios poli(uretankarbamidinés) kapsulés

(PUUK), plaunamos eteriu, filtruojamos ir dziovinamos.

20



2.3.2. MG imobilizavimas PUUK po ju sintezés
1,72 g drégny PUUK, gauty pagal 2.3.1 metodika, uzpilama 5 ml citratinio buferio, kurio
pH=5,0 bei 0,38 ml pradinio maltogenazés tirpalo (2.2.2.). MaiSoma 30 min 40 °C temperatiiroje.
Po to reakcijos miSinys perkeliamas j Saldytuva 24 val. Po imobilizavimo IP filtruojamas ir

plaunamas 10 ml citratinio buferio, kurio pH=5,0.

2.3.3. MG imobilizavimas PUUK sintezés metu
PUUK sintez¢ vykdoma analogiskai, kaip aprasyta metodikoje 2.3.1, tik § vandeninj PVA
tirpalg pridedama MG tirpalo, gauto pagal (2.2.2.) metodika. Imobilizuojamo fermento kiekis buvo
jvertintas, atsizvelgiant | analogiSkomis salygomis gauty PUUK iSeiga ir MG kiekj, naudojama
atitinkamam neSiklio kiekiui, kai MG imobilizuojama po PUUK sintezés. Susidariusios kapsulés
filtruojamos, praplaunamos eteriu ir citratiniu buferiu (pH=5,0), nustatomas MG imobilizavimo

efektyvumas ir MG pasisalinimas i§ PUUK.

2.3.4. PUUK apvalkalo iSeigos apskaiciavimas
Sausy PUUK arba jy apvalkalo (PUUA) iSeiga q (%) (daroma prielaida, kad sausy PUUK

mase yra adekvati apvalkalo masei) apskai¢iuojama pagal formulg :

q = Meuuk .1000%:
mPR

¢ia : Mpuuk — sausy (iSdziovinty vakuume) kapsuliy apvalkalo masé, g;

Mer — sintezei paimty pradiniy medziagy (PVA ir TDI) masiy suma, g.

2.3.5. Izocianato grupiy kiekio nustatymas

] 100 ml Erlenmejerio kolbute suberiama 0,1-0,3 g tiriamo polimero, pripilama 10 ml 0,2 M
dietilamino tirpalo acetone. MiSinys Sildomas krosnyje 40 °C temperatiiroje 30 min., atauSinamas
iki kambario temperatiiros ir titruojamas 0,1 M HCI tirpalu, indikatoriumi naudojant bromfenolio
meélymajj.

Analizés metu vyksta reakcija pagal lygti:

(C2Hs)2NH + RNCO — (C2H2).NCONHR

Izocianato grupiy kiekis Xnco (%) apskai¢iuojamas pagal formulg :

(V,—=V,)-M -42-100 .
Xnco = ’

m-1000

¢ia: Vi1 ir Vo — HCI tirpalo, sunaudoto atitinkamai kontroliniam bandiniui ir tiriamajai

medziaga titruoti, tiiris, ml;
M — HCl tirpalo koncentracija, mol/I;
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42 — izocianato grupés molekuliné mas¢, g/mol;

M — bandinio mas¢, g.

2.3.6. Maltogenazés aktyvumo nustatymas
2.3.6.1. Pradinio maltogenazés tirpalo aktyvumo nustatymas
I 10 ml krakmolo tirpalo (2.2.3.) jpilama 1 ml 160 karty skiesto MG tirpalo. Inkubuojama 20
min. 40°C temperattroje. Reakcija nutraukiama virinant 15 min. vandens vonioje. Redukuojanciy
cukry kiekis nustatomas Neokuproino metodu (2.3.7.3). Maltogenazés aktyvumas vienetais mililitre
(V/ml) apskaiciuojamas pagal formulg:

A C-Sk-iI[.OOO-ll;

¢ia: C — redukuojanciy cukry kiekis, mol/l;
Sk — skiedimy skaicius;
11 — bendras reagenty turis, ml;

t — inkubavimo trukmé, min.

2.3.6.2. MG aktyvumo nustatymas ant IP
I 10 ml krakmolo tirpalo (2.2.3.) pridedama ~0,1 g drégny IP ir maiSoma 20 min. 40 °C
temperatiiroje. Po to fermentiné reakcija nutraukiama virinant 15 min. vandens vonioje.
Redukuojanciy cukry kiekis nustatomas Neokuproino metodu (2.3.7.3). Maltogenazés aktyvumas
vienetais grame (V/g) drégno IP apskai¢iuojamas pagal formulg, nurodytg 2.3.7.1 metodikoje, tik
aktyvumas papildomai padalinamas i§ IP masés, naudotos aktyvumui nustatyti (~ 0,1 g ).
2.3.6.3. Redukuojanciy cukry kiekio nustatymas Neokuproino metodu
I aukStus meégintuvélius jpilama 0,5 ml redukuojanciy cukry (skiesty 286 kartus) ir po 2 ml
abiejy reagenty A ir B, paruoSty pagal 2.2.4.1 ir 2.2.4.2 metodikas. Mégintuvéliai uzkemSami
kams¢iais ir statomi virinti ] verdan¢io vandens vonig 12 min., po to atvésinami ledo vonioje. |
atvésintus meégintuvélius jpilama 8 ml vandens, supurtoma ir matuojamas optinis tankis
spektrofotometru, esant 450 nm bangos ilgiui. Kontrolinis bandinys ruoSiamas apraSytu budu, tik

vietoj redukuojanciy cukry tirpalo pilama 0,5 ml vandens.

2.3.6.4. Maltogenazés imobilizavimo efektyvumo skaic¢iavimas
Imobilizavimo efektyvumas procentais yra skai¢iuojamas pagal formule :
Imobilizavimo efektyvumas = (A 1p bendras/ A PF bendras) - 100%
Cia: A bendras — apskaiCiuotas IP aktyvumas pagal formulg, nurodytg 2.3.6.1 ir 2.3.6.2

metodikose ir padauginta i§ visos medziagos masés, likusios po imobilizavimo;
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Apr bendras — apskaiCiuotas pradinio fermento aktyvumas pagal formule, nurodyta 2.3.7.1

metodikoje, padaugintas i$ imobilizavimui naudoto fermento kiekio ir padalintas i§ 4 (skiedimas).

2.3.6.5. Fermento pasisalinimo skaifiavaimas
Fermento pasiSalinimas skai¢iuojamas, naudojant imobilizavimo efektyvuma, apskaiciuota
pagal 2.3.6.4 metodikg. Pradiné imobilizavimo efektyvumo verté prilyginama 100 % ir, remiantis
proporcija, apskai¢iuojami imobilizavimo efektyvumo procentai nuo maksimalios reik§més. Gauti

procentai yra atimami 1§ 100% ir gaunama, kiek fermento pasisalina po tam tikro laiko.

2.3.7. Spektroskopinis PUUK tyrimas
ATR (visisko atspindzio nuo pavirSiaus) metodu FT-IR spektrai uzraSyti Perkin Elmer FT-IR
FRONTIER spektrometru. Méginiy spektrai uzradyti 650-4000 cm™ srityje, kiekvieng bandinj
skenuojant 20 karty.

2.3.8. PUUK tyrimas optiniu ir skenuojanciu elektroniniu mikroskopu
Drégnas kapsulés buvo tiriamos optiniu mikroskopu OLYMPUS, padidinus 5 arba 20x, o

sausos i§dziovintos PUUK buvo tiriamos skenuojanciu elektroniniu mikroskopu Hitachi SU70.

2.3.9. PUUK pavirsiaus ploto ir poruy dydzZio nustatymas
PUUK pavirsiaus plotas ir pory dydis nustatytas Micromeritics Tristar Il prietaisu. Analizé
pagrista N2 sorbcija ant PUUK, esant -196 °C temperatirai. Liofilizuoti méginiai prie$ analize buvo
dziovinami 140 °C N atmosferoje 2 val. PavirSiaus plotas nustatytas Brunauer-Emmer-Teller
(BET) metodu, o pory dydis nustatytas 1§ azoto adsorbcijos ir desorbcijos ant PUUK duomeny
Barrett-Joyner-Halenda (BJH) metodu.

2.3.10. PUUK elementiné analizé
Elementiné analizé atlikta naudojant Thermo Scientific Flash 2000 serijos CHNS-O

analizatoriy.

2.3.11. PUUK terminé analizé
PUUK apvalkalo termogravimetriniai tyrimai buvo atlikti naudojant terminj analizatoriy
Perkin Elmer Pyris |. Temperatiira buvo keliama nuo 30 iki 600 °C, 10 °C/min grei¢iu (N2 dujos

leistos 20 ml/min greiciu).
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3. DARBO REZULTATAI IR JU APTARIMAS

Darbo metu tarpfazinés poliadicijos badu emulsijoje vanduo/aliejus (v/a) buvo susintetintos
poli(uretankarbamidinés) kapsulés (PUUK). PUUK sintez¢ vykdyta, naudojant 0,1 M
koncentracijos poli(vinilalkoholio) (PVA) vandeninj tirpalg, kuris buvo emulguojamas butilacetate.
Organinéje fazéje buvo istirpinta pavir§inio aktyvumo medziaga Span 85 ir diizocianatas TDI. Be
to, po emulgavimo | reakcijos miSinj buvo dedamas diaminas: EDA, BDA arba PDA. Buvo
kei¢iamos pradinés reakcijos salygos: pradiniai PVA ir DA moliniai santykiai bei DA jdé¢jimo
laikas nuo reakcijos pradzios. Buvo naudojami keturi PVA ir DA moliniai santykiai — 1:1, 1:3, 1:5,
1:6, o DA buvo dedamas | reakcijg i karto kartu su TDI arba pra¢jus 30 minuc¢iy nuo TDI jdéjimo.
Maltogenazé buvo imobilizuojama kapsuliy sintezés metu arba po jos. Susintetintos
poli(uretankarbamidinés) kapsulés buvo tiriamos ir jvertinama, ar DA kiekis ir jo jdéjimo laikas turi

itakos kapsuliy susidarymui bei MG imobilizavimo efektyvumui ir pasiSalinimui.

3.1 PUUK sintezé i§ PVA, TDI ir EDA

Darbo pradzioje buvo susintetintos poli(uretankarbamidinés) kapsulés, naudojant skirtingus
PVA ir EDA molinius santykius: 1:1, 1:3, 1:5, 1:6. EDA buvo dedamas j reakcijos mi$inj i$ karto su
TDI arba po 30 minuciy nuo TDI jdéjimo. Taciau kitos sglygos buvo pastovios: PVA ir TDI molinis
santykis — 1:6, PVA koncentracija — 0,1 M, H2O:butilacetato tiriy santykis — 1:3, mai§ymo greitis —
400 aps/min, sintezés trukmeé — 3 val, temperatiira — 30 °C.

Buvo apskai¢iuotos PUUK apvalkalo iseigos (pagal metodika 2.3.4), 0 cheminés analizés
metodu buvo nustatytas -NCO grupiy kiekis PUUK apvalkale (pagal metodika 2.3.6). IS pateikty 1
lenteléje duomeny matyti, kad, didinant EDA kiekj bei jdéjus jj j reakcijos miSinj iSkart arba po 30
minuciy, -NCO grupiy kiekis PUUK apvalkale maZéja. Nagrinéjant elementinés analizés metodu
(2.3.11) gautus duomenis, galima pastebéti, kad, dedant EDA Kkartu su TDI, azoto kiekis mazéja.
Kadangi diizocianatas spar¢iau reaguoja su diaminu, negu su antrinémis PVA hidroksigrupémis,
tod¢l, be Soniniy prie PVA pagrindinés grandinés prisijungusiy atSaky, susidaro daugiau tirpiy
Salutiniy linijiniy polikarbamidiniy grandiniy, Kurios nesudaro kapsuliy apvalkalo. Tai patvirtina ir
apvalkalo iSeiga, kuri beveik nesikeicia. Didinant EDA kiekj bei jdéjus ji i reakcijos misinj po 30
minu¢iy nuo reakcijos pradzios, 1§ pradziy TDI diizocianato grupés reguoja su PVA
hidroksigrupémis, 0, pridéjus EDA, jis reguoja su TDI ir gali sudaryti polikarbamidinius segmentus
PVA atSakose arba tirpias linijines grandines. Polikarbamidai su galinémis -NCO grupémis taip pat
gali reaguoti su PVA —OH ir susidaryti susittos struktiiros grandys. D¢l susidaranciy
polikarbamidiniy grandziy N kiekis didéja, C ir H — mazéja, o apvalkalo iSeiga didéja.

Buvo atlikti liofilizavimo budu i8dziovinty PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory

tiirio ir dydzio tyrimai (2.3.10 metodika). 2 lenteléje pateikti rezultatai rodo, kad, didinant EDA
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kiekj ir ji 1déjus reakcijos pradzioje, PUUK apvalkalo pavirSiaus plotas sumazéjo nuo 80,7 iki 7,0
m?/g, 0 bendras pory tiiris sumazé&jo nuo 0,27 iki 0,014 cm®/g. Idéjus EDA po 30 min nuo reakcijos
pradzios, pavirsiaus plotas sumazéjo nuo 53,9 iki 5,3 m?/g, o bendras pory tiris — nuo 0,14 iki 0,014
cm®g. Manoma, kad, didinant EDA kiekj, vyksta tinklinimo reakcijos ir i§ atviry pory susidaro
uzdaros, todél labai sumazéja pavirSiaus plotas bei bendras pory tiiris.
1 lentelé
PUUK apvalkalo iseigos, -NCO grupiy kiekio ir elementinés analizés rezultatai, sintezei

naudojant EDA

Sintezés salygos -NCO grupiy PUUK Elemento kiekis
Nr. kiekis PUUK | apvalkalo PUUK, %
[PVA]:[EDA] ale. % | i % N c
apvalkale, Seiga, H
EDA jdéjimas j P o | Bels
1 11 .. . 2,5 12,4 18,5 57,1 6,4
reakcijos misinj kartu
2 1:3 2,4 13,0 14,2 64,7 6,6
su TDI
3 1:5 2,1 13,2 12,3 65,1 7,5
4 1:6 2,0 13,4 115 65,6 8,2
5 11 o i 2,2 14,9 10,5 67,4 8,4
EDA jd¢jimas |
6 13 S 2,0 26,4 128 | 634 | 69
reakcijos misinj po 30
7 15 : . 1,3 29,6 161 | 62,8 | 6,6
min. nuo TDI jdéjimo
8 16 05 34,2 177 | 576 | 73
2 lentele

PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory turio ir dydzio tyrimy rezultatai, sintezei

naudojant EDA

Sintezés salygos PUUK apvalkalo
PUUK pavirsiaus
Nr. bendras pory tiiris,
[PVA]:[EDA] plotas, m*/g
cmi/g
1 1:1 EDA jdé¢jimas j reakcijos 80,7 0,27
2 1:3 misinj kartu su TDI 42,3 0,14
3 1:5 46,3 0,20
4 1:6 7,0 0,034
5 1:1 53,9 0,14
5 13 EDA jdéjimas j reakcijos 339 015
mi$inj po 30 min. nuo TDI
7 1:5 - 135 0,06
1déjimo

8 1:6 53 0,014
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IS 3 ir 4 pav. matoma, kad pory dydziy pasiskirstymo intervalas PUUK visais atvejais yra
gana platus ir priklauso nuo naudoto EDA kiekio. Esant PVA ir EDA moliniam santykiui 1:1,
dedant EDA kartu su TDI bei po 30 min nuo sintezés pradzios, dominuoja 3-5 nm dydZzio poros.
Esant PVA ir EDA moliniam santykiui 1:3 ir dedant EDA | reakcijos miSinj Kartu su TDI,
daugiausiai PUUK apvalkale yra 9 nm dydzio pory, 0, dedant EDA po 30 minu¢iy nuo sintezés
pradzios, — 18 nm. Naudojant PVA ir EDA molinj santykj 1:6 ir dedant diaming kartu su TDI,
apvalkale daugiausiai yra 23-25 nm dydzio pory. Placiausias pory pasiskirstymas matomas, kai
[PVA]:[EDA] = 1:5, dedant EDA praéjus 30 minu¢iy nuo TDI jdéjimo laiko, o siauriausias — Kai
santykis 1:6, dedant EDA reakcijos pradZzioje.

0.3 - = [PVAJ:[EDA]=1:1 0.3 1 e [PVA]:[EDA]=1:1
” ' e [PVA]:[EDA]=1:3 - e [PVA]:[EDA]=1:3
= [PVAI[EDAI=1:6 S o2 - e [PVA]:[EDA]=1:5
N N .
= 02 4 =
S =<t 5=
o> a5
EZo1 - TEOL-
[SURCH > S, l\
=) i
3 —~— 3
'(>3 0 T T ] % T T T

0 50 100 0 50 100 150
Pory dydis, nm Pory dydis, nm

3 pav. Pory dydziy pasiskirstymas, sintezei 4 pav. Pory dydziy pasiskirstymas, sintezei
naudojant skirtingus PVA ir EDA molinius naudojant skirtingus PVA ir EDA santykius,
santykis, dedant EDA reakcijos pradzioje dedant EDA po 30 min nuo reakcijos pradzios

Atlikti 18dziavusiy PUUK terminio stabilumo tyrimai. TGA ir DTGA analizés kreivés

pateiktos 5 - 8 paveiksluose, o apibendrinti rezultatai — 3 lenteléje.

100 e [PVA]:[EDA] = 1:1 0
e [PVA]:[EDA] = 1:3 pr—ral
80 [PVAJ:[EDA] = 1:5 — 13 450 600
R 60 [PUALIEDA] =1:6 E -5 e [PVAJ:[EDA] = 1:1
o £ e [PVA]:[EDA] = 1:3
g 40 XX [PVA]:[EDA] = 1:5
< \g e [PVA]:[EDA] = 1:6
-10
20 S
S
0 <l_15
100 200 300 400 500 600 0
Temperatiira, “C Temperatiira, “C
5 pav. PUUK TGA Kkreivés, sintezei 6 pav. PUUK DTGA kreivés, sintezei naudojant
naudojant skirtingus PVA ir EDA molinius skirtingus PVA ir EDA molinius santykius,
santykius, dedant EDA reakcijos pradzioje dedant EDA reakcijos pradzioje
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100 s [PVA]:[EDA] = 1:1 0
e [PVA]:[EDA] = 1:3
80 [PVA]:[EDA] = 1:5 =
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E“ 8\/
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20 g [PVA:[EDA] = 1:5
e [PVA]:[EDA] = 1:6
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Temperatiira, °C Temperatiira, °C
7 pav. PUUK TGA kreivés, sintezei 8 pav. PUUK DTGA Kkreivés, sintezei

naudojant skirtingus PVA ir EDA molinius
santykius, dedant EDA po 30 min nuo

reakcijos pradzios

PUUK terminés analizés rezultatai, sintezei naudojant EDA

naudojant skirtingus PVA ir EDA molinius
santykius, dedant EDA po 30 min nuo
reakcijos pradzios

3 lentelé

Pirma skilimo stadija - ..
Antra skilimo stadija
[PVA]:[EDA] | etapas Il etapas Il etapas
Tpradzia., Tmax1 Am, Tmax, Am, Tmax, Am, Tmax, Tpabaiga, Am,
°C °C % °C % °C % °C °C %
1:1 EDA 250,8 | 3053 | 62,4 | 380,3 | 12,9 - - 464,2 | 4999 | 6,5
. idéjimas |
1:3 | Leakeijos | 2573 | 3130 | 714 |3862| 7.6 - - | 4525 | 486,2 | 18,2
1:5 kmlsml 227,2 | 259,7 | 60,0 | 3126 | 125 - - 4249 | 47655 | 86
artu su
1: 6 DI 168,1 | 1859 | 9,6 |293,3| 475 - - 373,1 | 4014 | 23,6
1:1 EDA 246,8 | 304,9 | 63,8 | 280,3 | 13,5 - - 458,7 | 540,1 | 6,5
idéjimas |
1: 3 | reakcijos | 221,6 259,5 34,1 | 298,4 | 40,8 - - 4451 526,5 9,3
misinj po
1:5 | 30min. 158,3 | 1909 | 12,8 | 297,9 | 42,3 | 398,7 | 29,2 | 453,1 | 4904 | 59
nuo TDI
1:6 jdéjimo 148,4 180,5 17,4 | 293,4 | 40,4 | 379,9 19,9 4554 | 493,8 1,7

IS 3 lenteléje pateikty rezultaty matyti kad PUUK skilimas vyksta per 2 stadijas. Pirmoje

stadijoje skyla PU, PUU ir polikarbamido segmentai. IS DTGA kreiviy (6 ir 8 pav.) galima

konstatuoti, kad pirmoji skilimo stadija yra sudaryta i§ keliy etapy, nors TGA kreivése (5 ir 7 pav.)

sunku juos isskirti. Pirmosios skilimo stadijos pirmajo etapo pradzia 148,4-250,8 °C temperatiry

ribose, 0 maksimalaus skilimo grei¢io temperatiira yra 180,5-313°C intervale ir priklauso nuo

naudoto EDA kiekio bei jo jdéjimo laiko. Antrojo etapo maksimali skilimo grei¢io temperatiira yra
293,3-386,2 °C, kai EDA dedamas reakcijos pradzioje, 0, dedant EDA po 30 min nuo reakcijos
pradzios, — 280,30-298,4°C. Pastaruoju atveju atsiranda trecias skilimo etapas, esant PVA ir EDA

27




moliniams santykiams 1:5 ir 1:6. Manoma, kad pirmoje stadijoje pirmiausiai skyla trumpos
uretaninés grandys, po to — poli(uretankarbamidiniai) ir trumpesni polikarbamidiniai segmentai, o
dar aukstesnése temperatiirose skyla tvarkingesnés vandeniliniais rySiais stabilizuotos ilgesnés
polikarbamidinés grandinés. Antroje stadijoje skyla pirmosios stadijos metu nesuskilusios grandziy

atkarpos, polieno likuciai, susidarant angliai ir angliavandeniliams.

3.2 PUUK sinteze i§ PVA, TDI ir BDA
Darbo metu taip pat buvo susintetintos poli(uretankarbamidinés) kapsulés, sintezei
naudojant kita DA — BDA, kai PVA ir BDA moliniai santykiai buvo: 1:1, 1:3, 1.5, 1:6. BDA |
reakcijos miSinj buvo dedamas: is karto su TDI arba po 30 minuc¢iy nuo TDI jdéjimo.
Cheminés analizés metodu buvo nustatytas —NCO grupiy kiekis PUUK apvalkale, o

elementinés analizés metodu — N, C ir H elementy kiekis.

4 lentele
PUUK apvalkalo iSeigos, -NCO grupiy kiekio ir elementinés analizés rezultatai, sintezei

naudojant BDA

Sintezés salygos -NCO grupiy PUUK Elemento kiekis PUUK,
Nr. kiekis PUUK apvalkalo %
[PVA]:[BDA]
apvalkale, % iSeiga, % N C H
BDA jd¢jimas |
1 1:1 4,2 19,8 19,5 | 59,2 6,8
reakcijos miSinj
2 1:3 2,9 24,7 18,3 | 64,8 6,8
kartu su TDI
3 1:5 2,5 31,6 176 | 61,5 7,2
4 1:6 1,9 34,5 18,1 | 61,3 7,3
5 1:1 BDA jdéjimas j 55 17,0 15,8 | 61,2 7,7
6 1:3 reakcijos misinj 3,8 18,0 15,2 63,3 7,6
7 15 po 30 min. nuo 3,4 48,5 16,1 63,2 6,7
8 16 TDI idé¢jimo 1,3 55,4 16,3 60,1 7,7

IS 4 lentelés duomeny matyti, kad, didinant BDA kiekj ir jdéjus jj | reakcijos miSinj iSkart ir
po 30 minuciy, -NCO grupiy kiekis PUUK apvalkale maz¢ja, dél intensyviai vykstanciy reakcijy
tarp amino- ir izocianatogrupiy. Analizuojant elementinés analizés metodu gautus duomenis, galima
pastebéti, kad, didinant BDA kiekj ir dedant jj reakcijos pradzioje, dél susidariusiy Salutiniy
polikarbamidiniy grandiniy, kurios nejeina j kapsuliy apvalkalg, azoto kiekis kinta nezymiai, o
apvalkalo iSeiga padidéja nuo 19,8 iki 34,5 %. Didinant BDA kiekj bei jdéjus ji i reakcijos miSinj po
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30 minuciy nuo sintezés pradzios, dél susidaranciy polikarbamidiniy segmenty N kiekis didéja, C ir
H — mazéja. PUUK apvalkalo iSeiga didéja nuo 17,0 iki 55,4 %. N kiekio padidéjimas néra didelis,
del didesnés BDA molekulinés masés.
5 lentele
PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory tiirio ir dydzio tyrimy rezultatai, sintezei

naudojant BDA

Sintezés sglygos
PUUK PUUK apvalkalo
Nr. pavirSiaus plotas, | bendras pory turis,
[PVA]:[BDA] POt
m?/g cm3lg
BDA jdé¢jimas | reakcijos
1 1:1 41,0 0,18
miSinj kartu su TDI
2 1:3 66,8 0,26
3 1:5 46,5 0,19
4 1:6 9,6 0,037
4 1:1 o . - 67,8 0,196
BDA jdé¢jimas | reakcijos
5 1:3 o ‘ 13,1 0,068
misinj po 30 min. nuo TDI
6 15 o 16,8 0,089
1déjimo
! 1:6 16,4 0,075

Buvo atlikti liofilizavimo biidu i§dziovinty PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory
tario ir dydZio tyrimai. Siy tyrimy rezultatai pateikti 5 lenteléje, i§ jy matome, kad, didinat BDA
kiekj bei jdéjus jj reakcijos pradzioje, PUUK apvalkalo pavirSiaus plotas sumazéjo nuo 41,05 iki
9,61 m?/g, o bendras pory tiiris sumazéjo nuo 0,18 iki 0,037 cm®/g. Jdéjus EDA po 30 min nuo
reakcijos pradzios, pavirsiaus plotas sumazéjo nuo 67,8 iki 16,49 m?/g, o bendras pory tiiris — NUO
0,196 iki 0,075 cm®/g. Manoma, kad didinant BDA kiekj vyksta tinklinimo reakcijos ir i§ atviry
pory susidaro uzdaros, todél labai sumaz¢ja pavirSiaus plotas bei bendras pory tiiris.

IS 9 ir 10 pav. aiSkiai matyti, kad pory dydzio pasiskirstymas intervalas platesnis, negu
PUUK, kai sintezei naudotas EDA. Gautose PUUK dominuoja 8-9 nm, 20-40 nm ir 50-55 nm
dydzio poros. Esant [PVA]:[BDA] = 1:5, kai BDA dedamas kartu su TDI, gaunamas didziausias
pory dydzio pasiskirstymas, o esant [PVA]:[BDA] = 1:1 santykiui ir dedant BDA po 30 minuciy

nuo reakcijos pradzios — maziausias.
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9 pav. Pory dydzio pasiskirstymas, sintezei

10 pav. Pory dydZio pasiskirstymas, sintezei

naudojant skirtingus PVA ir BDA molinius naudojant skirtingus PVA ir BDA santykius,

santykius, dedant BDA reakcijos pradzioje

dedant BDA po 30 min nuo reakcijos pradzios
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13 pav. PUUK TGA kreives, sintezei 14 pav. PUUK DTGA kreivés, sintezei

naudojant skirtingus PVA ir BDA molinius
santykius, dedant BDA po 30 min nuo
reakcijos pradzios

naudojant skirtingus PVA ir BDA molinius
santykius, dedant BDA po 30 min nuo reakcijos
pradzios
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Atlikti i8dzitvusiy PUUK terminio stabilumo tyrimai. TGA ir DTGA analizés kreivés

pateiktos 11-14 paveiksluose, o apibendrinti PUUK termino skilimy rezultatai — 6 lenteléje.

6 lentele

PUUK terminés analizés rezultatai, sintezei naudojant BDA

Pirma skilimo stadija

Antra skilimo stadija

[PVA]:[BDA] | etapas Il etapas 111 etapas
Tpradiia, Tmax; Am, Tmax, AM.% Tmax, Am, Tmax, Tpabaiga., Am;
°C °C % °C ’ °C % °C °C %
1:1 ,dE?PA 2173 | 254,1 | 43,4 | 3082 | 342 |3815 | 79 | 444 | 5074 | 37
lejlmaS
1:3 i 2466 | 2835 | 746 | 3649 | 7.2 - - 14738 | 5262 | 3.9
-
15 | “oini | 1911 | 2156 | 25 | 2804 | 628 | 3657 | 89 | 4632 | 5107 | 27
1:6 kaT”[‘jIS” 1772 | 2139 | 48 | 2853 | 69,3 |3647 | 11,3 | 471,3 | 511,3 | 3,7

1:1 BDA 192,2 | 2096 | 18 | 2924 62,9 | 370,3 53 | 460,4 | 5125 | 64

idéjimas

1:3 i 1824 | 206,7 | 21 | 2753 | 70,7 | 3902 | 98 |4505 | 5090 | 59
reakcijos

15 | Somi. | 1844 | 2082 | 34 | 2783 | 613 |3336 | 85 | 4027 | 5097 | 125
nuo TDI

1:6 | id¢jimo | 182,6 | 207,2 | 45 | 276,3 60,1 | 329,8 8,9 | 460,9 | 503,3 | 11,5

I$ 6 lenteléje pateikty rezultaty matyti, kad PUUK skilimas vyksta per 2 stadijas. IS DTGA
kreiviy (12 ir 14 pav.) galima konstatuoti, kad pirmoji skilimo stadija yra sudaryta i$ trijy etapy,
nors TGA kreivése (11 ir 13 pav.) sunku juos isskirti, kaip ir PUUK, kuriy sintezei naudotas EDA,
atveju. Pirmiausiai skyla trumpos uretaninés grandys, 0 pirmojo etapo maksimali skilimo greicio
temperatiira yra 206,7-283,5 . Didziausia masés netektis Siame etape yra 74,6 %, esant PVA ir BDA
moliniam santykiui 1:3, dedant BDA kartu su TDI. Paskui skyla ilgesnés poliuretankarbamidinés ir
trumpesnés polikarbamidinés grandinés ties 275,3-364,9 °C — tai atitinka antro etapo Tmax. Antrame
etape didziausia masés netektis yra 70,7 % , esant PVA ir BDA moliniam santykiu 1:3, dedant BDA
po 30 minuciy nuo sintezés pradzios. Paskui skyla ilgesnés polikarbamidinés grandinés — tai
atitinka treCio etapo maksimalig skilimo greiio temperatirg. Pirmos stadijos treCiame etape ir
antroje skilimo stadijoje masés nuostoliai zymiai sumazéja. Maksimalus masés nuostolis tre¢iame
etape siekia 11,3 %, esant santykiui 1.6 ir dedant PDA kartu su TDI. Antroje skilimo stadijoje
didziausias masés nuostolis yra 12,5 %, esant santykiui 1:5, ir dedant PDA po 30 minuciy nuo
sintezés pradzios. Antroje stadijoje skyla pirmosios stadijos metu nesuskilusios grandiniy atkarpos,

polieno likuciai, susidarant angliai ir angliavandeniliams.
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3.3 PUUK sintezé i§ PVA, TDI ir PDA
Darbo metu taip pat susintetintos poli(uretankarbamidinés) kapsulés, naudojant trecig DA —
PDA, kai skirtingus PVA ir PDA moliniai santykiai buvo: 1:1, 1:3, 1:5, 1:6 (tie patys, kaip
naudojant EDA arba BDA). PDA buvo dedamas j reakcijos miSinj i§ karto su TDI arba po 30
minuciy nuo TDI jd¢jimo.
Cheminés analizés metodu buvo nustatytas —NCO grupiy kiekis PUUK apvalkale, o
elementinés analizés metodu — N, C, H elementy Kiekis.
IS pateikty 7 lenteléje duomeny matyti, kad didinant PDA kiekj bei idéjus ji 1 reakcijos
misinj iskar ir po 30 minuciy, -NCO grupy kiekis PUUK apvalkale mazéja,o iSeiga didéja. Jvertinus
elementinés analizés rezultatus, matyti, kad, dedant PDA kartu su TDI, N Kiekis dél susidariusiy

karbamidiniy grandziy didé¢ja, o jdéjus DA po 30 minuciy — praktiskai nekinta, 0 C — mazéja.

7 lentele
PUUK apvalkalo iSeigos, -NCO grupiy kiekio ir elementinés analizés rezultatai, sintezei

naudojant PDA

Sintezés salygos -NCO grupiy PUUK Elemento kiekis PUUK,
Nr. kiekis PUUK | apvalkalo %
[PVA]:[PDA]
apvalkale, % | iSeiga, % N C H
PDA jdéjimas |
1 11 4,7 14,69 14,42 63,36 7,45
reakcijos miSinj
2 1:3 3,2 19,28 16,18 60,88 7,35
kartu su TDI
3 1:5 2,9 39,61 16,92 59,37 7,37
4 1:6 1,5 80,94 17,06 59,32 7,37
5 1:1 PDA jd¢jimas j 3,6 23,71 15,99 | 63,32 | 6,93
6 1:3 reakcijos misinj 2,7 31,31 15,07 | 63,28 | 6,91
7 15 po 30 min. nuo 1,8 50,68 15,26 | 60,25 | 7,84
8 1:6 TDI jdéjimo 11 49,25 15,76 | 59,77 | 7,74

Buvo atlikti liofilizavimo biidu i§dziovinty PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory

turio ir dydzio tyrimai, rezultatai pateikti 8 lentel¢je.
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8 lentele
PUUK apvalkalo pavirSiaus ploto, bendro pory tiirio ir dydzio tyrimy rezultatai, sintezei

naudojant PDA

Sintezés salygos PUUK apvalkalo
PUUK pavirsiaus )
Nr. bendras pory tiiris,
[PVA]:[PDA] plotas, m?/g
cmi/g
PDA id¢jimas |
! 1 reakcijos misinj kartu su 14,6 0,06
2 1:3 DI 16,7 0,11
3 1:5 31,7 0,17
4 1:6 24,5 0,13
5 11 34,3 0,13
6 1:3 PDA jdéjimas | 21,2 0,12
» - reakcijos misinj po 30 203 011
] min. nuo TDI jdéjimo

8 16 15,1 0,05

8 lentel¢je pateikti duomenys rodo, kad, didinant PDA kiekj ir jj jdéjus po 30 minuciy,
PUUK apvalkalo pavirsiaus plotas sumazé&jo nuo 34,3 iki 15,1 m%/g, o bendras pory tiiris sumazéjo
nuo 0,13 iki 0,05 cm?/g. Siuo atveju i§ atviry pory susidaro uZzdaros, todél labai sumazéja pavirsiaus
plotas ir bendras pory tiiris. Idéjus PDA Kartu su TDI, pavirSiaus plotas padidéjo nuo 14,6 iki 31,7
m?/g, o bendras pory tiiris — nuo 0,06 iki 0,17 cm?/g. Manoma, kad dél susidariusiy atviry pory

did¢ja pavirSiaus plotas bei bendras pory tiiris.
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15 pav. Pory dydziy pasiskirstymas, sintezei 16 pav. Pory dydziy pasiskirstymas, sintezei
naudojant skirtingus PVA ir PDA molinius naudojant skirtingus PVA ir PDA santykius,
santykius, dedant PDA reakcijos pradzioje dedant PDA po 30 min nuo reakcijos pradzios
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IS 15 ir 16 pav. matyti, kad pory dydzio pasiskirstymo intervalas taip pat yra platus, kaip ir
kitose gautose PUUK. Dominuoja 20-30 ir 40-50 nm dydzio poros. Didziausias pory tiiris (0,17
cm®/g) gautas, naudojant sintezei salygas: [PVA]:[PDA] = 1:5, DA dedamas kartu su TDI. Esant
[PVA]:[PDA] = 1:5, kai PDA dedamas po 30 minuciy nuo reakcijos pradzios, gaunamas didziausias
pory dydzio pasiskirstymas, o esant [PVA]:[PDA] = 1:1 — maziausias.

Atlikti i8dzitivusiy PUUK terminio stabilumo tyrimai. TGA ir DTGA analizés kreives
pateiktos 17-20 paveiksluose, o apibendrinti skilimy rezultatai — 9 lenteléje.

IS 9 lentel¢je pateikty rezultaty matyti, kad PUUK skilimas vyksta per 2 stadijas, tiek PDA
dedant kartu su TDI, tiek po 30 minuc¢iy nuo TDI idé¢jimo. IS DTGA kreiviy (18 ir 20 pav.) galima
matyti, kad pirmoji skilimo stadija yra sudaryta i§ trijy etapy, nors TGA kreivése (17 ir 19 pav.),
kaip ir ankstesniais atvejais, juos sunku jzitréti. Pirmiausiai skyla trumpos uretaninés grandys ties
175,9-259,4 °C. Sis dydis atitinka pirmos skilimo stadijos pirmajj etapa ir yra pirma maksimalaus
skilimo greicio temperatiira. Didziausia masés netektis Siame etape yra 26,3 %, esant PVA ir PDA
moliniam santykiui 1:3 ir dedant PDA po 30 minuéiy nuo sintezés pradzios. Paskui skyla ilgesnés
uretaninés ir trumpesnés karbamidinés grandinés — tai atitinka antro ir treCio etapo temperatiiras.
Antrame etape didziausia masés netektis yra 63,1 %, esant PVA ir PDA moliniam santykiui 1:1, o
tre¢iame etape — 34,8 %, kai medziagy santykis 1:6 (abiem atvejais PDA dedamas po 30 minuciy
nuo sintezés pradzios). Antroje stadijoje skyla pirmosios stadijos metu nesuskilusios grandziy
atkarpos, polieno likudiai. Siuo atveju didZiausia masés netektis yra 20,4 %, esant PVA ir PDA
moliniam santykiui 1:5, dedant PDA kartu su TDI.

100 e [PVAJ:[PDA] = 1:1 0
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17 pav. PUUK TGA kreivés, sintezei naudojant 18 pav. PUUK DTGA kreivés, sintezei naudojant
skirtingus PVA ir PDA molinius santykius skirtingus PVA ir PDA molinius santykius
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19 pav. PUUK TGA kreivés, sintezei naudojant 20 pav. PUUK DTGA kreivés, sintezei naudojant
skirtingus PVA ir PDA molinius santykius, skirtingus PVA ir PDA molinius santykius,

dedant PDA po 30 min nuo reakcijos pradzios dedant PDA po 30 min nuo reakcijos pradzios

9 lentelée

PUUK terminés analizés rezultatai, sintezei naudojant PDA

Pirma skilimo stadija Antra skilimo
[PVA]:[PDA] | etapas Il etapas 11 etapas stadija
Tpradiia. Tmax, Am, Tmax, Am, Tmax, Am! Tmax, Tpabaiga. Am,
, C °C % °C % °C % °C ,'C %

11 | ppa | 2208 | 2539 | 164 | 287,4 | 459 | 3718 | 14,7 | 450,7 | 5109 | 87
1:3 | Md&imasi | o009 | o455 | 251 | 2836 | 383 | 3648 | 99 | 4409 | 5074 | 96

reakcijos

1:5 kf;rlfdnslu 188,9 | 2132 | 2,7 | 2459 | 31,4 | 286,22 | 299 | 4398 | 506,3 | 20,4

1:6 TDI 186,3 | 211,2 | 3,4 | 2475 | 33,3 | 2929 | 345 | 4410 | 510,2 | 17,2

1:1 PDA 2226 | 2594 | 18 | 2923 | 63,1 |363,1 | 11,2 | 4389 | 5048 | 11,1
jdéjimas |

1:3 | reakcijos | 175,9 | 207,8 | 26,3 | 2489 | 32,8 | 2484 | 11,4 |364,1 | 4983 | 17,8
misinj po

1:5 30min. | 178,8 | 206,8 | 4,2 | 2457 | 27,1 | 2858 | 32,9 | 366,2 | 511,1 | 19,6
nuo TDI

1:6 idéjimo 1911 | 2113 | 3,6 247,7 | 31,3 | 290,6 | 348 | 3625 | 4882 | 171

Apibendrinant PUU mikrokapsuliy sintezg i§ PVA ir jvairiy diizocianaty, pastebéti bendri
désningumai. Nepriklausomai nuo diamino ir nuo jo id¢jimo laiko i reakcijos misinj, -NCO grupiy
kiekis PUUK maz¢ja, didinant DA kiekj. Didziausias -NCO grupiy kiekis (5,5 %) buvo pasiektas,
esant PVA ir BDA moliniam santykiui 1:1, o maziausias — (0,5 %), naudojant PVA ir EDA molinj
santykj — 1:6 ir dedant DA po 30 min nuo sintezés pradzios. Palyginus DA jtakg tarpusavyje,
galima pastebéti, kad didziausia PUUK iSeiga (80,9 %) gauta, naudojant PDA, kai [PVA]:[PDA] =
1:6, 0 maziausia (12,4 %) — naudojant EDA, kai [PVA]:[EDA] = 1:1, ir diaminai dedami kartu su
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TDI. Taip pat buvo pastebéta, kad, didinant EDA ir BDAkiekj, nepriklausomai nuo jy jdéjimo
laiko, PUUK pavirSiaus plotas ir bendras pory tiiris mazéja. Tokia pat priklausomybé matoma,
naudojant PDA, kai jis dedamas po 30 min nuo sintezés pradzios, tac¢iau, dedant PDA kartu su TDI,

pavirsiaus plotas ir bendras pory tiiris didéja.

3.4 PUUK apvalkalo sandaros tyrimas
Vykstant reakcijoms tarp emulsijos laseliuose esanciy PVA makromolekuliy grandziy ir
dispersinéje terpe€je esancio diizocianato, formuojasi PUU kapsuliy apvalkalas. Todél daroma
prielaida, kad sausy (i8dZiovinty vakuume ) PUUK masé yra adekvati apvalkalo masei.
Liofilizavimo biidu i§dziovinty poli(uretankarbamidiniy) kapsuliy apvalkalo tyrimas atliktas,
uzrasant FT-IR spektrus (2.3.7 metodika). Pradiniy medziagy ir PUUK apvalkalo FT-IR spektrai
pateikti (21 pav.).
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21 pav. FT-IR spektrai: 1 — PUUK, susintetinty, esant [PVA]:[EDA]J=1:1, jdéjus EDA |
reakcijos misinj kartu su TDI, 2 — EDA, 3 -PVA, 4 - TDI

PUUK, gauty sintez¢ vykdant, esant [PVA]:[EDA]=1:1, idéjus EDA ] reakcijos miSinj kartu
su TDI (21 pav., (1)), spektre yra polikarbamidams biidingos juostos, ties 1542,6 cm™
(amidogrupiy, 8(N-H)), v(C=N) ir 1221,4 cm™ (amidogrupiy, 5(N-H)), v(C=N)), o taip pat ties
3272,8 cm! stebima sugerties juosta, biidinga v(OH) ir v(NH) grupéms. Sugerties juostos ties
2925,2 cm™ ir 2857,2 cm™ biidingos v(CH2) virpesiams juosta, 0 1077,9 cm™ juosta liudija v(C-O-
C) grupés buvimg. EDA spektre (21 pav., (2)) matoma sugerties juosta ties smailémis 3363,4 cm™ ir
3284,1 cm™, kurios badingos v(NH) grupéms. Taip pat stebima asimetriné ir simetriné smailés ties

2921,4 cm™ ir 2853,4 cm™, kurios rodo v(CH2) grupe. PVA spektre (21 pav., (3)) matoma sugerties
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juosta ties smaile 3303 cm™, biidinga v(OH) virpesiams. PVA yra vinilacetato grandziy, todél ties

1735,3 cm stebima acetato grupés v(CO) sugerties juosta. Ties 2940,3 stebimos v(CH.) virpesiy

juostos. TDI spektre (21 pav., (4)) stebima izocianato grupéms biidinga sugerties juosta su smaile

ties 2245,2 cm™. Panasiis FT-IR spektrai gauti ir kitais PUUK atvejais. PUUK sandarai patvirtinti

taip pat atlikta elementiné analizé ( 1, 4, 7 lentelés) ir TGA bei DTGA tyrimai ( 3, 6, 9 lentelés, 5-8,

11-14, 17-20 pav.).
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22 pav. PUUK gavimas i§ PVA, TDI ir jvairiy diaminy (EDA, BDA arba PDA).

PUU kapsuliy apvalkalas susidaré poliadicijos reakcijos metu. Manoma, kad susintetintas

PUU kapsuliy apvalkalas sudarytas i§ skirtingy sandaros grandziy: | — hidroksietileno; Il — su viena

laisva -NCO arba Ill — su viena laisva -NH> grupe, kai sureaguoja viena hidroksietileno grandies

hidroksigrupé su viena TDI diizocianato grupe, o, kitai NCO grupei likus laisvai, gali susidaryti

jvairaus ilgio polikarbamido grandiné, besibaigianti -NCO ar -NH; grupe. Polikarbamido grandinés

gali susidaryti reguojant diizocianato pertekliui su diaminu. Esant reakcijos terpé¢je vandens, i$

diizocianaty gali susidaryti diaminai, o Sie, reguodami su diizocianatais, gali sudaryti poli-



karbamidus. Polikarbamidai su galinémis -NCO grupémis taip pat gali reaguoti su PVA -OH grupe;
IV — susiiitos struktiros grandys, kai sureaguoja dvi PVA hidroksigrupés su dviem diizocianato
grupémis. Siuo atveju taip pat gali susidaryti jvairaus ilgio polikarbamidiniai tilteliai (22 pav.).
Susintetintos PUUK kapsulés be MG iSkart po reakcijos buvo nufotografuotos optiniu
mikroskopu (23-25 pav.) ir jvertintas kapsuliy dydis bei jy pasiskirstymo intervalas. 1§ 23-25 pav.
pateikty nuotrauky matyti, kad kapsuliy pavirSius yra nelygus, gruoblétas, o dydziy pasiskirstymo
intervalas platus. Nuotraukose matomy kapsuliy dydis sieké nuo 10 iki 150 pm, tac¢iau daugiausia
yra ~ 75 pum dydzio. Gauty PUUK kapsuliy dydis nepriklauso nuo idéto DA bei jo id¢jimo kiekio ar
laiko. Zinoma, kad jy dydis labiausiai priklauso nuo mai§ymo greiéio, o jis visais atvejais buvo

vienodas (400 aps/min).

o

23 pav. PUUK nuotraukos darytos optiniu mikroskopu. PUUK sintezés salygos: (a) -

[PVA]:[EDA]=1:1, kai EDA dedamas kartu su TDI; (b) - [PVA]:[EDA]=1:6, kai EDA dedamas
kartu su TDI.

24 pav. PUUK nuotraukos darytos optiniu mikroskopu. PUUK sintezés salygos: (a) -
[PVA]:[BDA]=1:5, kai BDA dedamas po 30 min nuo reakcijos pradzios; (b) - [PVA]:[BDA]=1:6,

kai BDA dedamas po 30 min nuo reakcijos pradzios.
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25 pav. PUUK nuotraukos darytos optiniu mikroskopu. PUUK sintezés salygos: (a) -
[PVA]:[PDA]=1:1, kai PDA dedamas kartu su TDI; (b) - [PVA]:[PDA]=1:5, kai PDA dedamas
kartu su TDI.

[8dziovintos liofilizavimo budu kapsulés be MG buvo fotografuojamos skenuojanciu

elektroniniu mikroskopu. Nuotraukose matoma, kad jy pavirsius yra porétas (26-28 pav.).

26 pav. PUU kapsuliy, gauty i§ PVA, TDI ir EDA, SEM nuotraukos: a - [PVA].[EDA]=1:1,
kai EDA dedamas reakcijos pradzioje; b- [PVA]:.[EDA]=1:6, kai EDA dedamas reakcijos pradzioje.

SU70 5.0kV 15.8mm x5.00k SE(L)

27 pav. PUU kapsuliy, gauty i§ PVA, TDI ir BDA, SEM nuotraukos: a- [PVA]:[BDA]=1:1,
kai BDA dedamas reakcijos pradzioje; b- [PVA]:[BDA]=1:6, kai BDA dedamas reakcijos

pradzioje.
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SU70 5.0kV 15.6mmx5.00k SE(L) 10.0um|SU70 5.0kV 15.7mm x5.00k SE(L)

28 pav. PUU kapsuliy, gauty i§ PVA, TDI ir PDA, SEM nuotraukos: a- [PVA]:.[PDA]=1:1,
kai PDA dedamas reakcijos pradzioje; b- [PVA]:[PDA]=1:6, kai PDA dedamas reakcijos pradzioje.

3.5 MG imobilizavimo PUUK ir pasiSalinimo i§ jy tyrimas

Viena i§ galimy PUUK taikymo sri¢iy yra fermenty imobilizavimas. Siame darbe, Kaip
modelinis fermentas naudojama maltogenazé (MG). MG buvo imobilizuota kapsulése, kurios
susintetintos, naudojant skirtingus DA ir jy kiekj. MG imobilizavimas buvo vykdomas PUUK
sintezés metu (2.3.3 metodika) ir po PUUK sintezés (2.3.2 metodika). Buvo istirtas MG
imobilizavimo efektyvumas PUUK bei jos pasisalinimas i§ PUUK apvalkalo. Gauti imobilizavimo
efektyvumo rezultatai apskaiciuoti pagal 2.3.6.4 ir 2.3.6.5 formules.

Imobilizuojant MG kapsulése, vyksta kovalentiniy rySiy susidarymas tarp PUUK apvalkale
esanciy laisvy izocianatogrupiy ir MG amino- arba hidroksigrupiy. Kadangi reakcijos vykdomos
vandeniniuose tirpaluose, todél galima izocianato grupiy reakcija su vandeniu, ta¢iau prisijungimas

vyksta spar¢iau per aminogrupes (5 schema.). Be to, MG gali imobilizuotis adsorbcijos budu.

R-NH (E)—NH,  Rr-N=c=0 _HO (E)
P \ R-NH
C —NH iH—OH N\

0// é R-NH, + CO, //C—O

o

5 schema. Fermento kovalentinis imobilizavimas PUUK

Nustatyta, kad fermentas geriausiai imobilizuojasi, kai pory skersmuo yra 10 karty didesnis uz
fermento skersmenj. Galima daryti iSvada, kad geriausiai imobilizavimas turéty vykti, kai poros yra
30-100 nm ribose. Toks pory dydis reikalingas, kad fermentas galéty laisvai difunduoti i jy vidy iki
dugno, o substratas ir produktas galéty laisvai prieiti prie fermento ir iSeiti. Esant mazoms poroms,
fermentas nedifunduoja iki dugno, o gali prisikabinti ant sienelés, prie poros virSaus ir neiSnaudoti viso

poros pavirsiaus ploto [58].
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[PVA]:[EDA]

29 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir EDA santykio,

imobilizuojant PUUK sintezés metu

» 100
g m EDA dedant reakcijos
> 80 7 pradzioje
E« m EDA dedant po 30 min
o 60 - nuo reakcijos pradzios
[<5]
g5
>
8 20 -
g o
§ 1:1 1:3 1:5 1:6
[PVA]:[EDA]

30 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir EDA santykio,

imobilizuojant po PUUK sintezés

© 100 mBDA ir MG dedant reakcijos
g ° pradzioje
S @ 80 - m BDA dedant po 30 min nuo
ﬁ £ reakcijos pradzios
= S 60 -
35
g5 40
—
1)
20 -
0
1:1 1:3 1:5 1:6
[PVA]:[BDA]

31 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir BDA santykio,

imobilizuojant PUUK sintezés metu
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32 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir BDA santykio,
imobilizuojant PUUK po sintezés

. 100 - u PDA ir MG dedant reakcijos

SIS pradzioje
E & 80 - 1 PDA dedant po 30 min nuo
% g reakcijos pradzios
N ; 60 -
=
e T 40 -
£
-

20 -

0

1:1 1:3 1:5 1:6
[PVA]:[PDA]

33 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir PDA santykio,

imobilizuojant PUUK sintezés metu

- 100 - m PDA dedant reakcijos
3 pradzioje
% 80 - u PDA dedant po 30 min
E‘ nuo reakcijos pradzios
Y4 60 7
5
R
%
N 0
S 1:1 1:3 1:5 1:6
£

[PVA]:[PDA]

34 pav. MG imobilizavimo efektyvumo priklausomybé nuo PVA ir PDA santykio,

imobilizuojant PUUK po sintezés
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Istirti imobilizuotos maltogenazés imobilizavimo efektyvumas (IE). PUUK, sintezei
naudojant jvairius DA, kai DA dedamas kartu su TDI reakcijos pradzioje arba po 30 minuciy ir kai
fermentas imobilizuojamas PUUK sintezés metu arba po jos (29-34 pav.). I8 29-34 pav. pateikty
duomeny matyti, kad daugeliu atvejy didesnis imobilizavimo efektyvumas gaunamas, kai DA
dedamas po 30 minuciy nuo reakcijos pradzios. Didziausiais imobilizavimo efektyvumas (95 %)
gautas, kai PUUK sintezé vykdoma, esant PVA ir EDA moliniam santykiui 1:3, DA dedamas po 30
minuciy, 0 fermentas imobilizuojamas po sintezés. Gauty PUUK pavirSiaus plotas, Siuo atveju yra
33,9 m?/g, o bendras pory tiiris — 0,15 cm®/g. Maziausias imobilizavimo efektyvumas (29 %)
gautas, kai PUUK sintezé vykdoma, esant [PVA]:[BDA] moliniam santykiui 1:5, DA dedamas po
30 minuéiy ir fermentas imobilizuojamas po sintezés. Siy PUUK pavirsiaus plotas lygus 16,8 m?/g,
o bendras pory tiiris — 0,089 cm®/g. Manoma, kad esant didesniam kapsuliy apvalkalo pavirsiaus
plotui ir pory tiriui, daugiau MG gali sorbuotis kapsulése. Taciau, jvertinus IE vidurkj, didesnis IE
yra, kai MG imobilizuojama sintezés metu.

MG pasiSalinimas i§ poli(uretankarbamidiniy) kapsuliy priklauso nuo jy sintezés ir fermento
imobilizavimo salygy. Fermento pasisalinimo i§ PUUK, kai jis buvo imobilizuojamas kapsuliy

sintezés metu arba po jos, duomenys pateikti 35-46 paveiksluose.

=== [PVA]:[EDA]=1:1 100 |F et [PVA]:[EDA]=1:1
100 | 8 [PVAJ:[EDAJ=1:3 —#— [PVAJ:[EDAJ=1:3
80 i [PVA]:[EDA]=1:5 80 i [PVA]:[EDA]=1:5
PVA]:[EDA]=1:6 PVA]:[EDA]=1:6
X o0 [PVA]:[EDA] S e [PVA]:[EDA]
g -
% 8
2 40 S 4
_I - —
20 -
20
0 <
0
0 10 20
) 0 10 20 30
Trukmé, paros .
Trukmé, paros
35 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybé 36 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé nuo
nuo laikymo trukmés, kai EDA dedamas laikymo trukmeés, kai EDA dedamas po 30 min
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG nuo PUUK sintezés pradzios, o MG
imobilizuojama po sintezes imobilizuojama po sintezes
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37 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybe
nuo laikymo trukmés, kai EDA dedamas
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG
imobilizuojama sintezés metu

38 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé nuo
laikymo trukmés, kai EDA dedamas po 30 min
nuo PUUK  sintezés pradzios, o MG
imobilizuojama sintezés metu

100 100
amtpems [PVA]:[BDA]=1:1 e=t= [PVA]:[BDA]=1:1
80 == [PVA]:[BDA]=1:3 80 == [PVA]:[BDA]=1:3
NS 60 [PVA]:[BDA]=1:5 x 60 [PVA]:[BDA]=1:5
.g i [PVA]:[BDA]=1:6 g === [PVA]:[BDA]=1:6
2 40 2 40
— —
20 20
0 0
0 10 20 30 0 10 20 30
Trukmé, paros Trukmeé, paros

39 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybe
nuo laikymo trukmés, kai BDA dedamas
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG
imobilizuojama po sintezés

40 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé nuo
laikymo trukmeés, kai BDA dedamas po 30 min
nuo PUUK  sintezés pradzios, o MG
imobilizuojama po sintezés

100 == [PVA]:[BDA]=1:1 100 emt== [PVA]:[BDA]=1:1
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41 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybé
nuo laikymo trukmés, kai BDA dedamas
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG
imobilizuojama sintezés metu

42 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybé nuo
laikymo trukmeés, kai BDA dedamas po 30 min
nuo PUUK sintezés pradzios, o MG
imobilizuojama sintezés metu
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43 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé¢
nuo laikymo trukmés, kai PDA dedamas
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG
imobilizuojama po sintezés

44 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé nuo
laikymo trukmés, kai PDA dedamas po 30 min
nuo PUUK sintezés pradzios, o MG
imobilizuojama po sintezés
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45 pav. MG liku¢io PUUK priklausomybe 46 pav. MG likuc¢io PUUK priklausomybé nuo

nuo laikymo trukmés, kai PDA dedamas laikymo trukmés, kai PDA dedamas po 30 min
PUUK  sintezés  pradzioje, o MG nuo PUUK sintezés pradZzios, o MG
imobilizuojama sintezés metu imobilizuojama sintezés metu

I$nagrinéjus duomenis pateiktus 35-46 paveiksluose, matoma, kad PUUK sintezei naudojant
skirtingus DA, gaunamas skirtingas fermento pasiSalinimas. Didinant DA kiekj ir pailginus jo
1d¢jimo laikg ] reakcijos misinj, sunku pastebéti MG pasiSalinimo i§ PUUK po 27 pary
tendencinguma.

Naudojant EDA (35-38 pav.), galima pastebéti, kad, kai DA dedamas kartu su TDI bei
imobilizuojant MG po sintezés, daugeliu atvejy MG likutis pasiSalina iki 20 paros, o dedant DA po
30 minuciy nuo TDI jdéjimo, MG pasisalina per ilgesne trukmg. Imobilizuojant MG sintezés metu
bei EDA dedant po 30 minuciy nuo reakcijos pradzios, visais atvejais MG pilnai pasiSalina iki 20
dienos, o, dedant EDA kartu su TDI j reakcijos miSinj, esant PVA ir EDA moliniam santykiui 1:3 ir
1:5, MG likutis pilnai pasiSalina po 20 paros.

Nagrin¢jant maltogenazés liku¢io PUUK priklausomybe nuo laikymo trukmeés, PUUK
sintezei naudojant BDA (39-42 pav.). Beveik visais atvejais matyti, kad MG pasiSalina i§ PUUK po
20 pary, tick imobilizuojant sintezés metu, tiek po jos. GreiCiausiai MG pasisalina, esant PVA ir
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BDA santykiui 1:1, imobilizuojant po sintezés, dedant DA kartu su TDI. PUUK pavirSiaus plotas
$iuo atveju yra 41 m?/g, o apvalkalo bendras pory tiiris — 0,26 cm®/g. Lé¢iausiai §ioje sistemoje MG
pasiSalina i§ PUUK, gauty, esant PVA ir BDA santykiui 1:5, dedant DA po 30 minuéiy nuo
reakcijos pradZios, o MG imobilizuojant sintezés metu. Siomis salygomis susintetinty PUU
kapsuliy pavir§iaus plotas lygus 16,8 m?/g, o bendras pory tiris 0,089 cm®g. Lyginant $iuos
duomenis, galima daryti prielaida, kad, esant didesnéms poroms MG greifiau pasiSalina i$
apvalkalo.

Nagrinéjant maltogenazés likucio priklausomybe nuo laikymo trukmeés, naudojant PDA (43-
46 pav.), galima pastebéti, kad, kai PDA dedamas kartu su TDI bei MG mobilizuojant po sintezés,
Jos pasisalinimas uztrunka nuo 23 iki 27 paros, o, dedant PDA po 30 minuéiy nuo TDI jdéjimo, MG
pasiSalina greiciau — tarp 18 iki 23 paros. Imobilizuojant MG sintezés metu bei PDA dedant po 30
minuc¢iy nuo reakcijos pradzios, MG pasisalinimo i§ PUUK intervalas yra nuo 14 iki 18 pary, 0,
dedant EDA kartu su TDI j reakcijos miSinj — nuo 17 iki 21 paros.

Lyginant MG, jkapsulivotos PUUK, kurios gautos naudojant skirtingus diaminus,
greiciausiai MG pasiSalina i§ PUUK, gauty naudojant EDA, kai [PVA]:[EDA]=1:3, EDA dedamas j
reakcijos miSinj po 30 minuc¢iy nuo reakcijos pradzios, o MG imobilizuojama sintezés metu. IE Siuo
atveju siekia beveik 93 %, o po 11 pary PUUK lieka ~ 2 % imobilizuoto fermento. Léciausiai
fermentas pasisalina i§ PUUK, gauty naudojant PDA, kai [PVA]:.[PDA]=1:3, PDA dedamas j mi$inj
po 30 minudiy nuo reakcijos pradzios, o MG imobilizuojama po sintezés. Siuo atveju IE siekia 54
%, 0 po 27 pary lieka ~ 12 % imobilizuoto fermento. Galima daryti prielaidg, kad MG i§ PUUK

nepasisaling, yra prijungta kovalentiniu bidu.
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4. 1SVADOS
Susintetintos poli(uretankarbamidinés) kapsulés (PUUK) i§ poli(vinilalkoholio), (2,4-
toluendiizocianato (TDI) ir jvairiy diaminy (DA): etandiamino (EDA), 1,4-butandiamino
arba 1,3-propandiamino (PDA). Susintetinty kapsuliy sandara jrodyta FT-IR spektrais,
chemine ir elementine analizémis.
. Didinant DA kiekj ir jj jdéjus kartu su TDI arba po 30 minuciy nuo reakcijos pradzios,
izocianatogrupiy kickis apvalkale mazéja, o PUUK isSciga didéja dél polikarbamidiniy
segmenty susidarymo. Didziausia apvalkalo iSeiga (~ 81%) gaunama naudojant PDA.
. Dél uzdary pory susidarymo PUUK pavirSiaus plotas ir bendras apvalkalo tiiris mazéja,
didinant DA kiekj reakcijos miSinyje.
. Didinant DA kiekj, maltogenazés (MG) imobilizavimo efektyvumas (IE) didéja, ja
imobilizuojant PUUK sintezés metu arba po jos. Didesnis efektyvumas gaunamas, kai DA
dedamas po 30 minuciy nuo reakcijos pradzios. Didziausiais IE (95 %) gautas, kai PUUK
sintez¢ vykdoma, esant PVA ir EDA moliniam santykiui 1:3, EDA dedamas po 30 minuciy,
o fermentas imobilizuojamas po sintezés.
. Grei¢iausiai MG pasiSalina i§ PUUK (po 11 pary lieka apie 2 % imobilizuotos MG), esant
[PVA]:[EDA]=1:3, EDA dedamas j reakcijos misinj po 30 minu¢iy nuo reakcijos pradzios,
0 MG imobilizuojama sintezés metu. Léciausiai MG pasisalina i§ PUUK (po 27 pary lieka
apie 12 % imobilizuotos MG), esant [PVA]:[PDA]=1:6, PDA dedamas j mi$inj i$ karto, o

MG imobilizuojama po sintezés.
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PUBLIKACIJOS MAGISTRINIO DARBO METU

DALYVAVIMAS TARPTAUTINESE MOKSLINESE KONFERENCIJOSE (TEZES)

1. S. Maciulyte, 1. Viliunaite, J. Niedritis, T. Kochane, S. Budriene. Microencapsulation of
water — soluble materials by a water in oil emulsion Baltic Polymer Symposium 2014,
Laulasmaa, Estonia, September 24-26. Programme and abstracts. 2014. P. 64.

2. S. Maciulyte, 1. Vilinaité, J. Niedritis, T. Kochané, S. Budriené. Preparation and
characterization of poly(urethane-urea) microcapsules with different diamines, diisocyanates
and poly(vinyl alcohol). Baltic Polymer Symposium 2015, Programme and proceedings.
Riga: Institute of polymer materials. 2015. P. 128. (ISBN: 9789934542121).
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Synthesis and Investigation of Poly(urethane-urea) Capsules from Poly(vinyl alcohol), 2,4-
Toluene diisocyanate and various Diamines.

J. Niedritis

Master work has been carried out at the Department of Polymer Chemistry of Vilnius University

SUMMARY

Poly(urethane-urea) (PUU) capsules were synthesized from poly(vinyl alcohol) (PVA),
toluene diisocyanate (TDI), various diamines such as: ethylenediamine (EDA), 1,3-diaminopropane
(PDA) and 1,4-diaminobutane (BDA) by inverse emulsion method. The poly(urethane-urea)
capsules were formed by varying reaction conditions: molar ratio of PVA and diamine and different
diamine injection time. The structure of shell of capsules has been proven by chemical analytical
methods and by FT-IR spectra. Thermal stability of dried capsules in inert atmosphere was studied
by simultaneous thermal analysis. The surface area and the pore size of shell of microcapsules were
determined by the physical adsorption/desorption of nitrogen by using BET and BJH methods,
respectively. The size of the PUU capsules were investigated by using the optical microscope.
Properties of synthesized PUU capsules and their application for immobilization of maltogenase
(MG) was investigated. The highest efficiency of immobilization of MG was 95 % during the
synthesis of capsules from PVA, TDI and EDA, when their initial molar ratio was 1:6:3. Capsules
with encapsulated MG were studied as enzyme delivery systems. MG release depends on used
diamine for synthesis of capsules. The efficiency of imobilization of MG during the synthesis of
capsules was higher than efficiency of imobilization after their synthesis .
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