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STRESZCZENIE

stowa kluczowe: poliestry gliceryny, optymalizacja, powiekszanie skali, addycja Michaela

Poliestry gliceryny to grupa materiatow intensywnie badanych w pierwszych dwoch dekadach
XXI wieku. Ze wzgledu na swoja biozgodnos¢ oraz biodegradowalno$¢ maja potencjat do
zastosowania w medycynie, m.in. jako materialy budujace rusztowania tkankowe oraz systemy
dostarczania lekow (DDS). Niniejsza praca poswigcona jest poli(sebacynianowi gliceryny) (PGS),
poli(bursztynianowi gliceryny) (PGSu) oraz poli(butenodianowi gliceryny) (PGB).

Pierwszy watek badawczy niniejszej pracy dotyczy poliestrow nasyconych (PGS i PGSu).
W oparciu o teorie polimeryzacji opracowano i zoptymalizowano metodg syntezy. Otrzymywano
prepolimery 0 przereagowaniu mozliwie bliskim punktowi zelowania. Proces powigkszono
40-krotnie do skali reaktora o pojemnosci roboczej 2 L. Prepolimery sieciowano termicznie przez
prasowanie ttoczne. Oba procesy zostaly znacznie skrocone w stosunku do opublikowanych
wczesniej badan. Wytworzone folie cechowaly sie litg strukturg pozbawiong defektow. Wykonano
analizy wlasciwo$ci mechanicznych, termicznych, cytotoksycznosci, okreslono czas degradacji,
rownowagowy wspolczynnik pecznienia oraz zwilzalnos$¢ i swobodng energie powierzchniowa.

Drugi watek badawczy dotyczy sieciowania a,f3-nienasyconego poliestru gliceryny (PGB)
w addycji aza-Michaela. W tym celu opracowano i zoptymalizowano synteze pozwalajgca
otrzyma¢ krotkie tancuchy poli(butenodianu gliceryny) o mozliwie niskim stopniu
rozgalezienia 1 izomeryzacji. Skale syntezy powigkszono 40-krotnie. Okreslono parametry
sieciowania chemicznego trietylenotetraaming (TETA) w reakcji aza-Michaela. Otrzymano
materiaty hydrozelowe przez addycje TETA oraz amin pochodzenia naturalnego (spermidyna,
spermina) do PGB. Wykonano analizy wlasciwos$ci termicznych, cytotoksycznosci, okreslono
czas degradacji oraz rOwnowagowy wspotczynnik pecznienia wytworzonych materialow.

W pracy otrzymano materialy o potencjalnych zastosowaniach w systemach dostarczania
lekow oraz inzynierii tkankowej. Otrzymane materialy cechujg si¢ nowoscig, ale wymagaja
dopracowania ze wzgledu na ich cytotoksyczno$¢ i zbyt szybka degradacje. Otrzymana folia
z PGSu wykazywata wlasciwosci samoregenerujace oraz relaksujace naprezenia, co nie byto
dotychczas opisane w literaturze. Wytworzone w addycji hydrozele posiadajg zdolnosci buforujace
srodowisko kwasne, co mogloby przyczynic¢ si¢ do redukcji stanu zapalnego w trakcie degradacji
implantu poliestrowego. Ich wrazliwo$¢ na pH i temperatur¢ moze zostaé wykorzystana
w projektowaniu DDS Opracowane metody syntezy posiadaja duzy potencjat wdrozeniowy ze

wzgledu na znaczne ograniczenie czasu trwania procesow | Wykorzystanie prostej aparatury.
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ABSTRACT

keywords: glycerol polyesters, optimization, scaling-up, Michael addition

Glycerol polyesters are materials intensively studied in the first two decades of the 21st
century. Due to their biocompatibility and biodegradability, they could be potentially used in
medicine applications, such as building materials for tissue scaffolds and drug delivery systems
(DDS). This work focuses on poly(glycerol sebacate) (PGS), poly(glycerol succinate) (PGSu),
and poly(glycerol butenedioate) (PGB).

The first research thread of this work concerned saturated polyesters (PGS and PGSu).
Based on polymerization theories, a synthesis method was developed and then optimized.
Prepolymers with a reaction extent close to the gel point were obtained. The process was scaled
up 40 times to a reactor with a working volume of 2 L. The prepolymers were thermally
crosslinked by compression molding. Both processes were significantly shortened compared to
previously published studies. The produced films were solid structures without any defects.
Mechanical and thermal properties, cytotoxicity, degradation time, equilibrium swelling
coefficient, wettability and surface free energy were analyzed.

The second research thread concerned the cross-linking of a,p-unsaturated glycerol polyester
(PGB) in the aza-Michael addition. For this purpose, a synthesis was developed and optimized to
obtain short chains of poly(glycerol butenedate) with the lowest possible degree of branching and
isomerization. The scale of the synthesis was then increased 40 times. The parameters of chemical
crosslinking with triethylenetetramine (TETA) in the aza-Michael reaction were determined.
Hydrogel materials were obtained by addition of TETA and natural amines (spermiding,
spermine) to PGB. Analyzes of thermal properties, cytotoxicity, degradation time, and
equilibrium swelling coefficient of the produced materials were determined.

In this work, materials with potential applications in drug delivery systems and tissue
engineering were obtained. These materials are novel and require refinement due to their
cytotoxicity and rapid degradation. The obtained PGSu film showed self-healing and stress-
relaxing properties, which have not been described in the literature so far. The hydrogels
produced in the addition can buffer the acidic environment, which could be used to reduce
inflammation during the degradation of the polyester implant. Moreover, their sensitivity to pH
and temperature can be useful in DDS designing. The developed synthesis methods have great
potential for industrial implementation due to the significant reduction in the duration of the

processes and the use of simple apparatus.
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CZESC LITERATUROWA

1. Wstep

Intensywne prace nad poliestrami gliceryny nieprzerwanie trwajg od 2002 roku, w ktorym
Robert Langer zaproponowat zasady tworzenia nowych biomateriatow. Stwierdzit, ze podczas
projektowania struktury nowych polimeréw nalezy, po pierwsze, wykorzystywaé jako monomery
substancje wystgpujace naturalnie w organizmie, po drugie, projektowa¢ material czerpigc
Z najlepszych wiasciwosci znanych juz biomaterialtow, m.in. polilaktydu, poliglikolidu, ich
kopolimerow, czy polimerow naturalnych takich jak kolagen. Wyr6znia si¢ 5 zasad pozwalajacych
na uzyskanie polimeru stosowanego jako biomateriat:[1]

1) mechanizmem degradacji powinna by¢ hydroliza w celu zminimalizowania indywidualnych
efektow powodowanych przez enzymy,

2) korzystnie jest budowac biomaterialy z poliestrow, ze wzgledu na sprawdzone i wszechstronne
metody syntezy estrow,

3) materialy o duzej gestosci usieciowania zwykle cechuja si¢ duzg sztywnoscig i kruchoscia,
korzystnie jest wigc projektowac material o niskiej gestosci usieciowania,

4) zaleca si¢ budowg tancucha jak i jego sieciowanie za pomocg tych samych wigzan chemicznych,
co wyklucza mozliwos¢ heterogenicznej degradaci,

5) wykorzystane monomery powinny by¢ nietoksyczne, co najmniej jeden z nich powinien by¢
trojfunkcyjny oraz co najmniej jeden powinien umozliwia¢ tworzenie wigzan wodorowych.

Na podstawie tych hipotez Langer zaproponowal poli(sebacynian gliceryny). Gliceryna jest
sktadnikiem lipidow budujacych blony komodrkowe. Bierze udziat w szybkich szlakach
metabolicznych: glikolizie i glikoneogenezie.[2] Kwas sebacynowy (dekanodiowy) jest naturalnym
potproduktem  w-oksydacji  dlugotancuchowych  kwasow  tluszczowych — zachodzacych
w cytozolu.[3,4] Amerykanska Agencja ds. Zywnoéci i Lekéw (ang. The US Food and Drug
Administration) zatwierdzita gliceryng jako $rodek utrzymujacy wilgotno$¢ zywnosci, oraz polimery
zawierajace kwas sebacynowy, np. polifeprosan do zastosowan medycznych, m.in. systemow
dozowania leku.[1,5,6]. Przedstawiajace prosta synteze i potencjalne zastosowania medyczne prace
Langera wzbudzily wielkie zainteresowanie w$rod naukowcow.[1,7] W pierwszych dwoch dekadach
XXI wieku ro$nie zainteresowanie zagospodarowaniem gliceryny, ktora jest odpadem przy produkcji

biodiesela.[8] Obserwuje si¢ dziesieciokrotny wzrost produkc;ji tego triolu przy jednoczesnym spadku
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jego ceny.[9,10] Powstaja prace przegladowe, pokazujace mozliwosci zagospodarowania tego
odpadu.[11] Poczatkowe zainteresowanie przeksztalceniem gliceryny w proste zwiazki chemiczne
takie jak epichlorohydryna, glikol propylenowy, czy metanol,[12] tracg na znaczeniu W poréwnaniu
do znacznie cenniejszych poliestrow mogacych znalezé liczne zastosowania W medycynie.[8]
Wszystko to sprawito, ze pomimo pierwszych doniesien o poli(sebacynianie gliceryny) i innych
poliestrach gliceryny z kwasami dikarboksylowymi w latach 90-tych,[13-15] praca Langera czgsto
uwazana jest za pierwsza i brana jako pierwowzor przez innych naukowcow. Ztego powodu

poli(sebacynian gliceryny) jest obecnie najczgsciej badanym poliestrem z tej grupy (Rysunek 1).
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Rysunek 1 Liczba prac w bazie Web of Science (dostep z dnia 25.03.2023) na przestrzeni lat w tematyce poliestrow
gliceryny i poli(sebacynianu gliceryny)

Od 2009 roku artykuty naukowe na temat PGS stanowig co najmniej 50% prac w tej tematyce,
pomimo otrzymywania poliestrow gliceryny z wykorzystaniem wielu innych kwasow, takich jak:
e azelainowy (nonanodiowy),[8,16-18]

e dodekanodiowy,[19,20]

e adypinowy (heksanodiowy),[21-29]

e bursztynowy (butanodiowy),[30,31,40,32—-39]

e cytrynowy (2-hydroksypropano-1,2,3-trikarboksylowy),[41-43]
e butenodiowy,[44-46]

e glutarowy (pentanodiowy),[8,47]

e ftalowy (1,2-benzenodikarboksylowy),[48-50]

e izoftalowy (1,3-benzenodikarboksylowy),[20]

o tereftalowy (1,4-benzenodikarboksylowy).[20]
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Najstarsza praca dotyczaca poliestru gliceryny wedtug bazy Web of Science (dostep z dnia 25.03.2023)
zostala opublikowana w 1975 r. i dotyczy enzymatycznej syntezy poli(fosforanu gliceryny).[51]

Mozliwos¢ prostej wymiany kwasu w polimerze w bardzo podobnych warunkach syntezy
sprawia, ze poliestry gliceryny to szeroka grupa materiatdow o duzym spektrum aplikacyjnym.
Sposrod wielu polimeréw wybrano trzy, ktorym poswiecono niniejszg pracg. Najbardziej znany
poli(sebacynian gliceryny), poli(bursztynian gliceryny) i poli(butenodian gliceryny). W przypadku
dwoch ostatnich materialtdow wyboru dokonano kierujac si¢ wystepowaniem kwasu bursztynowego
i fumarowego (kwas E-butenodiowy) w cyklu Krebsa. Jest to koncowy etap szlaku metabolicznego
nazywanego oddychaniem komorkowym, ktory wystepuje u wszystkich aecrobow.[52,53] W zwigzku
z tym materialy te powinny wykazywac potencjat aplikacyjny w medycynie.

2. Metody syntezy poliestrow gliceryny

Na przestrzeni ostatnich dwoch dekad testowano wiele roznych metod syntezy.
W przypadku poli(sebacynianu gliceryny) (PGS) najczgsciej] monomery stanowia gliceryna
I kwas sebacynowy, ale stosuje si¢ tez diester. Do syntezy poli(bursztynianu gliceryny) (PGSu)
oraz poli(butenodianu gliceryny) (PGB) mozna zastosowa¢ w roli monomeru rowniez
bezwodnik, co pozwala w pierwszym akcie reakcyjnym na otrzymanie monoestru bez
wytworzenia produktu matoczasteczkowego. Metody syntezy PGS zostaly zebrane i opisane
w jednym z najnowszych artykulow przegladowych przez zespoét Artura Ferreira.[54]
W kolejnych podrozdziatach zostang przedstawione metody syntezy poliestrow gliceryny
W odniesieniu do tych trzech materialow. Wszystkie z nich cechuja si¢ wytworzeniem tzw.
,prepolimeru” oraz pozniejszym etapem sieciowania. Prepolimerem nazywa si¢ calkowicie
rozpuszczalng forme¢ poliestrow gliceryny. Pozniejsze sieciowanie prowadzi do otrzymania
materialu w ostatecznej formie, jest on nierozpuszczalny oraz niemozliwy do dalszego
przetworstwa. Jest to charakterystyczna cecha polimerow termoutwardzalnych. Podzial na dwa
etapy jest szczegélnie wazny ze wzgledow technologicznych. Podczas syntezy w reaktorze
chemicznym nie mozna dopusci¢ do zelowania mieszaniny reakcyjnej. Nagly wzrost lepkosci
moglby uszkodzi¢ reaktor, a ze wzgledu na brak rozpuszczalno$ci czyszczenie reaktora musi
polegac na hydrolizie lub termicznym roztozeniu polimeru. Z tego powodu niezwykle wazna jest

dobra znajomos$¢ procesu syntezy i pdzniejszego sieciowania wytworzonego materiahu.

21



CZESC LITERATUROWA
Metody syntezy poliestrow gliceryny

2.1. Polikondensacja kwasu dikarboksylowego i gliceryny

Wykorzystanie kwasu i gliceryny w klasycznej polikondensacji jest najczesciej stosowang
metodg syntezy (Schemat 1). Proponowano ja zarowno w pracach z lat 90-tych jak i w pracy zespotu
Langera.[1,13-15] W przypadku PGS, kwas sebacynowy jest najtanszym i najbardziej dostepnym
Z mozliwych monomerow. Z tego powodu stosowanie diestrow oraz chlorkéw kwasowych jest
znacznie mniej popularne. Jego dtugos¢ tancucha wyklucza stosowanie bezwodnika, ktory zwykle
stosuje si¢ w syntezie poliestrow gliceryny i krotkich kwaséw dikarboksylowych. Ze wzgledu na
tatwos¢ modyfikacji przez zmiane parametroOw syntezy takich jak temperatura, czas, stosunek
molowy monomerdéw czy ewentualne stosowanie katalizatora jest to obecnie najszerzej zbadana
Sciezka syntetyczna prowadzaca do otrzymania PGS. Zazwyczaj jest to metoda
bezrozpuszczalnikowa i niekatalizowana, co pozwala na otrzymanie materialu bez koniecznosci jego

dalszego oczyszczania oraz w sposob zgodny z zasadami Zielonej Chemii.

R 0 o0
o o g e |9 IR
o I 1
H HO o~ SR ™o
HO\)\/O HO R'"” ™oH

n

R - H/polimer, R - tancuch kwasu

Schemat 1 Polikondensacja gliceryny i kwasu dikarboksylowego

Zwykle zardwno proces syntezy prepolimeru jak i1 jego sieciowania prowadzi si¢
w temperaturze 120—-150°C,[54] sa jednak prace w ktdrych stosowano wyzsze temperatury
200—235°C.[13,55] W czasie syntezy czg¢sto stosuje si¢ przedmuch gazu inertnego lub obnizone
ci$nienie, w celu odbierania powstajacej wody. Podobnie proces sieciowania czgsto wspomaga
si¢ przez stosowanie suszarek prozniowych. Pomimo to wigkszos¢ z tych procesoéw lacznie
synteza i sieciowanie trwa ponad dobe, a nawet do kilku dni.[54,56]

Ze wzgledu na duze zainteresowanie ta metoda Syntezy mozna odnalez¢ prace badajace jej
kinetykg. Wnioskuje si¢, Ze energia aktywacji maleje wraz ze wzrostem udzialu gliceryny
W mieszaninie reakcyjnej, faworyzowany jest rownomolowy stosunek reagentow. Reakcja przebiega
zgodnie z rownaniem Arrheniusa, szybkos¢ reakcji ro$nie wraz ze wzrostem temperatury.[54,57,58]
Zaobserwowano, ze poczatkowo reakcja przebiega z kinetyka pierwszego rzedu wobec monomeru,
jednak po osiggnieciu pewnego stopnia przereagowania i wzro$cie lepkosci uktadu dalszy proces jest
kontrolowany dyfuzyjnie na skutek znacznego utrudnienia przenoszenia masy.[8]

Prezentowane metody wytwarzania PGS sg czasochtonne. Pomimo czestego stosowania

réwnomolowego stosunku grup funkcyjnych, trudno jest uzyskaé powtarzalno$¢ procesu
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syntezy czy sieciowania. Prace prowadzace do otrzymania tego samego materiatu wedtug tej

samej metody znaczaco rdznig si¢ od siebie (Tabela 1).

Tabela 1 Poréwnane warunkéw syntezy poliestréw gliceryny z kwaséw dikarbkosylowych i gliceryny
stosunek
polimer molowy warunki syntezy warunki sieciowania zrédlo
gliceryna/dikwas

1.) wylanie filmu z roztworu

o . DMF na aluminiowg ptytke,
PGS 2:3 200°C, 120 min, 0 temperaturze 80°C [13]
Przeplyw Na ) 3530°C, 0.5-6 b, przeptyw No
3.) wytrawienie aluminium HCI
1.) 120°C, 24 h,
rzeptyw Ar
PGS 11 12’.) 13 g Csh 120°C, 48 h, 40 mTorr [1]
40 mTorr
PGS 11 180°C, 3 h, badania_prowadzono na [59]
przepltyw N2 oligomerach
1.) kondensacja PGS z PHB:
1.)130°C, 36 h,  120°C, 3 h, przeptyw N2
. przepltyw N2 2.) kondensacja c.d.: 120°C,
PGS 11 2.) 130°C, 2 h, 24 h, 50 mTorr [60]
50 mTorr 3.) sieciowanie: 130°C, 48 h,
50 mTorr
1.) wylanie filmu z roztworu
THF, temperatura pokojowa, 24 h
1) 120°C, 24 h, g; \ivzyom;’,vi‘;;’ ;; (;;nTorr
PGS 1:1 przeptyw N2 nieusieciowanej (EtOH) [61]
2.) 120°C, 48 h, :
40 mTorr 4.) przemywanie buforem PBS,
24 h, 100 rpm
5.) nasgczanie medium
komoérkowym, 2 h
1.) sporzadzenie mieszaniny do
wytwarzania skafoldu
2.) liofilizacja, 24 h
PGS 1:1 130°C,24h  3.)185°C,2,5h [62]
4.) trzykrotne przemywanie
woda, 24 h
5.) 40°C, 24 h
120°C-140°C,  1.) wylanie filmu z roztworu THF
PGS 1:1 24 h, 2.) 120°C lub 130°C lub 140°C,  [63]

przeptyw N2 1 mTorr, 6-66 h
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stosunek
polimer molowy warunki syntezy warunki sieciowania zrédlo
gliceryna/dikwas
o 1.) dodatek bioszkta, 50°C
PGS 1:1 120°C, 24 b, 2.) 120°C, 48—72 h, obnizone [64]
przeplyw Nz ci$nienie
1.) 120°C, 24 h,
12 11 przeplyw Ar 120°C, 48 h,
PGS R 2.) 120°C, 48 h, przeptyw Ar, [65]
2:1,2:3,2:5 .. cr e
przeptyw Ar, obnizone ci$nienie
obnizone ci$nienie
1.) 60°C, wylanie do form
2.)130°C, 84 h
PGS 1:1 130°C,24h  lub [66]
2*.) 130°C, 168 h,
obnizone ci§nienie
1.) wylanie filmu z roztworu
o : (DMF) na aluminiowa ptytke,
PGSu 2:3 200°C, 50 min, 0 temperaturze 80°C [13]
Przeplyw N2 ) 15300C, 4 b, przeplyw N2
3.) wytrawienie aluminium (HCI)
1.) 150°C, 1,25 h, o
PGSU 3:5,7:10,4:5  2.)150°C, 2,5 h, 150°C, 72 b, - [36]
obnizone cisnienie
4 kPa
PGSU  2:1,17:5,19:5  190°C,24h badania prowadzono na [30]
oligomerach
. ) 180°C, wytlaczanie blendy z PLA
PGSu 3:5,9:10, 6:5 157-5.27h 180°C, 100 rpm [67]
1.) 160°C, 15 min,
PGB 1:1 2.) 160°C, 1,5 h, 180°C, 8 h, 10 atm [68]
10™* atm
1.) 130°C, 2 h,
. przeptyw N2 badania prowadzono na
PGB 11 2.) 130°C, 2 h, oligomerach [69]
obnizone ci$nienie
1.) wylanie filmu z roztworu
PGS 200°C, DMF na aluminiowg ptytke,
-Co- 2:3 43-90 min, 0 temperaturze 80°C [55]
PGSu przeptyw N2 2.) 230°C, 4 h, przeplyw N2
3.) wytrawienie aluminium HCI
PGSU 180°C, 2,5 h wytlaczanie blendy z PLA
-CO- 1:1 lub 180°C, 100 rpm [67]
PGB 150°C, 5 h ’
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2.2. Polikondensacja bezwodnika kwasowego i gliceryny

Stosowanie bezwodnika jest korzystne ze wzglgdu na jego wigksza reaktywnos$¢ niz
analogicznego kwasu. W trakcie syntezy wytwarza si¢ dwukrotnie mniejsza liczba czasteczek
wody (Schemat 2). Jest to efekt pierwszego aktu reakcyjnego, utworzenia monoestru przez otwarcie
pierscienia bezwodnika. Bardzo szybko osigga si¢ przereagowanie grup karboksylowych réwne
50%.[40] Proces jest bardziej efektywny. Latwiej jest przesung¢ rownowage chemiczng w strone
produktu przez odebranie znacznie mniejszej ilosci wody. Bezwodniki sg jednak drozsze i mniej
stabilne od dikwasow. Co wiecej, zwykle ograniczajg wybor do czasteczek o pierscieniu piecio-
lub szesciocztonowym. Z tego powodu w tym rozdziale zostang opisane syntezy jedynie
poli(bursztynianu gliceryny) oraz poli(butenodianu gliceryny). W przypadku drugiego
z wymienionych poliestrow stosuje si¢ bezwodnik maleinowy (izomer Z), ktéry w trakcie reakcji
izomeryzuje co pozwala otrzyma¢ PGB zawierajacy zarowno izomer E i Z kwasu butenodiowego.
W skrajnych przypadkach mozliwa jest jego 100% izomeryzacja.[70] Umozliwia to otrzymanie
poli(fumaranu gliceryny). Niestety, czesto poliester zbudowany z obu izomeréw nazywany jest
poli(maleinianem gliceryny) z powodu stosowania bezwodnika maleinowego w roli monomeru.
Zwykle nie mozna zatrzymac¢ procesu izomeryzacji, w zwigzku z tym w niniejszej pracy bedzie

stosowana nazwa poli(butenodian gliceryny).

OH

o o
R S W |
HO\)\/OH + O:<R>:O Ho\)\/o R'” “oH

o o0 RO O
OH )k JL i HHZO O )L JL H
—_— 1
HO\/K/O R'” “OH HO °” "R 0

n

R - H/polimer, R - faricuch kwasu

Schemat 2 Polikondensacja gliceryny i bezwodnika kwasowego

Pomimo zalet przedstawionych w pierwszym akapicie rozdziatu niewiele publikacji dotyczy
metod wykorzystujacych gliceryne i bezwodniki dikwaséw do syntez poliestrow gliceryny. Na
podstawie dostepnych prac mozna zauwazy¢ duze podobienstwo do procesow z dikwasow

(Tabela 11 Tabela 2). Skroceniu ulega czas reakcji z powodu wigkszej reaktywnosci bezwodnikow.
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Tabela 2 Poréownanie warunkéw syntezy poliestrow gliceryny z bezwodnikéw kwasowych i gliceryny
stosunek molowy

polimer gliceryna/bezwodnik warunki syntezy warunki sieciowania  zrédlo
PGSu 1:2,1:1,2:1 120-150°C, 2-5h 150°C, 72 h [40]
1.) 160°C, 24 h badania prowadzono
PGSu 1:1 2.) 130-150°C, na oligomerach [38]
1,5-4,5 h, 500 mBar
o . 103-160°C,
PGSu 7:10 130°C, 15 min 60 min, 1 MPa [71]
1.) wytlaczanie blendy
PGSu z PLA, 180°C,
-Co- 1:1 100°C, 2,8-8,5 h 100 rpm, 2 min [72]
PGB 2.) wtrysk do formy,
30°C
1.) wyttaczanie blendy
PGSu z PLA i PBSu,
-Co- 1:1 150°C,5h, 180°C, 100 rpm, 2 min  [46]
PGB przeplyw Nz 2.) witrysk do formy,
30°C

2.3. Polikondensacja enzymatyczna

Kataliza enzymatyczna wymaga stosowania znacznie nizszych temperatur reakcji z powodu
niskiej odpornosci termicznej biatek. W zwigzku z tym korzystne jest uzywanie diestrow ze wzgledu
na znacznie tatwiejsze odbieranie matoczasteczkowego alkoholu niz wody podczas syntezy
(Schemat 3). W literaturze znajduja si¢ jednak prace wykorzystujace dikwasy w polikondensacji
enzymatycznej (Tabela 3). Stosowanie enzymoéw moze by¢ Korzystne ze wzgledu na ich
regioselektywnos¢. Niektore prace skupiajg si¢ na ograniczeniu tworzenia si¢ rozgalezien
w strukturze poliestru gliceryny.[73-75] W jednej z najnowszych prac ograniczono rozgal¢zienia do
zaledwie 14% przy 82% przereagowaniu grup karboksylowych. Udziat 1,3-diacyloglicerydow
posrod innych glicerydow wynosit az 77%. Synteza jednak wymagata 122 h.[75]

R 0 o
OH o o -nR°OH o 2
T R )l\ JL R= —™ o o” R Soth
HO CH \O R1 O/ enzym
n

R - H/polimer, R - laricuch kwasu, R? - taricuch alkoholu

Schemat 3 Enzymatyczna polikondensacja gliceryny i diestru
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Tabela 3 Poréownanie warunkéw syntezy poliestrow gliceryny katalizowanej enzymatycznie
stosunek molowy

polimer gliceryna/dikwas warunki syntezy warunki sieciowania  zrédlo
L [EREERY il [ badania prowadzono
PGS (sebacynian 45 lub 60°C, 8 h, . [73]
. na oligomerach
diwinylu) atmosfera N2
lipaza (CALB)
. immobilizowana badania prowadzono
PGS 11 (Novozym 435), na oligomerach [76]
60°C, 24 h
lipaza (CALB)
; immobilizowana, badania prowadzono
PGS 11 30-70°C, 2-24 h, na oligomerach [74]
sita molekularne (5 A)
1) 150°C, 1 h
2.)120°C, 24 h
3.) lipaza (CALB)
immobilizowana
. (Novozym 435), badania prowadzono
PGS 11 90°C, 2 h, przeptyw N2 na oligomerach [75]
4.)90°C, 4 h, 100 Torr
5.)90°C, 12 h, 75 Torr
6.) 90°C, 12 h, 50 Torr
7.) 90°C, 67 h, 25 Torr
PGS- 1:1 lipaza (CA), 45-75°C,
UHFA (sebacynian 24 h, przeptyw Ar 150°C, 2 h [77]
diwinylu) lub 2,7 kPa
lipaza (CALB)
immobilizowna
1:1 (metakrylan glicydylu- .
PGSu (bursztynian ter-diwinylobenzenu-ter- badanla_prowadzono [78]
dimetylu) dimetakrylan glikolu na oligomerach

etylenowego), 70°C, 6 h,
obnizone ci$nienie
CA - Candida antartica, MM — Mucor miehei, PC — Pseudomonas cepacia, CALB — Candida antartica B,
UHFA — nienasycone kwasy tluszczowe (ang. unsaturated higher fatty acids)

2.4. Syntezy wobec innych katalizatorow

Obecnie znanych jest wiele metod katalizy reakcji estryfikacji,[79] pomimo to niewiele prac
dotyczy ich wykorzystania w otrzymywaniu poliestrow gliceryny. Najciekawsze z przedstawionych
prac (Tabela 4) dotycza problemu ograniczenia tworzenia si¢ rozgatgzien. Najlepsze rezultaty

zapewnia Stosowanie katalizatorow boroorganicznych. Pozwala otrzyma¢ PGS o zawarto$ci
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triacyloglicerydow ponizej 1% i niewielkiej polidyspersyjnosci 1,2.[20] W pracy brakuje jednak

szczegotowego opisu syntezy. Innymi badanymi katalizatorami polikondensacji sa katalizatory

nadkwasowe[80] oraz tlenek monobutylocyny,[81] ktore pozwalaja na znaczne skrocenie procesu

syntezy. Niektore prace maja niski potencjat wdrozeniowy ze wzgledu na bardzo dlugie czasy syntez.

Tabela 4 Poréownanie warunkéw katalizowanej syntezy poliestrow gliceryny

stosunek molowy

polimer glicerynaldikwas warunki syntezy warunki sieciowania  zrédlo
FASCAT9100,
PGS 1:1 1.)135°C,2h 170°C, 8 h, 10 mBar  [81]
2.) 135°C, 4 h, 400 mBar
diarylowe pochodne sieciowanie
kwasu borowego chemiczne,
PGS (chlt())rrael:(i?;:scc?wy) W obecnosci zasady diizocyjanian [20]
(iPr2NEt), THF, 70°C, heksametylenu,
czas - brak danych chloroform, 50°C
nadkwasowe tlenki
Z jonami
siarczanowymi*,
PGS 2:1 lub wiecej 120-170°C, 1-2h, PNt dowlc.zy Y2y a0
300-500 mTorr, PIEREEmET
jesli >760 mTorr
10-12h
tlenek dibutylocyny(1V),
PGSU 11 1:2 toluen, 110—155°C,. badama.prowadzono [18,82]
10-72 h, oczyszczanie na oligomerach
przez destylacje
butanolan tytanu(lV),
o) GURE, i, DI badania prowadzono
PGSu 1:1 2.) 100°C, 2 h, 150 Pa na oligomerach [17]
3.) 120°C, 2 h, 150 Pa
4.)150°C, 11 h, 150 Pa
1:3 chlorek cyny(1V), .
PGSu (bezwodnik 120°C, czas — brak badanla_ prowadzono [83]
na oligomerach
bursztynowy) danych

FASCAT9100 — tlenek monobutylocyny, iProNEt — N,N-diizopropyloetyloamina, * ZrO,/SO4%, TiO2/S04*,
Sn02/5042', Hf02/SO42', F8203/SO42_, A|203/SO42’

2.5. Syntezy z wykorzystaniem reaktoré6w mikrofalowych

Wykorzystanie reaktorow mikrofalowych pozwala ograniczy¢ czas i energi¢ potrzebng do

przeprowadzenia polikondensacji. Mikrofale pozwalajag na rozgrzanie mieszaniny reakcyjnej

W calej jej objetosci w sposdb homogeniczny. Wyklucza to przegrzanie mieszaniny reakcyjnej przy
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$ciance wymiennika ciepta (plaszcz lub wezownica) wystepujace W Klasycznych reaktorach.[54]
Problem dyfuzji ciepta w reaktorze mikofalowym jest pomijalny. W przypadku PGS reaktory
mikrofalowe wykorzystywane sg zarowno do syntezy jak i termicznego sieciowania (Tabela 5).
W obu etapach obserwuje si¢ znaczne skrocenie czasu W porownaniu do klasycznych reaktorow.
Mimo wszystko jest to do$¢ nowe i intensywnie badane podejscie. Brak jest doniesien o syntezie
PGSu lub PGB z wykorzystaniem mikrofal. W syntezie PGS zwraca si¢ uwage na problem
parowania gliceryny. Ubytek tego reagenta przekracza 50% po 20 min syntezy.[63]

Tabela 5 Poréownanie warunkéw syntezy z wykorzystaniem reaktoréw mikrofalowych
stosunek molowy

polimer gliceryna/dikwas warunki syntezy warunki sieciowania  zrédlo
650 W,
PGS 1:1 3razy 1 minzprzerwa  150°C,4-24 h,5 Torr  [84]
10 sek
. 600 W, 130°C, 6-66 h,
PGS 11 30 razy 1 min obnizone ci$nienie [63]
650 W,
) 3 razy 30 sek, fosforan wapnia,
PGS 11 3 razy 1 min, 150°C, 10,5 h, 10 mBar [8°]
3 razy 2 min
1.) 120°C, 24 h, .
PGS 1:1 przeptyw Ar rea]lf;%r_rp;lgzgfaéot\l/v Y, [86]
2.) 120°C, 5 h, 40 mTorr ’
650 W, o
PGS 1:1 4 razy 1 min 130°C, 10-14, [87]
10 mBar
z przerwa 15 sek
H2SOg4, toluen, 150 W,
cykl 3 min z limitem
temperatury 130°C,
PGS 11 chlodzenie do 120°C, 2-45 h [88]
temperatury
pokojowej, wykonano
4-9 cykli

2.6. Pozostale syntezy

W niniejszym rozdziale zostang przedstawione dwie Sciezki syntetyczne wykorzystujace
pochodne gliceryny do wytworzenia poliestru gliceryny o strukturze dendrymeru badz strukturze
liniowej, w ktorej drugorzgdowa grupa hydroksylowa nie ulega estryfikacji. Nalezy zauwazy¢,
ze obie metody wymagaja znacznie wigcej operacji niz dotychczas przedstawione procesy

(Rozdziaty 2.1-2.5). Cechuje je jednak wysoki poziom kontroli struktury fancucha polimerowego.
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Dendrymery to struktury charakteryzujgce si¢ rozgalezieniami rozchodzacymi si¢ z rdzenia.
Roéznica pomigdzy dendrymerem a gwiazda polimerowa polega na tym, ze gwiazda posiada liniowe
ramiona szczepione w punkcie centralnym, dendrymer stale rozgatezia si¢ rowniez poza punktem
centralnym. Tak jak w przypadku gwiazd polimerowych, wszystkie ,,ramiona” dendrymeru powinny
faczy¢ si¢ jedynie w punkcie centralnym. Nie tworzg sieci pomigdzy sobg. Dzigki specyficznej
strukturze dendrymery cechuja si¢ niska lepkoscig oraz dobra rozpuszczalnoscia i mieszalnoscia.[89]

- T 0y
| |

monoester 0 rdzen

(@]
O (@]
O/j/ NOH Ho/j/ NO
OH
(@] HO
(3) (4) OH

] j\/Oj/ONO/Oj/ONO\(O\ OJ\/\L(O\(O\/OLP“
:MO (5) °>/_\_/<o
L7 L

Ph- "0 o o
Schemat 4 Uproszczona synteza rdzenia, monoestru oraz pierwszej generacji dendrymeru PGSu
Poli(bursztynian gliceryny) o strukturze dendrymeru otrzymano z wykorzystaniem
zabezpieczone] formy gliceryny tworzac acetal z wykorzystaniem aldehydu benzoesowego.
Synteza dendrymeru polegata na kilku etapach, co wynikato z konieczno$ci odbezpieczenia grup
hydroksylowych przy syntezie kolejnych generacji (Schemat 4).
Pierwszym etapem byla reakcja dwoch ekwiwalentow kwasu bursztynowego z jednym

ekwiwalentem acetalu (1) w obecnosci uktadu katalizujacego N,N'-dicykloheksylokarbodiimidu
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(DCC) i 4-toluenosulfonianu 4-(dimetyloamino)pirydyniowego (DPTS), nastepnie odbezpieczano
grupy hydroksylowe (2—4) uzyskujac rdzen dendrymeru (4). Osobno syntezowano segmenty
budujgce ramiona przez reakcje bezwodnika bursztynowego z acetalem (1) w celu uzyskania
monoestru (3). Pierwsza generacje (5) uzyskiwano przez reakcj¢ monoestru (3) z odbezpieczonymi
grupami hydroksylowymi rdzenia (4). Kolejne przez odbezpieczenie grup koncowych i analogiczng
reakcje z monoestrem (3). Ze wzgledu na wieloetapowos$¢ procesu jest mozliwa jego kontrola.
Otrzymanie dendrymeru o zalozonym ciezarze czasteczkowym (liczbie generacji) polega na
powtorzeniu etapéw odbezpieczenia grup koncowych i reakcji monoestru okreslong liczbe razy.
Z tego samego powodu reakcja jest trudna i wymagajaca skrupulatnej kontroli.

Synteza liniowych poliestrow gliceryny prowadzona jest W celu wytworzenia materiatu tatwego
w przetworstwie (termoplastu) oraz fatwego do modyfikacji chemicznych (wolna grupa
hydroksylowa w kazdym merze). W tym celu podjeto prace z wykorzystaniem sebacynianu
diglicydolu, ktory moze zosta¢ wykorzystany w kondensacji z kwasem sebacynowym do otrzymania
liniowego PGS. Sebacynian diglicydolu otrzymuje si¢ poprzez reakcje chlorku kwasowego
z glicydolem w warunkach bezwodnych. Jako rozpuszczalnik stosuje si¢ toluen, reakcje katalizuje si¢
trietyloaming. Proces prowadzi si¢ w atmosferze gazu inertnego w fazni chtodzacej. Polimeryzacja
przebiega w warunkach bezwodnych w dimetyloformamidzie lub dioksanie, katalizowana bromkiem
tetrabutyloamoniowym. Synteze prowadzi si¢ w niskiej temperaturze (80-100°C), wymagany jest
dlugi czas (50-174h).[90,91] Za pomocg tej metody mozna otrzyma¢ PGS o cigzarze
czasteczkowym oK. 75,2 kDa i stosunkowo niskiej polidyspersyjnosci 1,31.[91]

2.7. Sieciowanie chemiczne poliestrow gliceryny

Wigkszo$¢ prac dotyczacych sieciowania chemicznego skupia si¢ na wykorzystaniu lub
modyfikacji najbardziej znanego poli(sebacynianu gliceryny). W tym celu wyrézni¢ mozna
dwie strategie (Tabela 6). Obie polegaja na modyfikacji syntezy w celu uzyskania materialu
zawierajacego wolne grupy hydroksylowe, na ktorych prowadzi si¢ reakcje sieciowania badz
modyfikacje umozliwiajacg pozniejsze sieciowanie. W pierwszym przypadku wykorzystuje si¢
izocyjaniany, ktore w reakcji z grupami hydroksylowymi tworzg ugrupowania uretanowe.
W drugim przypadku grupy hydroksylowe estryfikuje si¢ kwasem akrylowym lub jego
pochodnymi. Sieciowanie polega na polimeryzacji rodnikowej, czgsto z wykorzystaniem
fotoincjatorow UV. W obu przypadkach otrzymuje si¢ struktury o mniejSzej gestosci

usieciowania w stosunku do PGS sieciowanego termicznie.
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Tabela 6 Pordownanie parametrow syntezy i sieciowania chemicznego PGS

reagenty synteza sieciowanie zréodlo
1.) 2-etyloheksanian cyny(Il), DMF, 55°C, 5 h, przeplyw
1.) 120°C, 8 h, przeptyw N2 N2,wkraplano roztwor HDI (gliceryna/HDI 1:1, 2:1, 10:3)
92
2.) 120°C, 16 h, obnizone ci$nienie  2.) roztwor wylano na formy PTFE, suszono 3 dni w temperaturze 2
pokojowej, 2 dni w 30°C pod obnizonym ci$nieniem
mor‘omery: 1.) 2-etyloheksanian cyny(Il), DMF, 55°C, 5 h, przeptyw Np,
gliceryna wkraplano roztwér HDI (gliceryna/HDI 1:0,4, 1:0,5, 1:0,6)
kw. sebacynowy 130°C, 72 h, przeplyw N2 [93]
(1:1) 2.) roztwor wylano na formy PTFE, suszono 2 dni w temperaturze
czynnik sieciujacy: pokojowej, 2 dni w 37°C pod obnizonym ci$nieniem
diizocyjanian 1.) 1,4-dikosan, rozpuszczanie 36 h,
heksametylenu (HDI)
1.) 120°C, 8 h, przeptyw N> 2.) 2-etyloheksanian cyny(II), 55°C, 1 h, przeptyw N2, wkraplano
roztwor HDI (gliceryna/HDI 1:0,4, 1:0,5, 1:0,6) [94]
2.) 120°C, 24 h, 40 mTorr
3.) roztwér wylano na formy PTFE, suszono 3 dni w temperaturze
pokojowej, 1 dzien w 30°C pod obnizonym ci$nieniem
monomery:
gliceryna sporzadzano roztwor polimeru w THF,
kw. sebacynowy dodawano roztwor MDI
(1:1) 130°C, 24 h, przeptyw N> [63]

czynnik sieciujacy:
diizocyjanian
difenylometylenu (MDI)

(gliceryna/MDI 1:0,05, 1:0,1),
nie podano czasu i temperatury reakcji




€€

reagenty synteza sieciowanie zrédlo
1.) 120°C, 24 h, przeptyw N2
2.) 120°C, 24 h, 40 mTorr
monomery:
gliceryna 3.) warunki bezwodne,
kw. sebacynowy dichlorometan,
: 4-dimetyloamino)pirydyna
) (1:1) ) ( g Jpirydy 2,2-dimetoksy-2-fenyloacetofenon mieszano z polimerem,
czynnik modyfikujacy:  (DMAP), o o e S [95]
Chlorek kW&SU akrylowego OOC, nadciénienie NZ, Wkraplano naswietlano promi€niowani€m przez min
inicjator: chlorek kwasu akrylowego (0,25
2,2-dimetoksy-2- 0,80 mol/mol grup OH PGS),
fenyloacetofenon rownomolowo wkraplano
trietyloamineg (TEA)
4.) temperatura pokojowa, 24 h
monomery:
gliceryna 1) 120°C, 24 h, przeptyw Na
kw. sebacynowy
(1:1) 2.) 120°C, 24 h, obnizone ci$nienie
czynnik modyfikujacy: . .
bezwodnik kwasu 3.) dichlorometan, 0°C, wkraplano 1._) dlchloromet_an, tlen_ek difenylo(2,4,6- _
metakrylowego bezwodnik kwasu metakrylowego trimetylobenzoilo)fosfiny/2-hydroksy-2-metylopropiofenon, [96]

inicjator:
tlenek difenylo(2,4,6-
trimetylobenzoilo)fosfiny/2-
hydroksy-2-
metylopropiofenon
(50/50)

(0,3-0,8 mol/mol OH PGS),

réwnomolowo wkraplano
trietyloamine (TEA)

4.) temperatura pokojowa, 34 h

2.) naswietlano promieniowaniem UV przez 10 min
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2.8. Addycja Michaela do pochodnych kwasu butenodiowego

Reakcje addycji nukleofila do zwigzkéow a,B-nienasyconych odkryt Arthur Michael
w 1887 roku. W reakcji bierze udziat elektrofil, ktory zwykle jest olefing z grupa
elektronoakceptorowg (EWG, ang. electron withdrawing group) oraz nukleofil, zwykle
zdeprotonowany C-H kwas. Ze wzgledu na bardzo duze wydajnosci, tagodne warunki oraz 100%
ekonomi¢ atomowg jest to jedna z najwazniejszych reakcji w chemii organicznej. Addycja
Michaela jest typem reakcji click chemistry, szybkich i samorzutnych proceséw syntetycznych
prowadzonych w tagodnych warunkach.[97] W 2022 roku C. R. Bertozzi, M. Meldal i K. B.
Sharpless zostali nagrodzenia Nagroda Nobla za badania po$§wigcone reakcjom tego typu.

Aminy sg zwigzkami ktore moga petni¢ rolg nukleofila. Ten typ reakcji nazywa si¢ addycja
aza-Michaela, w ktorej dochodzi do utworzenia wigzania wegiel-azot. Reakcja jest
korzystniejsza, poniewaz w tym przypadku nie ma potrzeby wytwarzania karboanionu,
w addycji bierze udziat wolna para elektronowa azotu.[97] Wiele prac opisuje pochodne kwasu
butenodiowego jako zwigzki $wietnie nadajace si¢ do pelnienia roli elektrofila w addycji
aza-Michaela. Badano addycje réznych zwigzkéw aminowych do diestrow oraz kwasu
butenodiowego (Schemat 5).[98-101] W badaniach addycji do maleinianu dietylu stwierdzono,
ze po dodaniu aminy zwiazek ulega izomeryzacji (Z—E). Addycja przebiega rowniez na
fumaranie dimetylu, jednak znacznie wolniej niz w przypadku diestru maleinowego.[98] Duze
znaczenie ma rowniez struktura aminy, drugorzgdowe sa bardziej nukleofilowe niz

pierwszorzedowe. Reakcja jest tez zalezna od zatloczenia sterycznego.[97]

/ /
o) . o) NH-R
O 4+  gNR @ — 0
0 0
/ /

Schemat 5 Addycja aza-Michaela aminy do butenodianu dimetylu

Reakcji addycji aza-Michaela jak dotad nie prowadzono na poli(butenodianie gliceryny),
jednak badano poliestry kwasu butenodiowego i dioli, szczegdlnie 1,4-butanodiolu. W pracy
z 2018 roku badano mozliwo$¢ modyfikacji tancucha tego poliestru. Addycj¢ prowadzono bez
katalizatora oraz bez ogrzewania w chloroformie przez 10 h. Stwierdzono, ze addycja jest
selektywna 1 reakcji ulegaja jedynie izomery Z. Po dodaniu aminy nast¢puje izomeryzacja
I wzrost udzialu izomerow E, ktore nie ulegaja reakcji. Pomimo tego uzyskano wydajnosci

dochodzace do 63% wzgledem wszystkich wigzan podwojnych w lancuchu polimeru.[102]
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W pracy testowano wiele amin, majacych w rozny sposob zmodyfikowaé wtasciwosci poliestru.
Jedna z nich byt 3-amino-1-propanol. Wprowadzenie takiej grupy bocznej miato pozwoli¢ na
wytworzenie si¢ wigzan wodorowych pomiedzy grupa hydroksylowa na koncu tancucha

bocznego i grupg aminowa wigzaca go z gtdéwnym tancuchem (Schemat 6).[102]

O JTjH
0 |
HNT " Non OH
/ e —— \pH
o’ O o
NH 0
e UL
Om
O

Schemat 6 Addycja 3-amino-1-propanolu (zielony) do poliestru kwasu butenodiowego (czerwony), utworzone
wigzanie C-N (niebieski), wigzania wodorowe (linia kropkowana), opracowanie wiasne na podstawie [102]

3. Teoria polimeryzacji w odniesieniu do poliestrow gliceryny i kwaséw dikarboksylowych

Wszystkie reakcje polimeryzacji stopniowej mozna podzieli¢ na dwa typy w zaleznosci od
budowy monomeru.[103] Pierwszy typ dotyczy dwoch monomeréow zawierajacych po jednym
typie grup funkcyjnych, np. otrzymywanie poliamidéw w polikondensacji dikwasow i diamin.
W pierwszym akcie reakcyjnym tworzy si¢ jednostka powtarzalna (mer) zawierajaca oba typy
grup funkcyjnych. Mozna wigc méwic o polikondensacji z wytworzeniem monomeru in situ.
Drugi typ polimeryzacji stopniowej dotyczy monomeru polifunkcyjnego tzn. czasteczki
zawierajace] oba typy grup funkcyjnych, np. otrzymanie poliamidéw z aminokwasow. Te dwa

typy moga zosta¢ zaprezentowane za pomoca nastepujacych rownan reakcji (Schemat 7):

nA-A + nB-B — - A-AB-B-J+

nA-B ~ —»=  -A-B-}

Schemat 7 Dwa typy polireakcji stopniowych (pominigto produkt matoczgsteczkowy), od géry: polireakcja dwoch
monomerow o roznych grupach funkcyjnych, polireakcja jednego monomeru o roznych grupach funkcyjnych
(opracowanie wlasne na podstawie [103])
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W  polikondensacji gliceryny i kwasow dikarboksylowych moéwimy o drugim typie
polimeryzacji stopniowej, poniewaz kazdy z monomeréw zawiera inny typ grupy funkcyjnej
(Schemat 8). Gliceryna jest monomerem trojfunkcyjnym, co oznacza, ze mozliwe jest tworzenie
rozgatezien i trojwymiarowych sieci. Z tego wzgledu stosunek molowy grup funkcyjnych wplywa na
ciezar czasteczkowy otrzymywanego produktu 0raz ma znaczacy wptyw na jego strukture.

/R (o] O
¢ O g S
H + nH,0
HOVK/OH + JJ\ 1JL HO o R'" ™o :
HO R OH
n

R - H/polimer, R - taricuch kwasu
Schemat 8 Polikondensacja gliceryny i dikwasu

W celu zrozumienia natury polikondensacji gliceryny i kwasow dikarboksylowych nalezy
zaznajomi¢ si¢ z modelami matematycznymi tego procesu. To konieczne do dalszego
zaplanowania badan syntezy tych poliestrow. Matematyczne modele opisujace ten typ
polikondensacji mozna stworzy¢ na bazie rownan Carothersa oraz  Teorii
Flory’ego-Stockmayera.[104—-107] Teorie te charakteryzuja si¢ uproszczeniami:

e rozwaza si¢ uklady zamkniete, bez odbierania produktu matoczasteczkowego,

o reaktywnos$¢ wszystkich grup funkcyjnych jest taka sama 1 nie zalezy od cigzaru
czasteczkowego molekuty,

e rozwaza si¢ tylko reakcj¢ propagacji tancucha oraz sieciowania, nie rozwaza si¢ reakcji
ubocznych np. cyklizacji, degradaciji.

Uproszczenia te nalezy mie¢ na uwadze rozwazajac polikondensacje. Grupy funkcyjne gliceryny
w praktyce nie sg tak samo reaktywne, drugorzedowa grupa hydroksylowa jest mniej reaktywna od
pierwszorzedowej. Z kolei odbieranie produktu matoczasteczkowego przesuwa rownowage reakcji
w strong produktéw umozliwiajac wicksze przereagowanie grup funkcyjnych niz to wynikajace
z teorii. Mimo tego zobrazowanie graficzne wspomnianych teorii znacznie utatwia planowanie
eksperymentdw, a takze wnioskowanie na temat struktury tancuchoéw poliestrowych.

W przypadku rownan Carothersa obliczenie krytycznego przereagowania (Pc) po ktorym
nastepuje zelowanie poliestru nalezy rozpocza¢ od obliczenia $redniej funkcyjnosci (favg). Nalezy
osobno rozwazy¢ sytuacje zachowania stechiometrii grup funkcyjnych oraz nieréwnowagi molowej
grup funkcyjnych. W pierwszym przypadku obliczenia nalezy wykona¢ wedtug wzoru:[103]

Nif;
favg = ZZ_N]: 1)

gdzie: Ni — liczba czgsteczek i o funkcyjnosci fi,
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W przypadku mieszanin o niestechiometrycznym stosunku grup funkcyjnych $rednig

funkcyjnos¢ oblicza si¢ wedtug wzoru wyznaczonego przez S.H. Pinnera:[108]

2faN
favg = gANiA 2

gdzie: fa— funkcyjnos¢ A, Na — liczba czasteczek A, A — czasteczka z grupg funkcyjng w niedomiarze.

Znajac $rednig funkcyjnos¢ uktadu reakcyjnego mozna obliczy¢ krytyczne przereagowanie
wedlug wzoru:[103]
2
"~ favg

gdzie: pc — krytyczne przereagowanie, fayg — $rednia funkcyjnosé

Pe (3)

Po wykonaniu obliczen tatwo zauwazy¢, ze przereagowanie krytyczne dla niedomiaru
hydroksylowych grup funkcyjnych mozna opisa¢ za pomocg rownania:
pe = 0,7597 ("% /0. )? = 1,9907("0H [y ) +2,0649 (4)

gdzie: non — liczbamoli grup OH w uktadzie, ncoon — liczba moli grup COOH w uktadzie,

Z kolei dla nadmiaru grup hydroksylowych za pomoca rownania:
n
pe =0,3333("0H /) +0,5 (5)
Oczywiscie punkt przecigcia obu réwnan to stan rOwnowagi stechiometrycznej grup funkcyjnych.
Teoria Flory’ego-Stockmayera prowadzi do nieco innych réwnan. W przypadku
poliestrow gliceryny przyjmuje si¢ statg funkcyjno$¢ mieszaniny f = 3. Gliceryna jest jedynym

monomerem zawierajacym grupy hydroksylowe, rGwnanie mozna uprosci¢ do postaci:

pe == ©
gdzie: r — nierownowaga grup funkcyjnych, r < 1.
Dokonujgc obliczen przy niedomiarze grup hydroksylowych otrzymuje si¢ zaleznos¢:
pe =0,7071("" /. )7 )
Z kolei przy nadmiarze grup hydroksylowych otrzymuje si¢ zaleznosc:
pe = 0,7071("%H [0S (8)

Tak jak poprzednio punkt przecigcia obu réwnan to stan réwnowagi stechiometryczne;j
grup funkcyjnych.
Oba modele przedstawiono na wykresie (Rysunek 2). Najtatwiej zelowanie, a wigc i sama

polikondensacja przed Zelowaniem, przebiegaja wedlug obu teorii przy réwnomolowym stosunku
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grup funkcyjnych. Zelowanie nastepuje przy przereagowaniu rownym 83% wedtug Carothersa oraz
71% wedhug Flory’ego i Stockmayera. Réznica rzedu 12 punktow procentowych (p.p.) jest bardzo
duza co $wiadczy o duzej trudnosci w dopasowaniu modelu do wynikéw eksperymentdw. Jeszcze
wigksze rdznice wynikaja w kolejnych dwoch charakterystycznych punktach obu modeli. Sg to
punkty odpowiadajace przereagowaniu krytycznemu rownemu 100%. Takie przereagowanie jest
praktycznie niemozliwe do zrealizowania, dlatego przyjmuje sie, ze te uktady nigdy nie zzelujg a ich
produkty powinny by¢ oligomerami zakonczonymi grupami funkcyjnymi bedacymi w nadmiarze.
Z réwnan Carothersa te punkty wystepuja przy stosunku grup hydroksylowych do karboksylowych
rownym 0,75 1 1,50 co odpowiada stosunkowi molowemu gliceryny do kwasu dikarboksylowego 1:2
i 1:1. Z kolei jesli rozwazymy teori¢ Flory’ego-Stockmayera otrzymamy analogiczne punkty przy
stosunku grup funkcyjnych 0,5 i 2,0, co odpowiada stosunkom molowym 1:3 i 4:3. Porownanie obu
modeli do wynikéw eksperymentalnych pozwala stwierdzi¢, ze rzeczywisty punkt Zelowania
znajduje si¢ w obszarze pomiedzy wyznaczonymi krzywymi.[103] Wynika to z przyjetych

ograniczen, ktore sa konieczne aby w ogdle mozna byto opracowa¢ modele.

Pe
1
0,9
0,8
0,7
0,6
0,5 1 1,5 2
nOH/NnCOOH

Rysunek 2 Przereagowanie krytyczne wzgledem stosunku molowego grup hydroksylowych do grup karboksylowych
W polikondensacji gliceryny i kwasow dikarboksylowych, linia niebieska i pomaranczowa modele wedtug Teorii
Carothersa, linia Zo#ta i zielona modele wedfug Teorii Flory ego-Stockmayera

4. Wlasciwosci poliestrow gliceryny

Poliestry gliceryny to duza grupa materiatlow, ktorych wtasciwosci mozna tatwo kontrolowaé
poprzez modyfikacje ich syntezy.[5] To zjawisko nalezy bezposrednio powigzac z trojfunkcyjnoscia
gliceryny, ktora umozliwia tworzenie poliestrow o réznym stopniu rozgale¢zienia. Podczas

sieciowania mozliwe jest otrzymanic sieci o rdznej ggstosci usieciowania. Wolne grupy

hydroksylowe mogg tworzy¢ wigzania wodorowe z karbonylowymi atomami tlenu grup estrowych.
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Te same grupy korzystnie wplywaja na zwilzalno$¢ woda poliestrow gliceryny. Wolne grupy kwasne
powoduja autokatalizowang hydroliz¢ tych poliestrow przyspieszajac degradacje. Whasciwosci
uzytkowe tych polimeréw sg zwigzane ze Struktura otrzymywanego polimeru (Schemat 9). Z tego

powodu poliestry gliceryny mogg zosta¢ dostosowywane do pehienia roznych funkcji.[5,8,54]
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Schemat 9 Uproszczona struktura poliestru gliceryny (niebieski) i kwasu dikarboksylowego (czerwony),
linie zielone obrazujg wigzania wodorowe miedzy wybranymi grupami

4.1. Wilasciwosci prepolimerow gliceryny

W prepolimerze PGS (prePGS) jego postac silnie zalezy od stopnia estryfikacji. W syntezie
Z rbwnomolowej mieszaniny gliceryny i kwasu sebacynowego w zalezno$ci od temperatury i czasu
otrzymuje si¢: kruchy wosk, migkki wosk, lepka zywice, lepki elastomer i elastomer. Granice
przej$¢ pomiedzy tymi stanami mozna oznaczy¢ za pomocg stopni estryfikacji, odpowiednio: 46,
65, 76, 84%.[63] Do 76% prepolimer PGS rozpuszcza si¢ catkowicie w mieszaninie etanol/toluen
(1:3). W przypadku tego polimeru czesto stosuje si¢ rozpuszczalniki organiczne takie jak alkohole,
tetrahydorfuran, toluen, chloroform, 1,4-dioksan, dimetyloformamid.[8,54-56] Prepolimer mozna
oczysci¢ poprzez wytracenie w wodzie.[56] Krotsze poliestry gliceryny takie jak poli(bursztynian
gliceryny), czy poli(butenodian gliceryny) w przeciwienstwie do PGS rozpuszczajg si¢ w wodzie
I nie mieszaja si¢ z chlorowcopochodnymi takimi jak chloroform. Prepolimer PGSu mozna
oczysci¢ za pomoca filtracji przez specjalistyczne membrany o odpowiednim punkcie odciecia.[40]
Prepolimery rzadko kiedy sa wyodrebniane, zwykle od razu przeksztalca si¢ je w docelowe
materialy. Z tego powodu malo prac skupia si¢ nad ich szczegbtowa charakteryzacja. Zwykle
oznacza si¢ stopien estryfikacji oraz grupy funkcyjne za pomoca spektroskopii w podczerwieni
(Tabela7).[1,5,36,38,40,72,109-111]

39



CZESC LITERATUROWA
Wiasciwosci poliestrow gliceryny

Tabela 7 Pasma w spektroskopii FTIR charakterystyczne w poliestrach gliceryny

pasmo, cm? grupa funkcyjna
3300-3450 grupa hydroksylowa
2920-2960 i 2850-2900 wigzanie C — H (sp)
1710-1730 grupa karboksylowa
1630-1650 wigzanie C = C (sp?)
1140-1160 grupa acylowa
1020-1040 grupa alkoksylowa

Prepolimer czgsto charakteryzuje si¢ za pomocg spektroskopii magnetycznego rezonansu
jadrowego. Analiza widm 'H NMR jest utrudniona ze wzgledu na wzajemne nakltadanie sie
sygnatéw.[112] Na podstawie widma *C NMR, analizujac przesuniecia chemiczne wegli grup
metinowych acyloglicerydow mozna wyciagaé szczegolowe wnioski dotyczace —struktury
polimeru.[32,109,113,114] Mozliwe jest oznaczenie procentowego udziatu kazdego acyloglicerydu
w strukturze polimeru (Tabela 8). Niestety tak zaawansowane prace sg zdecydowang mniejszo$cia

Z powodu trudno$ci zwigzanych zar6wno z interpretacja jaki i samym pomiarem dobrej jakosci widma.

Tabela 8 Przesuniecia chemiczne wegli metinowych acyloglicerydéw PGS (**C NMR, 75 MHz, DMSO-d6)[113]

Ch[:;?s;:ei?;i;m Chj;?t;eolecizne skrot wzor strukturalny
OR

75,4 2-acylogliceryd T2

72,5 li G HOV}D}/OH
, gliceryna

71,9 1,2-diacylogli d L1,2 HO\/C];/OH
: ,2-diacyloglicery ;

69,4 1-acylogliceryd T1 HO\/&/OR
: -acyloglicery

68,8 triacylogliceryd D HOVC{R\/OR
: riacyloglicery

66,2 1,3-diacylogliceryd L1,3 Roﬁm
, ,3-diacyloglicery , RO OR

Cigzar czasteczkowy prepolimerow probuje si¢ oznaczy¢ za pomocg chromatografii
wykluczenia. Niestety zazwyczaj wykorzystuje si¢ pomiar wzgledem wzorca, ktory posiada
liniowy tancuch. Z tego powodu pomiary mogg by¢ obarczone duzym btgdem.[42] Mozna
przyjaé, ze wiekszo$¢ syntez trwajacych 24 h pozwala na otrzymanie prepolimeru o $rednim
liczbowo cigzarze czasteczkowym ok. 1 kDa, obnizajac cisnienie mozna osiggna¢ do kilku kDa.
Polidyspersyjno$¢ zawiera si¢ w przedziale 1,4-1,8.[40,54,67,69,74] W przypadku

prepolimeru PGS mozna odnalez¢ prace, w ktérych zsyntezowano znacznie ci¢zsze frakcje,
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srednie liczbowo ci¢zary czasteczkowe dochodza nawet do 64 kDa, jednak polidyspersyjnos¢
takich materialow jest bardzo duza (PDI=16,9).[115] W jednej z najnowszych prac
wyodrgbniono dwie frakcje prepolimeru 0 My i PDI odpowiednio rownym 2,3 kDa i 1,4 oraz
25,2 kDa i 1,7. Analiz¢ wykonano za pomocg spektrometru mas z jonizacjg przez rozpylanie
(ESI-MS, ang. electrospray ionization — mass spectrometry).[75] Mozna wiec przyjac, ze duza
polidyspersyjnos¢ w poprzedniej pracy[115] bierze si¢ z kontrolowanego przez dyfuzj¢ procesu
sieciowania i braku dobrego rozdzielenia frakcji. Tak duze ci¢zary czasteczkowe oznaczono
W pracach wykorzystujacych enzymy. Dzigki porownaniu do syntezy bez uzycia katalizatora
mozna stwierdzi¢, ze ich stosowanie nie jest konieczne lecz korzystne.[75] Prepolimer
0 najwickszym $rednio liczbowym ci¢zarze czasteczkowym 1 niskiej polidyspersyjnosci
otrzymano w procesie z wykorzystaniem sebacynianu diglicydolu (Mn\=75,2 KkDa,
PDI=1,31).[91] W przypadku prepolimeru poli(bursztnianu gliceryny) najwigkszy S$rednio
liczbowo cigzar czasteczkowy wynosit 113 kDa (PDI=2,3). Prepolimer otrzymano w reakcji

katalizowanej tlenkiem dibutylocyny(IV) w toluenie.[82]

4.2. Wlasciwosci usieciowanego polimeru

Usieciowane poliestry gliceryny cechuja si¢ bezwonnos$cia, sa bezbarwne lub transparentne
o lekko zottym kolorze.[36,54,68,116-118] Wtasciwosci mechaniczne poliestrow gliceryny
zalezg od struktury prepolimeru oraz parametrow sieciowania.[5,40,66] Zjawisko zelowania
wystepuje przy stosunku molowym gliceryna/dikwas 0,33-1,33, poza tym zakresem nie mozna
wytworzy¢ elastomeru.[8,119,120] Niestety niewiele prac poswigconych jest badaniu litych folii
W sposOb znormalizowany. Z tego powodu wlasciwosci mechaniczne cigzko jest porownywaé
miedzy sobg, nalezy je rozpatrywa¢ w mozliwych do osiggnigcia zakresach. Na podstawie
literatury mozna przyjaé, ze wraz ze skroceniem tancucha alifatycznego kwasu (sebacynowy >
bursztynowy) oraz ze zwickszeniem jego sztywnosci (maleinowy > bursztynowy) rosnie
sztywno$¢ poliestru, oraz jego wytrzymato$¢, a wydhuzenie przy zerwaniu maleje.[8,55,68]
W PGS zwykle modut sprezystosci wynosi 0,3-1,5 MPa, jednak zmieniajac stechiometri¢
monomeréw moze si¢ zmieni¢ odpowiednio do 0,7-1,9 MPa, wytrzymatos¢ materiatu jest
wieksza niz 0,5 MPa, a wydtuzenie przy zerwaniu wynosi 40-500%.[5,6,111,121] Szczegdtowo
analizujac literature mozna wywnioskowaé, ze modut sprezystosci moze wynosi¢ 0,05—
6,86 MPa.[55,122] W przypadku poli(bursztynianu gliceryny) i poli(butenodianu gliceryny)
trudno jest wskazywac zakresy mozliwych do osiggnigcia wlasciwosci mechanicznych z powodu
znacznie mniejszej liczby opublikowanych prac (Tabela 9). Zwykle poliestry gliceryny bada si¢

W statycznej probie rozciggania ze wzgledu na ich elastyczno$é i duze wydhuzenia przy zerwaniu.

41



CZESC LITERATUROWA
Wiasciwosci poliestrow gliceryny

W przypadku poliestrow o duzej gestosci usieciowania oraz 0 krotkim tancuchu dikwasu, bada

sie rowniez dziatanie sit zginajacych, np. w poli(bursztynianie gliceryny).[36]

Tabela 9 Wlasciwosci mechaniczne poliestrow gliceryny

modul wytrzymalos¢, wydluzenie przy

material sprezystosci, MPa MPa zerwaniu, % zrodio
PGS 6,86 1,96 27
PGS-co-PGSu 8.83 196 31
(70/30) [55]
PGS-co-PGSu
(50/50) 11,8 2,94 26
PGSu 1870 38 300 4
PGS 0,282 >0,5 >267 [1]
PGS 0,056 0,23 448
PGS 0,22 0,39 256 [122]
PGS 1,20 0,47 41
PGS 2,39 0,69 40 [123]
PGS 0,38 0,29 240 [85]
PGS 0,05-1,5 0,4-0,7 120-300 [115]
. 122,01 (zginanie .
PGSu nie badano 31 41 (r(fzgiqganic)e) nie badano [36]
PGB 2 500 60,6 MPa 5,6 [68]
PGSu-co-PGB 4080 81,1 MPa 3,6 [72]

Analiza wlasciwosci termicznych cechuje si¢ podobnymi problemami jak wtasciwosci
mechanicznych. Szczego6lnie pomiary skaningowej kalorymetrii réznicowej sg bardzo czute na
sposob prowadzenia eksperymentu. Brak normalizacji sprawia, ze wyniki pomiaréw trudno
bezposrednio do siebie poréwnywaé. W najnowszych pracach zwraca si¢ uwage¢ na
wystepowanie tego problemu.[124] Na podstawie struktury poliestrow gliceryny mozna
stwierdzi¢, ze powinny to by¢ materialy amorficzne ze wzgledu na liczne rozgalezienia.
Pomimo tego, w przypadku PGS rejestruje si¢ temperatur¢ topnienia fazy krystalicznej.
Zwigkszajac czas trwania syntezy obserwuje si¢ zmniejszenie efektu cieplnego zwigzanego
Z przemianami fazy krystalicznej. Jest to spowodowane zwigkszaniem gestosci sieci przez co
,.blokuje” si¢ mozliwo$¢ samoorganizacji tancucha w faze krystaliczng.[124] PGS jest zupelnie
amorficzny powyzej 35°C.[54] Temperatura topnienia fazy krystalicznej PGS zwykle zawiera
si¢ w przedziale -20-40°C.[5,54] Nalezy jednak pamigtaé, ze piki w wyzszych temperaturach
mogg odpowiada¢ zanieczyszczeniom w postaci nieprzereagowanych monomerow.[124]
Przejs$cie szkliste obserwuje si¢ w przedziale -40— -15°C. W przypadku poli(bursztynianu

gliceryny) nie obserwuje si¢ przemian charakterystycznych fazy krystalicznej (polimer
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amorficzny). Przejscie szkliste jest silnie uzaleznione od struktury polimeru, w dendrymerach
wystepuje w zakresie -20— -14°C.[125] W PGSu o duzej gestosci usieciowania przejscie
szkliste wystepuje w temperaturze 46°C.[36] Z powodu braku doniesien literaturowych trudno
jest lepiej scharakteryzowac ten materiat. W przypadku PGB jak dotad nie zarejestrowano
temperatury zeszklenia, jednakze tylko w jednej pracy wykonano pomiary DSC folii
wytworzonych z tego materiatu.[68] Przejscie szkliste mogto wystepowaé poza stosowanym
zakresem pomiarowym (powyzej 30°C). Co moze $wiadczy¢ o duzej sztywnosci tego
materiatu. Na podstawie pomiarow termograwimetrycznych mozna stwierdzi¢, ze PGS 1 PGSu
sg stabilne do 250°C.[36,54] W przypadku PGB nie wykonywano takich analiz.
Hydrofilowo$¢ poliestrow gliceryny jest zalezna od wystgpowania wolnych grup funkcyjnych
w sieci tancucha polimerowego. PGS ma kat zwilzania wodg zazwyczaj nie jest mniejszy niz 38°
i nie wigkszy niz 94°.[54] Mozna wigc mowi¢ o materiale dobrze zwilzalnym wodg. Zwigkszajac
stosunek molowy gliceryny do kwasu sebacynowego mozna zmniejszy¢ kat zwilzania.[118]
Zwigkszajac czas sieciowania materiatu, tym samym zwigkszajac przereagowanie grup funkcyjnych,
zwilzalno$¢ maleje.[124] W jednej z najnowszych prac badano prepolimer oraz polimer sieciowany
z 1 bez wykorzystania obnizonego ci$nienia otrzymujac odpowiednio materiaty o katach zwilzania
woda 48,5°, 74,5° 1 102,7°.[66] Niestety brak jest doniesien o zwilzalnosci PGSu i PGB. Mozna
przypuszczaé, ze ze wzgledu na krotszy tancuch alifatyczny dikwasu bedzie ona lepsza od PGS.
PGSu cechuje si¢ lepsza absorbcjg wody od PGS, co $wiadczy o jego wigkszej hydrofilowosci.[13]
Degradacj¢ poliestrow gliceryny mozna bada¢ na trzy sposoby.[54] Analizuje si¢
degradacje hydrolityczng w roztworach wodnych, hydrolize enzymatyczng oraz degradacje in
vivo, ktora bezposrednio taczy si¢ z badaniem biozgodnosci na danym organizmie. PGS
niezaleznie od $rodowiska (in vitro/in vivo) degraduje powierzchniowo.[63,111,126-128]
Utrata masy ma przebieg liniowy, odpowiada jej zmniejszenie objetosci przy zachowaniu
ksztaltu, integralno$ci powierzchni i whasciwosci mechanicznych.[5,54] Ze wzgledu na budowe
tancucha mozna przyjac¢, ze mechanizm ten jest wspolny we wszystkich poliestrach gliceryny.
Szybkos$¢ degradacji zalezy od struktury materialu (lity/porowaty/popekany) oraz jego gestosci
usieciowania.[129,130] Szybkos¢ degradacji rosnie wraz ze zwigkszeniem powierzchni kontaktu
Z medium w ktorym materiat jest degradowany, z tego powodu materiaty posiadajace peknigcia
czy otwarte pory degraduja szybciej. Degradacja podobnie do hydrofilowosci maleje wraz ze
wzrostem gestosci usieciowania materiatu.[63,88,92] Mozliwe jest wigc osiggniecie pozadanego
czasu degradacji poprzez modyfikacje parametrow syntezy.[5] Z tego tez powodu trudno jest
poréwnywac migdzy sobg poszczegdlne prace, w ktorych czgsto spotyka si¢ roznice i w metodzie

wytwarzania, i w samym przeprowadzeniu procesu degradacji. W przypadku PGS degradacja
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w buforze fosforanowym (PBS) moze wynosi¢ 15—30% w ciggu 28 dni lub jedynie 17% w ciagu
60 dni.[61,63] W jednej z najnowszych prac przeprowadzono poréwnanie degradacji w PBS oraz
katalizowane] lipaza. W PGS sieciowanym przez 14, 12 i 10 h odnotowano ubytek masy
odpowiednio 9,65, 13,79 i 24,82% w PBS oraz 12,75, 19,54 i 43,75% w obecnosci enzymu.[87]
Hydroliza enzymatyczna wigzan estrowych jest znacznie szybsza. Nalezy pamigtac, ze degradacja
in vitro to proces zupehie inny niz degradacja in vivo. Przyktadowo, PGS wszczepiony podskornie
szczurom wchionat si¢ catkowicie w ciggu 60 dni, podczas gdy w buforze PBS w 37°C w tym
samym czasie stracit jedynie 17,6% swojej masy poczatkowej.[1]

Poli(bursztynian gliceryny) znacznie szybciej degraduje w pordwnaniu do PGS. Jest to
spowodowane wigksza hydrofilowoscig PGSu. W zwigzku z tym im dtuzszy tancuch dikwasu, tym
hydroliza przebiega wolniej.[13] Badania degradacji PGSu o bardzo duzej gestosci usieciowania
wykazaty, ze po 28 dniach w buforze PBS w 37°C ubytek masy wynosit 1-4% w zaleznosci od
stosunku monomerdéw uzytych do syntezy.[36] Prawdopodobnie jest to zwigzane z uzyskaniem
znacznie gesciejszej sieci niz w przypadku PGS, co zwiazane jest z dlugoscig tancucha uzytego
dikwasu. Degradacje poli(butenodianu gliceryny) badano w réznych typach wody o pH 6-8.
W wodzie z odwroconej osomozy (pH=6) polimer degradowal najwolniej zachowujac 80% masy
po 28 dniach. W wodzie wodociagowe;j 1 sztucznej wodzie morskiej (pH~8) degradacja przebiegata
znaczniej szybciej. Po 28 dniach degradacji w wodzie wodociggowej pozostawato 50% pierwotne;j
masy ksztattki. W sztucznej wodzie morskiej degradacja przebiegata catkowicie (0%). Badacze
wykonali takie same proby degradacji PLA, ktory praktycznie nie degradowat w badanych
warunkach.[68] Niestety niewiele prac dotyczy badania degradacji PGSu i PGB. Trudno jest mowic¢
0 konkretnym czasie degradacji danego poliestru gliceryny, nawet w przypadku tak szeroko
badanego jak PGS. Jest to spowodowane silng zaleznoscia czasu degradacji od parametrow syntezy
prepolimeru jak i jego dalszego sieciowania.

Postulaty dotyczace zastosowania PGS jako biomaterialu Langer potwierdzil prowadzac
testy in vitro na fibroblastach linii 3T3 oraz in vivo na szczurach Sprague—Dawley.[1] WyniKki
wskazywaly na nie gorszy, a nawet lepszy potencjatl aplikacyjny wzglegdem PLGA. Materiaty
sterylizowano przy pomocy autoklawu.[1] Jednak ze wzgledu na brak wptywu sterylizacji
radiacyjnej na biomaterial, to ona wydaje si¢ by¢ najlepsza metoda do poliestrow
gliceryny.[131-134] Do dzi$ PGS badano na nastgpujacych liniach komérkowych:

o fibroblasty: 3T3,[131,135] L929,[118,136-139] SNL,[140-142] ludzkie skorne,[96]
e osteoblasty MC3T3,[136]
e chondrocyty,[136]
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e ludzkie komorki migsni gtadkich tetnicy pepowinowej (HUASMC),[143-145]
e ludzkie komorki $rodbtonka zyty pepowinowej (HUVEC),[87,146,147]

e ludzkie osteoblasty ptodowe hFOB 1.19,[62]

e komorki Schwanna,[61,148]

e ludzkie mezenchymalne komoérki macierzyste (hMSC).[92]

Prowadzono réwniez testy in vivo z wykorzystaniem nastepujacych organizmow:
e myszy (BALB/c,[62] YFP+[148])
e szczury (CD® (Sprague-Dawley) 1GS,[149] Sprague-Dawley,[1,136,150,151], Wistar,[152,153]

Fisher,[61], Lewisa[92,128])
o kroliki.[154]

W badaniach nie odnotowano martwicy ani degradacji tkanki, jednak wystepowaly fagodne
i przej$ciowe stany zapalne.[128,136,149,150,153] Jest to typowe po implantacji polimerow
biodegradowalnych. Cytotoksyczno$¢ PGS silnie zalezy od stopnia usieciowania
polimeru.[109] W przypadku zbyt krotko prowadzonego procesu sieciowania materiat jest
toksyczny. Efekt ten spowodowany jest przez wolne grupy kwasu karboksylowego, ktére
zakwaszaja medium komorkowe oraz przyspieszaja degradacje polimeru. Przyspieszona
degradacja pogtebia ten efekt. W przypadku poli(bursztynianu gliceryny) przeprowadzono
znacznie mniej badan. Jedng z najwazniejszych prac jest artykul z 2019 roku, w ktorym
potwierdzono potencjal biomedyczny tego materialu poprzez testy cytotoksycznosci na
mezenchymalnych komodrkach macierzystych szczura. Badacze przeprowadzili takze testy
degradacji in vivo wszczepiajac wkret kostny w kiykie¢ kosci udowej krolika. Wyniki badan
poréwnywano do PLA (in vitro) i PCL (in vivo). W przypadku hodowli komoérkowych
otrzymano podobne wyniki. W przypadku proby implantacji PGSu wykazywatl lepsza
biozgodnos¢ niz PCL.[36] Dodatek prepolimeru PGSu do PLLA i PLCL znanych
z biozgodno$ci  réwniez nie wplywa negatywnie na odpowiedZz biologiczng.
W dhugoterminowych (7 dni) hodowlach komoérkowych z wykorzystaniem linii fibroblastow
mysich L929 nie stwierdzono cytotoksyczno$ci wtoknin, w ktorych PGSu stosowano jako
plastyfikator.[39] Biorgc pod uwage zastosowanie prepolimeru oraz nawet 40% wagowe
stezenie w blendzie, prezentowane wyniki sg bardzo pozytywne. Niestety w przypadku

poli(butenodianu gliceryny) brak jest prac na temat jego biozgodnosci.
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5. Zastosowania poliestréw gliceryny

Poliestry gliceryny znajduja zastosowania glownie w chemii medycznej, a w szczegolnosci
W inzynierii tkankowej. Zgodnie z postulatami Langera, sa to materialy biodegradowalne, dobrze
zwilzalne wodg i biozgodne, co czyni je dobrymi kandydatami do wytworzenia rusztowan
komorkowych. Szeroki zakres wiasciwosci mechanicznych sprawia, ze materiaty te mogg znalez¢
zastosowanie zar6wno w inzynierii tkanek migkkich jak i twardych. Latwos$¢ modyfikacji syntezy
sprawia, ze sztywno$¢ materialu moze by¢ zoptymalizowana do rekonstrukcji konkretnej tkanki
(Rysunek 3). Mozliwos¢ modyfikacji grup bocznych fancucha poliestru oraz wytworzenia

dendrymerdw sprawia, Zze materiaty te czgsto petnig role matrycy systemu dostarczania lekow.

_\

sprezystosci
(rozcigganie)

modut

tetnica/zyla rogowka  watroba/nerki  skora migénie $ciggno kos¢
szare komorki 3 MPa 10 MPa 30 MPa 480 MPa 560 MPa 1-5GPa
2 MPa

Rysunek 3 Modut sprezystosci ludzkich tkanek, opracowanie wiasne na podstawie zrodef[155,156]

5.1. Poli(sebacynian gliceryny)

Ze wzgledu na mozliwos¢ szerokiego modyfikowania wiasciwosci, PGS moze by¢
wykorzystany jako rusztowanie komorkowe w inzynierii tkankowej, matryca systemow

dostarczania lekoéw, a nawet w roli podtoza do hodowli mikroorganizmow.

Inzynieria tkanki mi¢snia sercowego

Migsien sercowy musi stale pracowac, z tego powodu jego regeneracja jest utrudniona.
Rusztowanie komorkowe nie tylko musi posiada¢ odpowiednig elastycznos¢, ale takze
zachowywac ja w czasie regeneracji. PGS spehia ten warunek.[47] Co wigcej rusztowanie
powinno posiada¢ odpowiednig architekture, ktora moze znaczaco wptywaé na proliferacje
komorek.[157-159] Poli(sebacynian gliceryny) wspiera aktywno$¢ ludzkich embrionalnych
komorek macierzystych, dlatego w wielu pracach opisywany jest jako materiat do opatrunku
nasercowego.[122,160,169,161-168] Plaster miatby stanowi¢ podloze do hodowli komorek
macierzystych, ktore po natozeniu na uszkodzony migsien sercowy miatyby roznicowac sie w celu
jego odbudowy. Dotychczas testowano rdézne geometrie plastra, miedzy innymi budowe
harmonijkowa ze wzorem plastra miodu,[162] anizotropowe rusztowania dwuwarstwowe,[165]

struktury wiokniste[5,166-169] oraz plastry z ukladem kanalow nasladujacych sieci
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kapilarne.[164] Opracowano nanowtdkna PGS, ktore podano przez zastrzyk, co znacznie ogranicza
inwazyjno$¢ zabiegu.[170] Zespot Uniwersytetu Oxfordzkiego wykazal za pomocg MRI
(obrazowanie magnetyczno-rezonansowe, ang. magnetic resonance imaging), ze PGS zapobiega
pozawalowemu przerostowi serca. Opatrunki PGS wszczepiano szczurom i obrazowano w trakcie
ich zycia. Wedlug autoréw jest to pierwsze uzycie technologii MRI w badaniach biozgodnosci
invivo.[171] Jednym z opracowanych urzadzen jest wytworzenie implantu wspomagajacego
regeneracje¢ zastawki serca. Ztozono$¢ implantu z kilku elementéw i kilku r6znych polimerow
pozwalata na dostosowywanie jego wielkosci po implantacji do naturalnych potrzeb narzadu.

W tym celu wykorzystano mozliwo$¢ dostosowania czasu degradacji PGS.[172]

Inzynieria naczyn krwiono$nych

Zastosowanie PGS w inzynierii naczyniowej jest mozliwe przez wytworzenie rusztowania
o specyficznej rurowej budowie.[173,174] Przeprowadzono analizy odzialywania tego materiatu
z komoérkami,[175,176] symulacje fizjologiczna in vitro,[177] oraz testy hemolizy.[178] W inzynierii
naczyniowe] proces rekonstrukcji jest bardzo zlozony, implant musi wytrzymywac ci$nienie
przeptywajacej cieczy, powinien mozliwie szybko scala¢ i regenerowac ubytki, a zarazem nie moze
zarasta¢ tkankag co moze prowadzi¢ do niedrozno$ci. Z tych powodow tak wazne jest
przeprowadzenie mozliwie doktadnych symulacji fizjologicznych in vitro.

Badania in vivo prowadzono na szczurach imyszach.[149,166,179,180] Pierwsza udang
implantacje przeprowadzono w 2012 roku. Zaobserwowano pulsowanie implantu razem z aortg
organizmu gospodarza wykorzystujac efekt Dopplera.[180] W jednej z prac obserwowano
regeneracj¢ tetnic | nerwoéw okotonaczyniowych.[179] Potwierdzono drozno$¢ naczynia po roku od
wszczepienia.[166,179] Zastosowany implant wytworzono przez elektroprzedzenie.[166]

Inzynieria tkanki chrzestnej

Modut sprezystosci PGS jest zblizony do rownowagowych wlasciwosci sprezystych natywnej
chrzastki.[6,181] Badania in vitro pozwolily stwierdzi¢, ze rusztowania z poli(sebacynianu gliceryny)
wspomagajg tworzenie macierzy chrzestnej.[6,181] Rusztowanie komorkowe z kopolimeru PGS-
block-PEG (PEG 20%) z sukcesem zastosowano w rekonstrukcji chrzastki na modelu zwierzgcym.
Badania in vivo na krolikach pozwolily stwierdzi¢ regeneracje tkanki w ciggu 12 tygodni.[182]

Inzynieria tkanki kostnej
Sztywnos$¢ PGS jest nizsza niz wyksztalconej tkanki kostnej. Pomimo tego dzigki swojej
elastycznosci umozliwia przenoszenia obcigzen, a jego mniejsza sztywno$¢ jest podobna do

dopiero rozwijajacej si¢ tkanki kostnej.[154] Z tego powodu implanty z PGS sg czeSciej
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stosowane do gojenia ubytkow o krytycznym rozmiarze (nie gojacych si¢ samoistnie) niz do
taczenia 1 gojenia ztaman. Wykazano, ze in vivo PGS zaréwno z zaszczepionymi jak i bez
komorek szpiku kostnego szczura, ulatwia mostkowanie ubytkow kostnych.[151] Mozliwos¢
regeneracji tkanki kostnej za pomoca réznego typu rusztowan bazujgcych na PGS wielokrotnie
potwierdzono testami in vivo na myszach, szczurach i krolikach.[62,154,183-186] Zespot
z Harvardu wytworzyt implant do zastosowan pediatrycznych, gdzie jednym z wymagan byt
jego wzrost podczas dorastania i rozwoju pacjenta. Istotnym sktadnikiem ztozonego urzadzenia
medycznego byt PGS, ktory degradujgc pozwalat na wydtuzenie implantu wraz ze wzrostem

kosci. Przeprowadzono z sukcesem badania in vivo na szczurach.[172]

Inzynieria tkanki nerwowej

Pierwsze badania in vitro z wykorzystaniem komoérek Schwanna prowadzono na czystym
PGS.[61,187,188] Opracowano biomimetyczne podtoze PGS o specjalnym ksztalcie,
przystosowane do takich hodowli.[188] W badaniach in vitro stosowano réwniez widkniny
wytworzone w procesie elektroprzedzenia. W tym przypadku PGS modyfikowano kwasem
metakrylowym, co pozwalato na tfagodne sieciowanie materiatu w polimeryzacji rodnikowe;j.[189]
W jednej z najnowszych prac przedziono rusztowania z blend PGS/PCL z dodatkiem nanorurek
weglowych w celu poprawienia odpowiedzi komorkowej.[190] Potencjal do rekonstrukcji
neuronow potwierdzono badaniami in vivo na myszach. Wykazano, ze implanty PGS wspieraty
regeneracje | kierowaty wzrostem aksonow i nie wykazywaly zwigkszonego bolu neuropatycznego

W poréwnaniu z natywnymi przeszczepami nerwowymi.[148]

Inzynieria siatkowki oka

Poli(sebacynian gliceryny) mozna wykorzysta¢ do dostarczenia komorek progenitorowych
siatkowki (RPCs). Wytwarzanie rusztowania komorkowego moze by¢ realizowane poprzez
prosty odlew w formie zapewniajacej powtarzalng strukture. Dzigki temu proces jest nie tylko
powtarzalny, ale i tatwy w wykonaniu. Badania wykazaty, ze RPCs nie tylko wykazujg dobra
adhezje do rusztowania, ale i ulegajg namnazaniu.[191] Aplikacyjno$¢ rusztowan z PGS
potwierdzono w badaniach in vivo z wykorzystaniem myszy, krolikow i $wini.[192-194]
Szczegodlnie ciekawa jest praca w ktorej specjalng membrang PGS wykorzystano do
selektywnego usuwania chorych fotoreceptorow z siatkdwki oka. Takie receptory znacznie
utrudniajg regeneracj¢ nawet poprzez transplantacje. Membrana pozwolita na rozwarstwienie

siatkowki i usuniecie chorych fotoreceptorow.[193]
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Inzynieria blony bebenkowej

Wigkszo$¢ perforacji btony bebenkowej spowodowanych ostrym urazem lub infekcjg, goi
si¢ samoistnie w wyniku migracji nablonka i proliferacji naczyn. W przewlektych perforacjach
te mechanizmy naprawcze zawodzg. Do takiego urazu cz¢sto dochodzi podczas wprowadzenia
rurki tympanosomijnej uzywanej do usuwania patologicznych wydzielin w jamie bebenkowe;.
W celu regeneracji blony bebenkowej opracowano specjalne opatrunki z PGS. Dobra sprezystosc
materiatu umozliwita tatwe wprowadzanie i osadzanie opatrunkdw po obu stronach btony przy
uzyciu minimalnie inwazyjnych procedur. PGS sprzyjat skutecznej migracji komorek. Tworzyty
si¢ dwie stabilne warstwy komorek na zewnetrznej i wewngtrznej powierzchni blony, co
pozwolilo na zamknigcie perforacji. Niestety czas degradacji opatrunkéw wymaga
dopracowania. Obecnie jest zbyt dlugi, co powoduje zarosnigcie si¢ blony na opatrunku.

W badaniach in vivo wykorzystano do$¢ nietypowe zwierze — szynszyle.[195,196]

Chirurgiczny film barierowy

Podczas gdy wickszo$¢ grup badawczych zabiega o jak najlepsza adhezje komorek i tkanek
do réznego rodzaju folii PGS, w przypadku wytworzenia bariery przeciw tworzeniu si¢ zrostow
jest odwrotnie. Zrosty otrzewnowe wystepuja w 95% operacji brzusznych. Ich efekt na
funkcjonowanie organizmu jest niemozliwy do przewidzenia. Niestety moga powodowac
powazne powiklania operacyjne. Autorzy pracy, w ktorej wytworzono film barierowy z PGS,
zauwazyli, ze aktualnie brakuje bioresorbowalnych, tatwych w uzyciu srodkow dziatajacych
barierowo przeciw zrostom. Potencjat aplikacyjny stwierdzono in vivo na szczurach i $wini,
pokazujac odpowiednio statystycznie istotng skuteczno$¢ oraz tatwo$¢ uzycia z wykorzystaniem

standardowych narzgdzi chirurgicznych.[197]

Systemy dostarczania lekow

Jedne z pierwszych systemow dostarczania lekow opartych na matrycy PGS miaty dostarcza¢
5-fuorouracyl, lek przeciwnowotworowy. Poczatkowo systemy te opieraly si¢ na prostym
zdyspergowaniu leku w prepolimerze, ktory nastgpnie sieciowano. Sposob uwalniania leku mozna
byto kontrolowa¢ poprzez warunki sieciowania polimeru. Wyzsze temperatury sieciowania
skutkowatly wolniejszym uwalnianiem 5-fluorouracylu.[153,198] Technologi¢ rozwijano poprzez
wytworzenie proleku. Kwasem 5-fluorouracylo-1-octowym estryfikowano wolne grupy
hydroksylowe polimeru.[199] W zwiazku z tym substancja aktywna uwalniata si¢ przez hydrolizg,
a sam proces warunkowany byt przez degradacje polimeru. W przypadku proleku w warunkach in
vitro obserwowano stopniowe uwalnianie przez 78 dni. W poprzednich systemach byt to zaledwie

1 tydzien, co zwigzane bylo z wymywaniem si¢ substancji aktywnej niezaleznie od degradacji
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matrycy polimerowej. W badaniach in vivo na szczurach degradacja iuwalnianie leku trwaty
1 miesigc. Potencjat zastosowania takiego proleku w celowanej terapii nowotworowej jest bardzo
dobrze oceniany przez autorow badan.[199] Analogiczne badania wykonano dla kurkuminy, ktora
wykazuje dziatanie hamujace komorki ludzkiego glejaka mézgu.[200] Podobny zabieg zastosowano
w konstrukcji rusztowania komdorkowego do zastosowan w inzynierii tkanki mig¢$nia sercowego. Tym
razem estryfikowano wolne grupy karboksylowe PGS drobnoczasteczkowym mimetykiem
neurotroficznego  czynnika pochodzenia moézgowego (N,N',N"-tris(2-hydroksyetylo)-1,3,5-
benzenotrikarboksyamid). Ta substancja bierze udzial w regulowaniu stanéw przej$ciowych wapnia,
sity skurczu oraz hamuje apoptoze kardiomiocytow, wspierajac tym samym regeneracije tkanki.[159]

Ze wzgledu na nierozpuszczalno$¢ PGS w wodzie mozliwe jest wytworzenie nanoczastek
poprzez wytracenie polimeru z roztworéw alkoholowych. Za pomoca zmian stezenia oraz
stosunku rozpuszczalnika do nieropuszczalnika mozliwa jest kontrola wielkosci czastek.
W nanoczastkach PGS enkapsulowano leki przeciwnowotworowe (paklitaksel i flubendazol)
oraz hydrofobowy barwnik fluorescencyjny (chlorowodorek cyprofloksacyny). W badaniach
in vitro potwierdzono skuteczno$¢ podania tych substancji do komorek w $rodowiskach
wodnych.[201] W przypadku testow uwalniania chlorowodorku cyprofloksacyny opracowano
urzadzenie wykonane z PGS o zerowej kinetyce uwalniania substancji aktywnej. Specjalna
geometri¢ uzyskiwano poprzez sieciowanie prepolimeru w formie.[202]

Systemy wykorzystujace matryce PGS jako rezerwuar leku wykorzystywano w badaniach nad
dostarczaniem antybiotykéw (berberyny i chlorheksydyny),[203] lentiwirusow,[204] oraz
czynnikéw wzrostu (SDF-1a).[205] Pozytywne wyniki badan sprawiaja, ze implanty PGS mogtyby
zostac zastosowane miejscowo w terapiach celowanych. Badania z lentiwirusem przeprowadzono in

Vvivo na szczurach, co pozwolito stwierdzi¢ potencjal wykorzystania systemu w terapiach genowych.

Podloze do hodowli korzeni Rindera graeca

Jednym z najnowszych zastosowan poli(sebacynianu gliceryny) jest wykorzystanie go
w formie podtoza do hodowli korzeni Rindera graeca. Podtoze pehito funkcje nie tylko
konstruktu zapewniajacego oparcie korzeni, ale wspomagalo produkcje i ekstrakcje
deoksyszykoniny (lek przeciwzapalny i antybakteryjny).[206] To zastosowanie nietypowo taczy
podejscie rusztowania komorkowego oraz systemu dostarczania leku. W tym przypadku PGS

pehit funkcje rusztowania do wzrostu korzeni 1 jednocze$nie magazynowat cenny metabolit.
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5.2. Poli(bursztynian gliceryny)

Podobnie do PGS bada si¢ potencjat aplikacji medycznych poli(bursztynianu gliceryny).
W poréwnaniu do poli(sebacyninu gliceryny), PGSu jest jeszcze materiatem mato poznanym.
Jednak mozna uznaé, ze w przysziosci jego zastosowania znacznie si¢ rozpowszechnig,

podobnie jak innych poliestréw gliceryny.

Wkrety kostne

W jednej z najbardziej zaawansowanych prac PGSu poddano sieciowaniu, a nastepnie metoda
skrawania wytworzono wkrety kostne.[36] Implanty testowano na szczurach, stwierdzono dobra
osteointegralno$¢ po 12 tygodniach od wszczepienia. Badania wskazujg na dobra wytrzymatos¢
mechaniczng, biozgodno$¢, dobra adhezje i proliferacj¢ komérek w kontakcie z materiatem. PGSu

jest obiecujacym materiatem do przysztych aplikacji ortopedycznych.

Hydrofilowe pokrycie rusztowan komorkowych z innych materialow

Kolejnym zastosowaniem PGSu jest wykonywanie hydrofilowych powtok. W jednej z prac
pokrywano rusztowanie komoérkowe wykonane z bioaktywnego szkla 1393 czystym
poli(bursztynianem gliceryny) oraz zawierajacym deoksymetazon (lek kortykosteroidowy)
i ludzkie mezenchymalne komorki macierzyste tkanki thuszczowej. Rusztowanie przeznaczone jest
do regeneracji tkanki kosci. Proces powlekania rusztowania warstwa PGSu byt prosty i polegat na
zanurzeniu rusztowania w roztworze polimeru i1 poézniejszym wysuszeniu. Powloka polimerowa
Z dodatkami, jak 1 bez dodatkow poprawita wiasciwosci mechaniczne 1 zdolno$¢ tworzenia apatytu
na powierzchni rusztowan. Zwigkszyla szybko§¢ degradacji, ujawnita osteogenng zdolnos¢

roznicowania mezenchymalnych komoérek macierzystych pochodzacych z tkanki thuszczowej.[37]

System dostarczania leku

Dendrymeryczne struktury pozwalajg na enkapsulacj¢ substancji aktywnych, przeniesienie
ich 1 uwolnienie w organizmie. Dzigki dendrymerom PGSu jest mozliwe przenoszenie
substancji nierozpuszczalnych w wodzie i srodowisku ptynéw fizjologicznych. Dendrymer
wykorzystano do przeniesienia leku przeciwnowotworowego (10-hysroksykamptotecyny),
stabo rozpuszczalnego w wodzie. Dzigki temu obserwowano znaczne zwigkszenie jego
aktywnosci wobec ludzkich komorek raka piersi. Stwierdzono réwniez, ze struktura

dendrymeru moze zosta¢ dostosowana do substancji aktywnej.[207]
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Uszczelniacz chirurgiczny

Dendrymer PGSu wykorzystano jako zewnetrzne bloki budujace fotoutwardzalny
uszczelniacz chirurgiczny. Rdzen kopolimeru stanowit poli(tlenek etylenu). Wolne grupy
hydroksylowe PGSu reagowano z bezwodnikiem kwasu akrylowego w celu uzyskania
kopolimeru fotoutwardzalnego. Uszczelniacz testowano na wyizolowanym ludzkim oku (North
Carolina Eye Bank). Wykonano 4 mm naci¢cie, ktore zszyto lub zamykano za pomoca
kopolimeru. Stwierdzono, ze polimer lepiej uszczelnia rang, oraz moze wytrzymac wigksze
naciski i naprezenia, niz tradycyjnie uzywane szwy. Ponadto nowa procedura jest 5 razy
szybsza od konwencjonalnej. Elastycznos$¢ i przezroczysto$¢ spoiny majg korzystnie wptynac
na komfort pacjenta.[208] Podobne badania wykonano na modelu zwierzecym, wykorzystano
oczy kury. Po 7 dniach rany leczone za pomoca kopolimeru mialty bardziej jednolitg strukture
niz w przypadku konwencjonalnych szwow.[209] Zbudowany na tej samej zasadzie kopolimer
stosowano rowniez do odbudowy chrzastki. W hodowlach chondrocytéw stwierdzono znaczng
synteze materialu neochrzestnego, zawierajacego proteoglikany i kolagen typu II. W dodatku
zawarto§¢ wody 1 wlasciwosci mechaniczne wytworzonego hydrozelu mozna tatwo
kontrolowa¢ poprzez modyfikacje syntezy.[210] W tych przypadkach istotng role petni
struktura dendrymerycznego bloku PGSu oraz jej tatwa modyfikacja za pomoca bezwodnika
kwasu metakrylowego. Mozliwe, ze dostosowanie budowy kopolimeru pozwoli w przysztosci

wytworzy¢ rusztowania komorkowe do regeneracji innych tkanek.

Biosurfaktant

Poli(bursztynian gliceryny) moze zosta¢ wykorzystany do syntezy biosurfaktantow.
PGSu zczepia si¢ z kwasami zawierajacymi od 8—14 atomoéw wegla w tancuchu.[30,35,211]
Poliester pelni role hydrofilowej glowy, za§ diugi alifatyczny tancuch jest hydrofobowy.
Mozliwe jest uzyskanie substancji tworzacych stabilne piany. W badaniach stwierdzono
mozliwos$¢ zwilzania powierzchni w réznym stopniu. Otrzymane z PGSu surfaktanty maja

wiasciwosci ptynow micelarnych.[47]

Impregnat drewna

Jednym z zastosowan prepolimeru PGSu jest impregnacja drewna bukowego.[71] Kompozyt
drewno—PGSu jest wolny od sktadnikow obcych naturze, a wiec w pelni biodegradowalny
I kompostowalny. Wytworzony impregnat jest tani i zbudowany z tatwo dostepnych monomerow.
Wykazano, ze dodatek PGSu zwigksza stabilno$s¢ wymiarowg oraz zywotno$¢ drewna (odpornosé¢
na rozktad), rowniez znaczaco ogranicza pecznienie drewna w wodzie. W zaleznosci od syntezy

prepolimeru mozna kontrolowa¢ jego wptyw na wlasciwosci kompozytu.
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5.3. Poli(butenodian gliceryny)

Z przedstawionych w pracy poliestrow gliceryny poli(butenodian gliceryny) jest najmniej
znanym. W zwigzku z tym brakuje prac potwierdzajacych jego potencjat aplikacyjny. Dobra
wytrzymato$¢ oraz szybka degradacja w srodowisku wodnym przemawiaja za zastosowaniem
tego poliestru jako dodatku do wszelkich tworzyw sztucznych. Takie dziatanie miatoby sie¢
przyczyni¢ do rozwigzania problemu zanieczyszczenia oceanéw powszechnymi tworzywami
sztucznymi, znacznie dtuzej degradujacymi.[68]

W 2020 opracowano proces wytwarzania mikrokapsutek z PGB o promieniu 30+13 pm.
Analiza degradacji wykazata, Zze wytworzony material jest wrazliwy na zmiany pH.
W roztworach zasadowych material szybko degradowal, w roztworach kwasnych znacznie
wolniej.[69] W przysztosci material moze zostac zastosowany w systemach dostarczania lekow.

Kwas butenodiowy ze wzgledu na nienasycone wigzanie w swojej strukturze czesto
wykorzystywany jest w tworzeniu blend i kopolimerow umozlwiajacych sieciowanie
w polimeryzacji rodnikowej. Kopolimer PGB-co-PGSu zostat wykorzystany do wytworzenia
blendy z PLA. Do procesu wytwarzania uzywano wytlaczarki dwuslimakowej. Podczas
procesu dodawano inicjator, co rozpoczynato proces sieciowania. Zastosowanie reaktywnego
wytlaczania (ang. Reactive Extrusion, REX) pozwala otrzymywaé material w sposob ciagly
I znacznie skraca czas sieciowania wzgledem klasycznej metody termicznej. W tej tematyce
powstaly trzy podobne do siebie prace, testowano wpltyw sktadnikow blendy na wiasciwosci

wytworzonych materiatlow.[46,67,72] Niestety w pracach brakuje badania degradacji.

6. Podsumowanie czesci literaturowej

Poliestry gliceryny to grupa materiatow posiadajacych duzy potencjat aplikacyjny. Dzigki
prostym metodom syntezy, tanim i dostegpnym reagentom oraz mozliwosci wptywania na ich
wlasciwo$ci przez proces wytwarzania s3 czesto wybieranym obiektem badawczym.
W ostatnich dwoch dekadach obserwuje si¢ wzrost zainteresowania tymi materiatami przez
naukowcow. Poliestry gliceryny gtownie stosowane sg w inzynierii tkankowej oraz systemach
dostarczania lekow. Mozna jednak znalez¢ inne zastosowania, ktore znacznie latwiej
wprowadzi¢ do zycia codziennego, sg to m.in. surfaktanty i impregnaty.

Niniejsza praca skupia si¢ na trzech poliestrach gliceryny. Najbardziej znanym z tej grupy jest
poli(sebacynian gliceryny). Jest to material biozgodny, o szerokim spektrum mozliwosci
wykorzystania. Dotychczas niewielka liczba prac po$wigcona jest poli(bursztynianowi gliceryny)

i poli(butenodianowi gliceryny), jednak w przyszto$ci mogg by¢ rownie czesto stosowane co PGS.
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Wymienione materiaty otrzymywane sa zwykle w reakcjach polikondensacji dikwasoéw
I gliceryny. Wykorzystuje si¢ rowniez diestry i bezwodniki. W gtownej mierze procesy syntezy
1 sieciowania termicznego sg bardzo dtugie. Wickszo$¢ z nich przekracza 24 h. Brakuje prac
odnoszacych si¢ do teorii polimeryzacji, badz skupiajacych si¢ na optymalizacji syntez.
Niewielka liczba prac skupia si¢ na korelacji warunkow syntezy ze strukturg tancucha
polimerowego. W szczegdlnosci bada si¢ mozliwo$¢ kontroli tworzenia rozgalezien oraz
struktur dendrytycznych. Do osiagniecia zalozonego celu badacze stosuja réznego typu
katalizatory lub modyfikuja monomery.

Poliestry gliceryny to materiaty biozgodne, dobrze zwilzalne woda, spr¢zyste, cechujace
si¢ powierzchniowym mechanizmem degradacji. Ich wtasciwosci moga zosta¢ zmodyfikowane
poprzez niewielkie zmiany w parametrach procesowych syntezy, takich jak temperatura czy
czas reakcji. Mozliwa jest modyfikacja modutu sprezystosci, zwilzalnosci, temperatury
zeszklenia, czasu degradacji itp. Niestety w wielu pracach analizy nie sg prowadzone wedlug
norm. Trudno jest wigc porownywaé wyniki miedzy soba, poniewaz sposdéb pomiaru moze
wplyna¢ na wynik. Pomimo powielania metody otrzymywania zaproponowanej przez
Langera,[1] materiaty wytworzone w ten sam lub bardzo podobny sposob potrafig znacznie si¢
od siebie rozni¢. Niewiele prac poswigconych jest czystym, litym foliom. Zwykle bada si¢
struktury dostosowane do aplikacji, cechujace si¢ porowatoscig, bedace blenda, lub poddane
innym modyfikacjom, ktére znacznie wplywajg na ich wtasciwosci.

Wigkszo$¢ prac skupia sig na potencjale aplikacyjnym poliestrow gliceryny,
a w szczegolnosci poli(sebacynianu gliceryny). Prowadzono wiele badan zarowno in vitro jak
iin vivo. W pracach odnoszono liczne sukcesy potwierdzajgce aplikacyjnos¢ poliestrow
gliceryny w medycynie. Miedzy innym wytwarzano implanty do inzynierii tkankowej, gtdéwnie
tkanek migkkich oraz systemy dostarczania lekow.

Podsumowujac, poliestry gliceryny to grupa materiatdéw otrzymywanych z prostych, tanich
1 dostepnych reagentdow. W procesie syntezy zwykle nie wykorzystuje si¢ specjalistycznej
aparatury, katalizatoréw, czy rozpuszczalnikow. Otrzymane materialty maja wysoki potencjat
aplikacyjny w chemii medycznej. Ze wzgledu na bardzo szybki rozwoj tej tematyki, wcigz
istniejg obszary wymagajace prowadzenia badan. Wyniki tych prac, moga miec istotne

znaczenie w dalszym rozwoju i wdrozeniu produktéw na bazie poliestrow gliceryny.
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7.  Wykaz odczynnikow chemicznych

Sporzadzono wykaz odczynnikow chemicznych wykorzystywanych w realizacji badan
niniejszej pracy (Tabela 10). Stosowano komercyjnie dostepne odczynniki bez wczeéniejszego

oczyszczenia i przygotowania.

Tabela 10 Wykaz odczynnikéw chemicznych

nazwa substancji nr CAS czystos¢ producent
bezwodnik bursztynowy 108-30-5 98% Agene
. . Thermo
-21- 0
bezwodnik maleinowy 108-31-6 99% Scinetific
bufor fosforanowy z dodatkiem chlorku potasu, nie do hodowli Glbco
bez jonéw wapnia i magnezu (DPBS) dotyczy = komorkowych
. nie
bufor fosforowy (PBS), tabletki dotyczy cz.d.a. ROTH
. Sigma-
-65- 0,
bursztynian dimetylu 106-65-0 98% Aldrich
chlorek metylenu 75-09-2 cz.d.a. Chempur

deuterowany dimetylosulfotlenek (DMSO-d6)

D7 - 0,
z 1% dodatkiem tetrametylosilanu (TMS) 2206-27-1 99,8% atom D Deutero

dijodometan 75-11-6 cz.d.a. Chempur
dimetylosuflotlenek (DMSO) 67-68-5 cz.d.a. Chempur
Dulbecco's Modified Eagle Medium nie do hodowli Gibco
(DMEM), pozywka, 1,0 g/L glukozy dotyczy = komodrkowych
eter dietylowy 60-29-7 cz.d.a. Chempur
gliceryna (bezwodna) 56-81-5 99,50% _Flscher
bioreagents
heksan 110-54-3 cz.d.a. Chempur
kwas bursztynowy 110-15-6 >99,5% POL-AURA
kwas oleinowy 112-80-1 90% Alfa Aesar
kwas p-toluenosulfonowy (PTSA) 104-15-4 98% Angene
Thermo
kwas sebacynowy 111-20-6 98% Scinetific
metanol 67-56-1 cz.d.a. Chempur
oktan-1-ol 111-87-5 cz.d.a. Chempur
. . i nie produkt
olej rzepakowy (Kujawski) dotyczy spozywezy Bunge Polska
mieszanina penicyliny i streptomycyny nie do hodowli Gibco
(Pen Strep) (10 000 U/mL) dotyczy = komoérkowych
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nazwa substancji nr CAS czystos¢ producent
nie do hodowli :
1 i 1 FB
ptodowa surowica bydleca (FBS) dotyczy  komorkowych Gibco
sebacynian dimetylu 106-79-6 97% Alfa Aesar
spermidyna 124-20-9 99% Alfa Aesar
. Apollo
A4- 0,
spermina 71-44-3 >98% Scientific
tetrahydrofuran (THF) 109-99-9 cz.d.a. Chempur
o Sigma-
X -00- > 0
tetrahydrofuran (THF), inhibitor-free 109-99-9 >99,9% Aldrich
trietylenotertraamina (TETA) 112-24-3 >95% Merck
. nie do hodowli :
Triton X-100 dotyczy = komoérkowych Gibco
o , .. nie do hodowli )
0,05% roztwor trypsyny z czerwienig fenolowa dotyczy  komérkowych Gibco
test zywotnosci komorek na bazie XTT nie do hodowli Gibco
(CyQUANT XTT) dotyczy = komoérkowych

8. Woykaz stosowanej aparatury

W pracy wykorzystano zautomatyzowane reaktory chemiczne, pozwalajagce na precyzyjng
I powtarzalng kontrole parametréw procesowych. Urzadzenia te mogg wykonywaé proces wedtug
zaplanowanego programu bez koniecznosci ingerencji uzytkownika. W przypadku obu systemow
wykonano kalibracjg czujnikow temperatury. Jako wzorzec przyjeto wrzenie wody demineralizowane;.

Czujniki po kalibracji wskazywaty temperaturg z doktadnoscia £0,01°C wzgledem wzorca.

8.1. Zautomatyzowane reaktory MultiMax

System zautomatyzowanych reaktorow chemicznych MultiMax produkcji Mettler Toledo
umozliwia jednoczesne wykorzystanie 4 niezaleznych reaktoréw. Wykorzystano reaktor
wlasnego projektu (Rysunek 4) bazujacego na niedostepnych handlowo reaktorach
oryginalnych. Stosowano korpus reaktora o pojemnosci roboczej 50 mL wykonany ze stopu
hastelloy C276 oraz pokrywg reaktora wykonang z PTFE. Reaktor wyposazono w wirnikowe
mieszadlo mechaniczne wykonane ze stopu hastelloy C22 (Mettler Toledo), czujniki Pt100
(Czaki THERMO-PPRODUCT) oraz chtodnicg¢ zwrotng lub aparat Deana-Starka. Chtodnice
zasilano woda o temperaturze 10°C z termostatu (Lauda Ecoline E200). Wat mieszadla

nap¢dzano silnikami z przektadnig dedykowang do cieczy lepkich (Mettler Toledo).
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Rysunek 4 Reaktor wlasnego projektu, 1 —korpusu reaktora (Hastelloy C276), 2 — pokrywa reaktora (PTFE),
3 — dlugi krociec (PTFE), 4 — krotki krociec (PTFE)

8.2. Zautomatyzowany reaktor LabMax

System zautomatyzowanego reaktora LabMax wyposazony jest w jeden reaktor 0 znacznie
wiekszej objetosci niz w przypadku reaktoréw MultiMax. Wykorzystano szklane reaktory
600 mL 1 2 L, oba z ptaszczami grzejnymi. Reaktor wyposazono w mechaniczne mieszadio
kotwicowe ze stopu hastelloy C22 (Mettler Toledo), czujnik temperatury Pt100 w pochwie ze
stopu hastelloy C22 (Mettler Toledo) oraz aparat Deana-Starka. Cisnienie w reaktorze obnizano
za pomocg zewnetrznej pompki wodnej kontrolowanej za pomoca regulatora cisnienia (Buchi
B-720). Zadane cis$nienie utrzymywano z doktadnosciag +5 mBar. Chtodnice aparatu Deana-
Starka oraz system LabMax chlodzono za pomocg agregatu chlodniczego (Huber Unichiller
040T-H) utrzymywano temperature medium (olej silikonowy Huber M20.195/235.20) na
poziomie 10°C. System LabMax wyposazony jest dodatkowo w wewngtrzny system grzewczo-
chlodzacy bazujacy na tym samym medium. Ponadto w urzadzeniu znajduje si¢ 5 L rezerwuar

medium o temperaturze pokojowej stuzgcy do gwaltownego chtodzenia ptaszcza reaktora.
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9.1. Wstepne syntezy poli(sebacynianu gliceryny) i poli(bursztynianu gliceryny)

w skali laboratoryjnej

Do 50 mL reaktora systemu MultiMax odwazono reagenty (Tabela 11 i Tabela 12). Korpus

taczy sie z pokrywa wyposazong w wat mieszadta i czujnik temperatury. Nastepnie umieszcza

si¢ go w systemie MultiMax. Reaktor wyposaza si¢ w chtodnice zwrotng lub aparat

Deana-Starka. Na wale mieszadla umieszcza si¢ silnik sterowany automatycznie. Za pomoca

oprogramowania przeprowadza si¢ syntez¢ wedlug programu:

1.

Dogrzanie do 150°C w 15 min, rozpedzenie mieszadta do 250 rpm w 6 sek.

2. Utrzymanie warunkow przez 24 h.
3.
4

. Oproznienie reaktora.

Chlodzenie do 25°C przez 5 min.

Kazda z reakeji przeprowadzono w dwoch wariantach, tj. bez (chtodnica zwrotna) oraz

z odbieraniem produktu matoczgsteczkowego (aparat Deana-Starka).

Tabela 11 Skfad mieszaniny reakcyjnej wstgpnych syntez PGS w reaktorze 50 mL

stosunek grup masa drugiego

Ip. funkcyjnych masa gliceryny, reagenta, Szarza,
OH/COOH g g g
synteza z kwasu sebacynowego
1 0,50 4,61 30,39 35,00
2 0,75 6,49 28,51 35,00
3 1,00 8,15 26,85 35,00
4 1,50 10,95 24,05 35,00
5 2,00 13,22 21,78 35,00
synteza z sebacynianu dimetylu
6 0,50 4,12 30,88 35,00
7 0,75 5,83 29,17 35,00
8 1,00 7,37 27,63 35,00
9 1,50 10,00 25,00 35,00
10 2,00 12,17 22,83 35,00
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Tabela 12 Skfad mieszaniny reakcyjnej wstepnych syntez PGSu w reaktorze 50 mL
stosunek grup masa drugiego

Ip. funkcyjnych masa gliceryny, reagenta, Szarza,
OH/COOH g g g
synteza z kwasu bursztynowego
11 0,50 7,22 27,78 35,00
12 0,75 9,82 25,18 35,00
13 1,00 11,97 23,03 35,00
14 1,50 15,34 19,66 35,00
15 2,00 17,84 17,16 35,00
synteza z bezwodnika kwasu bursztynowego
16 0,50 8,22 26,78 35,00
17 0,75 11,03 23,97 35,00
18 1,00 13,31 21,69 35,00
19 1,50 16,77 18,23 35,00
20 2,00 19,28 15,72 35,00
synteza z bursztynianu dimetylu
21 0,50 6,08 28,92 35,00
22 0,75 8,39 26,61 35,00
23 1,00 10,35 24,65 35,00
24 1,50 13,53 21,47 35,00
25 2,00 15,98 19,02 35,00

9.2. Syntezy poli(sebacynianu gliceryny) katalizowane kwasem p-toluenosulfonowym

Synteze przeprowadzono w kolbie okraglodennej o pojemnosci 50 mL. Do kolby odwazono
gliceryng 1 kwas sebacynowy w réwnomolowym stosunku grup funkcyjnych. Nastepnie odwazano
katalizator. Zawarto$¢ katalizatora stanowita procent wagowy sumy mas reagentow (Tabela 13).
Kolbeg ogrzewano w tazni olejowej za pomoca plyty grzewczej z mieszadtem magnetycznym IKA
RET basic (150 rpm, 150°C). Pomiar temperatury odbywat si¢ za pomocg czujnika IKA ETS-D5
sprzgzonego z plyta grzewcza i umieszczonego w szklanej pochwie wewnatrz mieszaniny
reakcyjnej. Po calkowitym stopieniu reagentéw i1 otrzymaniu mieszaniny homogenicznej obnizano
ci$nienie do 100 mBar za pomoca pompki wodnej. Cisnienie regulowano za pomoca regulatora

Buchi B-720 utrzymujac zadang warto$¢ z doktadnos$cig +£5 mBar.

Tabela 13 Skfad mieszaniny reakcyjnej wstgpnych syntez PGS katalizowanych PTSA

Ip. masa gliceryny, g masa kw. sebacynowego, g %wag. PTSA
1 8,15 26,85 0

2 8,15 26,85 0,1

3 8,15 26,85 1

4 8,15 26,85 3
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9.3. Syntezy poli(sebacynianu gliceryny) w 10-krotnie powi¢kszonej skali

Syntezy prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 600 mL LabMax firmy Mettler
Toledo. Plaszcz reaktora rozgrzewano do 50°C. W tym czasie do reaktora odwazono kwas
sebacynowy (269 g, 1,33 mol) oraz glicerynge (82 g, 65 mL, 0,89 mol) zapewniajgc
rownomolowy stosunek grup funkcyjnych. Dodawano katalizator PTSA w ilosci 0,1% wag.
wzgledem sumy masy monomerow. Katalizator stosowano w formie roztworu etanolowego
0 stezeniu 0,35 g/mL (dodawano 1,0 mL do mieszaniny reakcyjnej). Po odwazeniu wszystkich
sktadnikéw mieszaniny reakcyjnej rozpedzano mieszadto do 50 rpm w ciagu 1 min. Nastepnie
proces prowadzono wedtug sekwencji:

1. Dogrzanie do 100°C w 17,5 min, rozpgdzenie mieszadta do 100 rpm w 5 min.
2. Dogrzanie do temperatury zadanej (Tabela 14) w 5 min, rozpe¢dzenie mieszadta do 150 rpm

w 5 min.

3. Utrzymywanie warunkow przez zadany czas (Tabela 14), po 15 min od osiagni¢cia
temperatury zadanej obnizenie ci$nienia do 100 mBar.
4. Wyrdwnanie ci$nienia, oproznienie reaktora przez zawor spustowy.

5. Chtodzenie ptaszcza reaktora do temperatury 70°C.

Tabela 14 Parametry proceséw syntezy PGS w reaktorze 600 mL

Ip. temperatura zadana, °C czas zadany, min czas eksperymentalny, min
1 120 - 294
2 140 - 147
3 160 - 94
4 145 105 103
5 145 110 117
6 145 115 123

W trakcie prowadzenia syntezy pobierano probki w interwale czasowym 15 min, z tym, ze
ostatnig probke pobierano po oproznieniu reaktora. W pierwszych trzech reakcjach (Tabela 14)
produkt spuszczano po osiggnieciu duzego wzrostu lepkosci w celu uniknigcia zelowania. Czas
kolejnych reakcji okreslono na podstawie obliczonego modelu. Probki pobierano od momentu
uzyskania mieszaniny homogenicznej. Podczas pobierania probki zatrzymywano mieszadlo,
wyroOwnywano cisnienie, pobierano probke za pomocg bagietki szklanej, wlaczano mieszadto
I obnizano ci$nienie. Cala operacja trwata nie dtuzej niz 1 min, mierzac od momentu zatrzymania
do ponownego wiaczenia mieszadta. Dzigki rejestracji parametréw przez program okre§lono

rzeczywisty czas pobrania probki zaokraglajac z doktadno$cig do minuty.
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9.4. Eksperymentalna symulacja procesu przemystowego

Proces prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 600 mL LabMax firmy Mettler

Toledo. Przygotowano porcje kwasu sebacynowego i gliceryny do kazdej z reakcji. Porcja

kwasu sebacynowego stanowita 269 g, 1,33 mol, porcja gliceryny 82 g, 65 mL, 0,89 mol.

Zmieszanie porcji ze sobg zapewnia réwnomolowy stosunek grup funkcyjnych. Plaszcz

reaktora rozgrzewano do 50°C, w reaktorze umieszczano porcje kwasu i gliceryny. Katalizator

stosowano w formie roztworu etanolowego o stgzeniu 0,35 g/mL (dodawano 1,0 mL do

mieszaniny reakcyjnej, 0,1% wag.). Nastepnie proces prowadzono wedtug sekwencji:

1.

5
6
7.
8
9

Rozpedzenie mieszadta do 50 rpm w 1 min, dodanie katalizatora, wymieszanie reagentow
przez 5 min.

Dogrzanie do 100°C w 17,5 min, rozp¢dzenie mieszadta do 100 rpm w 5 min.

Dogrzanie do temperatury 145°C w 5 min, rozpgdzenie mieszadta do 150 rpm w 5 min.
Utrzymywanie warunkow przez 115 min, po 15 min od osiagnigcia temperatury zadanej

obnizenie ci$nienia do 100 mBar.

. Wyrdéwnanie ci$nienia, zatrzymanie mieszadta, oproznienie reaktora przez zawor spustowy.

Chtodzenie ptaszcza reaktora do temperatury 70°C.

Zatadunek drugiej porcji kwasu i gliceryny.

. Powtorzenie sekwencji z punktow 1-6.

. Zatadunek trzeciej porcji kwasu i gliceryny.

10. Powtorzenie sekwencji z punktéw 1-6.

Probki pobierano jak w przypadku syntez PGS w reaktorze 600 mL.
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9.5. Synteza poli(sebacynianu gliceryny) w 40-krotnie powi¢kszonej skali

Synteze prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 2 L LabMax firmy Mettler Toledo.

Plaszcz reaktora rozgrzewano do 50°C. W tym czasie do reaktora odwazono kwas sebacynowy

(1077 g, 5,31 mol) oraz gliceryne (326 g, 259 mL, 3,54 mol) zapewniajagc rownomolowy

stosunek grup funkcyjnych. Katalizator stosowano w formie roztworu etanolowego o st¢zeniu

0,35 g/mL (dodawano 4,0 mL do mieszaniny reakcyjnej, 0,1% wag.). Proces realizowano

wedlug nastepujacej sekwencji:

1.

© N o g &

9.

Ogrzewanie plaszcza do 120°C w 5 min. Przejécie do nastgpnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiagnie co najmniej 60°C.

Ogrzewanie plaszcza do 145°C w 5 min. Przej$cie do nastepnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiggnie co najmniej 100°C.

Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 120°C w 5 min. Rozpedzanie mieszadta do 50 rpm
w 1 min.

Utrzymanie parametréw przez 75 min.

Rozpedzanie mieszadta do 100 rpm w 1 min.

Utrzymanie parametréw przez 1 min.

Zatrzymanie mieszadla, dodanie katalizatora w 30 sek, wlaczenie mieszadta.

Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 145°C w 5 min. Rozpg¢dzanie mieszadta do 150 rpm
w 5 min.

Utrzymywanie parametréw przez 15min.

10. Obnizenie ci$nienia do 100 mBar, utrzymanie parametrow przez 77,5 min.

11. Wyrdéwnanie cis$nienia i oproznienie reaktora przez zawor spustowy.

12. Chtodzenie ptaszcza do 70°C.

Probki pobierano jak w przypadku syntez PGS w reaktorze 600 mL.
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9.6. Synteza poli(bursztynianu gliceryny) w 40-krotnie powi¢ekszonej skali

Synteze prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 2 L LabMax firmy Mettler Toledo.

Plaszcz reaktora rozgrzewano do 50°C. W tym czasie do reaktora odwazono kwas bursztynowy

(921 g, 7,8 mol) oraz gliceryne (479 g, 380 mL, 5,2 mol) zapewniajac rownomolowy stosunek

grup funkcyjnych. Katalizator stosowano w formie roztworu etanolowego o st¢zeniu 0,35 g/mL

(dodawano 4,0 mL do mieszaniny reakcyjnej, 0,1% wag.). Proces realizowano wedtug

nastgpujacej sekwencji:

1.

8.
9.

Ogrzewanie plaszcza do 120°C w 5 min. Przejécie do nastgpnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiagnie co najmniej 60°C.

Ogrzewanie plaszcza do 145°C w 5 min. Przej$cie do nastepnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiggnie co najmniej 80°C.

Rozpedzenie mieszadta do 50 rpm w 1 min. Przejs$cie do nastepnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiggnie co najmniej 100°C.

Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 120°C w 5 min. Rozpg¢dzanie mieszadta do 100 rpm
w 5 min.

Utrzymanie parametrow przez 30 min.

Zatrzymanie mieszadla, dodanie katalizatora w 30 sek., wiaczenie mieszadta.

Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 145°C w 5 min. Rozpg¢dzanie mieszadta do 150 rpm
w 5 min.

Utrzymywanie parametréw przez 15 min.

Obnizenie ci$nienia do 100 mBar, utrzymanie parametréw przez 30 min.

10. Wyrdownanie cis$nienia i oproznienie reaktora przez zawor spustowy.

11. Chtodzenie ptaszcza do 70°C.

Probki pobierano jak w przypadku syntez PGS w reaktorze 600 mL.
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9.7. Syntezy poli(butenodianu gliceryny) w skali laboratoryjnej

Do reaktora systemu MultiMax o poj. 50 mL odwazono pierwsza porcj¢ bezwodnika
I gliceryng (Tabela 15). Reaktor taczy si¢ z pokrywa wyposazong w wat mieszadta i czujnik
temperatury. Nastepnie umieszcza si¢ w systemie MultiMax. Reaktor wyposaza si¢
W chtodnice zwrotng. Na wale mieszadta umieszcza si¢ silnik sterowany automatycznie.
Za pomocg oprogramowania przeprowadza si¢ synteze wedlug sekwencji:
1. Dogrzanie do 150°C w 15 min, rozpgdzenie mieszadta do 250 rpm w 6 sek.
2. Utrzymanie parametrow przez 2 h 45 min.
3. Dodanie drugiej porcji bezwodnika (Tabela 15).
4. Doprowadzenie mieszaniny reakcyjnej do temperatury T (Tabela 15) w 10 min.
5. Utrzymywanie parametrow przez czas t (Tabela 15).
6. Zamiana chlodnicy zwrotnej na aparat Deana-Starka i obnizenie ci$nienia do 100 mBar po
15 min od wprowadzenia drugiej porcji bezwodnika.

7. Wyrownanie ci$nienia i oprdznienie reaktora.

Tabela 15 Parametry syntez PGB w reaktorze 50 mL
sotosunek molowy  masa bezwodnika, g masa gliceryny,

p. T.°C th bezowdnik/gliceryna (I porcja; Il porcja) g

1 130 3 0,8 9,20; 9,20 21,60
2 130 3 1.2 7,50; 15,00 17,60
3 170 3 0,8 9,20; 9,20 21,60
4 170 3 1,2 7,50; 15,00 17,60
5 150 2 0,8 9,20; 9,20 21,60
6 150 2 12 7,50; 15,00 17,60
7 150 4 0,8 9,20; 9,20 21,60
8 150 4 1,2 7,50; 15,00 17,60
9 130 2 1,0 8,30; 12,45 19,49
10 170 2 1,0 8,30; 12,45 19,49
11 130 4 1,0 8,30; 12,45 19,49
12 170 4 1,0 8,30; 12,45 19,49
13 150 3 1,0 8,30; 12,45 19,49
14 150 3 1,0 8,30; 12,45 19,49
15 150 3 1,0 8,30; 12,45 19,49
16 130 2 12 7,50; 15,00 17,60
17 130 2 1,2 7,50; 15,00 17,60
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9.8. Synteza poli(butenodianu gliceryny) w 40-krotnie powi¢kszonej skali

Wariant 11 etapowy

Synteze prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 2 L LabMax firmy Mettler Toledo.

Plaszcz reaktora rozgrzewano do 25°C. W tym czasie do reaktora odwazono bezwodnik

maleinowy (262 g, 2,67 mol) oraz gliceryne (615 g, 488 mL, 6,67 mol). Reaktor wyposazono

w chtodnice zwrotng. Proces realizowano wedtug nastepujacej sekwencji:

1.

© o N o g B~ w

Ogrzewanie plaszcza do 125°C w 5 min. Przejécie do nastgpnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiagnie co najmniej 30°C.

Ogrzewanie ptaszcza do 150°C w 5 min. Rozpedzenie mieszadta do 50 rpm w 1 min. Przejscie
do nastgpnego kroku jesli temperatura mieszaniny reakcyjnej osiagnie co najmniej 130°C.
Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 150°C w 5 min. Rozpedzanie mieszadta do 150 rpmw 5 min.
Utrzymanie parametréw przez 2 h 45 min.

Dodanie bezwodnika maleinowego (524 g, 5,34 mol) w czasie 5 min.

Chtodzenie mieszaniny reakcyjnej do 130°C w 10 min.

Utrzymywanie parametréw przez 5 min.

Obnizenie ci$nienia do 100 mBar, utrzymanie parametrow przez 1 h 55 min.

Wyrdwnanie ci$nienia i oproznienie reaktora przez zawor spustowy.

10. Chtodzenie ptaszcza do 70°C.

Wariant | etapowy

Syntezg¢ prowadzono w zautomatyzowanym reaktorze 2 L LabMax firmy Mettler Toledo.

Plaszcz reaktora rozgrzewano do 25°C. W tym czasie do reaktora odwazono bezwodnik

maleinowy (861 g, 8,78 mol) oraz gliceryne (539 g, 428 mL, 5,85 mol). Reaktor wyposazono

w chtodnice zwrotng. Proces realizowano wedlug nastgpujacej sekwencji:

1.

© N o g &~ w

Ogrzewanie plaszcza do 125°C w 5 min. Przej$cie do nastepnego kroku jesli temperatura
mieszaniny reakcyjnej osiagnie co najmniej 30°C.

Ogrzewanie plaszcza do 150°C w 5 min. Rozpgdzenie mieszadta do 50 rpm w 1 min. Przejécie
do nastepnego kroku jesli temperatura mieszaniny reakcyjnej osiggnie co najmniej 130°C.
Ogrzewanie mieszaniny reakcyjnej do 145°C w 5 min. Rozpedzanie mieszadta do 150 rpmw 5 min.
Utrzymanie parametrow przez 15 min

Obnizenie ci$nienia do 100 mBar i utrzymanie warunkéw przez 1,5 h

Dodanie bezwodnika maleinowego (524 g, 5,34 mol) w czasie 5 min.

Wyroéwnanie ci$nienia i opréznienie reaktora przez zawor spustowy.

Chtodzenie ptaszcza do 70°C.
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9.9. Sieciowanie termiczne prepolimerow

Do szklanych fiolek odwazono ok. 1 g prepolimeru PGS lub PGSu otrzymanego poprzez
synteze¢ z odpowiedniego kwasu pod chtodnicg zwrotng (150°C, 24 h). Fiolke pozostawiano
otwartg lub zamykano szklanym korkiem. Probki umieszczono w suszarce (Wamed SUP

100W) i sieciowano w temperaturze 150°C przez 24 h z wymuszonym obiegiem powietrza.

9.10. Prasowanie tloczne

Badania realizowano we wspoipracy z dr inz. Bartlomiejem Kryszakiem z Katedry
Inzynierii i Technologii Polimeréw Politechniki Wroctawskie;j.

Probki prasowano na prasie hydraulicznej (LP30-B firmy Labtech Engineering Co., Ltd.).
Prepolimer umieszczano w formie ze stali nierdzewnej 316L, ktéra stanowila ramka
0 szerokosci 40 mm i wymiarach pola roboczego 40x40 mm lub 220x220 mm oraz grubosci
2 mm. Pras¢ oddzielano od formy za pomoca zbrojonej wtoknem szklanym tkaniny PTFE
0 grubosci 0,3 mm. Prasowanie wykonywano pod ci$nieniem 50 bar w stalej temperaturze
i okreslonym czasie. Badano zakres temperatur 120-270°C w czasach 1,0-110,0 min.

Optymalne warunki prasowania:

1. wstgpne sieciowanie w suszarce (Wamed SUP 100W) z wymuszonym obiegiem
(PGS: 145°C, 30 min, PGSu 145°C 40 min);
2. prasowanie: 200°C, 95 min.
Wyprasowane ksztaltki sieciowano termicznie w temperaturze 150°C przez 0, 0,5, 1,2,3,6,12 h

W celu przygotowania probek o roznej zawartosci fazy usieciowanej do badan cytotoksycznosci.

9.11. Sieciowanie chemiczne zywicy poli(butenodianu gliceryny)

Do sieciowania wykorzystywano 50% roztwory zywicy PGB oraz aminy w THF.
Roztwory zywic rozpuszczano przez 24 h z wykorzystaniem wytrzgsarki Heidolph ProMax
(150 rpm, 25°C). Roztwory sporzadzano z 1,00 g polimeru. Do roztworu polimeru dodawano
sporzadzony roztwor aminy (Tabela 16). Intensywnie wstrzasano, nastgpnie powstaty osad
formowano r¢cznie na formie teflonowej. Osad utwardzano przez 12 h w 80°C w suszarce

z wymuszonym obiegiem powietrza (Wamed SUP 100W).
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Tabela 16 Zawartos¢ amin w roztworach do sieciowania chemicznego poli(butenodianu gliceryny)

Ip. masa aminy, ¢ rodzaj aminy

1 0,25
0,35
0,44
0,54
0,63
0,73
0,61 spermina
0,59 spermidyna

trietylenotetraamina

N0 AW DN

10. Metody analityczne
10.1. Spektroskopia w podczerwieni z transformata Fouriera

Widma zmierzono za pomocg spektrometru Bruker Alpha Il Platinum. Pomiar wykonywano
technika ostabionego catkowitego odbicia w podczerwieni (ATR, ang. Attenuated Total Reflectance).

Wykonano i usredniono 32 skany w zakresie 4000-400 cm™ analizujac kazda probke.

poli(sebacynian gliceryny)

FTIR (ATR, cm™): 3428, 2955, *2894, 1732, 1167, 1045
poli(sebacynian gliceryny) (prasowana folia)

FTIR (ATR, cm™): 3468, 2928, 2854, 1733, 1159, 1094
poli(bursztynian gliceryny)

FTIR (ATR, cm™): 3450, 2959, 2897 1711, 1155, 1028
poli(bursztynian gliceryny) (prasowana folia)

FTIR (ATR, cm™): 3486, 2959, 2895, 1725, 1144, 1098
poli(butenodian gliceryny)

FTIR (ATR, cm™): 3439, 2959, 2898, 1710, 1640, 1159, 1037
poli(butenodian gliceryny) (po addycji)

FTIR (ATR, cm™): 3308, 2945, 2875, 1720, 1632, 1585 1164, 1023

10.2. Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego

Widma zmierzono za pomoca spektrometru Agilent 400 MHz. Pomiary wykonywano
w rozpuszczalniku DMSO-d6 z dodatkiem TMS, ktory postuzyt jako wzorzec wewnetrzny do
obliczen ilosciowych. Przygotowywano roztwory polimerow o stezeniu 130—150 mg/mL.
Rozpuszczanie trwato 24 h w temperaturze pokojowej przy uzyciu wytrzasarki Heidolph Multi

Reax z nastawg 300 rpm.
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Do obliczen na podstawie widma *H NMR catkowane sygnaty normalizowano wzgledem
liczby protonéw, widma jadra *C mierzono z odjeciem jadrowego efektu Overhausera
(*3C NMR-NOE). Do obliczen stosowano ponizsze wzory (Tabela 17). Niepewno$é pomiarowa
okreslano na zasadzie niepewnosci ztozonej, przy czym niepewno$¢ catkowania sygnatow

okreslono na podstawie odchylenia standardowego catkowania sygnatu karbonylu (0,0030).

Tabela 17 Wzory stosowane w obliczeniach na podstawie widm NMR
przereagowanie grup OH, 2L13+3D+ T, +2L,1,+ T,

OH =
13C-NOE (PGS, PGSu, PGB) P S 34D+ T+ L1, + T, + 6) ®)
| przergagowgme o ot 2Lys+2D+ Ty + L, )
pierwszorzedowych grup OH, pOH-1 =
2(Liz+D+Ty+Li,+T,+G
13C-NOE (PGS, PGSu, PGB) (L1 i i 5 )
przereagowanie D41, +T,
drugorzedzowych grup OH, pOH-2 = - (11)
Liz;+D+T,+L;,+T,+G
13C-NOE (PGS, PGSu, PGB) L3 v a2
konwersja gliceryny, i G (12)
3C-NOE (PGS, PGSu, PGB) conv. Lig+D+Ti+Li;+T,
przereagowanie grup COOH,
= 1
13C-NOE (PGS, PGSU) pLOOH =g (13)
przereagowanie grup E
COOMe, pCOOH = ————— (14)
13C-NOE (PGS, PGSU) E+ K+ Eye
przereagowanie grup COOH, COOH = 2(P; + Pg) + My + Mg (15)
IH NMR (PGB) p 2(P, + My + K, + Py + My + Kp)
y stopien rozgatezienia, DB = D (16)
C-NOE (PGS, PGSu, PGB) D+Liz+Ls,
i
zawarto$¢ procentowa i-tego P=7 T D T v L 1. % 100%
glicerydu, e P (17)
13~
C-NOE (PGS, PGSu, PGB) i = {Lis: D; Ty Lipi Ty )
procent izomeryzacji, T Pg + Mg + Kg % 100% (18)
'H NMR (PGB) P, + My, +K; + Pz + Mg + K

Do pomiarow samoobstugowych wynajeto spektrometr z zespotu prof. dr hab. inz. Karola Greli
z Centrum Nauk Biologiczno-Chemicznych Uniwersytetu Warszawskiego. Eksperymentalnie
Wyznaczono parametry pomiarowe pozwalajace na analizg ilosciowa widm (Tabela 18). Mozliwe
przez uzytkownika zmienne do edycji to: czas relaksacji, liczba skandw oraz liczba inkrementow.

W eksperymentach COSY, TOCSY i HMBC korzystano z ustawien domyslnych.
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Tabela 18 Podstawowe parametry eksperymentéw magnetycznego rezonansu jgdrowego
Cczas Cczas

eksperyment akwizycji, relaksacji,  liczba skanéw | liczba '
inkrementow
sek. sek.
1D H 2,6 2 3 "
1D BC, BBC-NOE,
DEPT135, DEPT90 1,3 5 256 -
2D COSY 0,15 2 128 2
2D TOCSY 0,15 2 200 2
2D HSQC 0,15 1 4 128
2D HMBC 0,15 1 4 200

poli(sebacynian gliceryny)

'H NMR (400 MHz, DMSO-d6): 1,22 (s, 8H), 1,47 (s, 4H), 2,16 (m, 2H), 2,26 (m, 2H), 3,32
(m, 2H), 3,46 (d, 2H), 3,60 (m, 1H), 3,85 (m, 1H), 3,95 (m, 4H), 4,10 (m, 4H), 4,21 (m, 4H),
4,91 (m, 1H), 5,16 (s, 1H), 5, 22 (s, 1H)

13C NMR (100 MHz, DMSO-d6): 25, 29, 34, 60, 62, 63, 65, 66, 67, 69, 70, 72, 73, 76, 173, 175

poli(bursztynian gliceryny)

'H NMR (400 MHz, DMSO-d6): 2,40 (s, 2H), 2,56 (s, 4H), 3,34 (m, 2H), 3,47 (d, 2H), 3,58
(m, 1H), 3,85 (m, 1H), 3,97 (m, 4H), 4,18 (m, 4H), 4,21 (m, 4H), 4,91 (m, 1H), 5,16 (s, 1H),
5,22 (s, 1H)

13C NMR (100 MHz, DMSO-d6): 29, 60, 62, 63, 66, 67, 69, 70, 72, 73, 76, 172, 174

poli(butenodian gliceryny)

IH NMR (400 MHz, DMSO-d6): 3,33 (m, 2H), 3,53 (m, 2H), 3,68 (m, 1H), 3,97 (m, 1H), 4,06
(m, 4H), 4,17 (m, 4H), 4,32 (m, 4H), 4,79 (m, 1H), 5,00 (s, 1H), 5,31 (s, 1H), 6,25 (s, 1H), 6,39
(m, 1H), 6,52 (m, 2H), 6,63 (s, 1H), 6,70 (m, 1H), 6,84 (m, 2H)

13C NMR (100 MHz, DMSO-d6): 60, 63, 64, 66, 67, 70, 72, 73, 77, 129, 130, 134, 165, 167

poli(butenodian gliceryny) (po addycji)

1H NMR (400 MHz, DMSO-d6): 1,74 (s, 3H), 2,48 (s, 8H) 3,33 (m, 2H), 3,53 (m, 2H), 3,58
(s, 1H) 3,68 (m, 1H), 3,97 (m, 1H), 4,06 (m, 4H), 4,17 (m, 4H), 4,32 (m, 4H), 4,79 (m, 1H),
5,00 (s, 1H), 5,31 (s, 1H), 6,25 (s, 1H), 6,39 (m, 1H), 6,52 (m, 2H), 6,63 (s, 1H), 6,70 (m, 1H),
6,84 (m, 2H)
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10.3. Chromatografia wykluczenia

Pomiary przeprowadzono za pomoca urzadzenia HPLC Easy Mate 3000 wyposazonego
w kolumny Tosoh Bioscience (przedkolumna cat. 17368, dwie kolumny cat. 17355) oraz
detektor refraktometryczny Shodex RI-101. Eluent stanowit THF, przeptyw wynosit
0,8 mL/min, stosowano temperature 30°C i nastrzyk 100 uL. Probke przygotowano przez
rozpuszczenie polimeru w eluencie (15 mg/mL) z wytrzasaniem na wytrzasarce Heidolph
ProMax 1020 (150 rpm, 30°C). Po 24 h probki filtrowano za pomocg filtrow PTFE 0,45 um

I poddawano analizie. Urzadzenie kalibrowano za pomocg wzorcow PEG (EasyVials, Agilent).

10.4. Skaningowa kalorymetria réznicowa

Pomiar wykonano za pomoca kalorymetru Q2000 TA Instruments w aluminiowym
naczynku w przeplywie azotu 50 mL/min. Odwazano ok. 0,5 mg probki. Probke
kondycjonowano w temperaturze -90°C, nastepnie ogrzewano do 200°C (cykl I), chtodzono do
temperatury —90°C (cykl II) i ogrzewano do temperatury 200°C (cykl III). W trakcie cyklow

pomiarowych temperature zmieniano z szybkoscig 10°C/min.

10.5. Analiza termograwimetryczna

Pomiar wykonano za pomocg termograwimetru SDT Q600 TA Instruments
W aluminiowym naczynku w przeptywie azotu 100 mL/min. Odwazano ok. 2,0 mg probki.

Probke ogrzewano do temperatury 500°C z szybkoscia 10°C/min.

10.6. Analiza zawartosci fazy usieciowanej

Pomiar zawartosci fazy usieciowanej (ang. Gel Content) wykonano przez odwazenie ok. 0,5 g
probki 1 umieszczenia w szczelnym pojemniku zawierajgcym 30 mL metanolu. Pojemnik
wytrzasano przez 24 h na wytrzasarce Heidolph ProMax 1020 (100 rpm, 25°C). Nastepnie probke

suszono do statej masy 1 wazono. Zawartos$¢ fazy usieciowanej wyznaczono Ze WZOru:

mS
GelCon.= —-100% (19)
mo

gdzie: mo — probka przed analiza, ms — probka wysuszona po analizie

Wykonywano trzy powtérzenia, wynik usredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.
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10.7. Analiza rownowagowego wspotczynnika pecznienia

Rownowagowy wspotczynnik pecznienia (ESR, ang. equilibrium swelling ratio) okreslano
przez odwazanie ok. 0,5 g probki 1 umieszczanie w szczelnym naczyniu zawierajagcym 30 mL
analizowanego rozpuszczalnika. Pojemnik wytrzasano przez 24 h na wytrzgsarce Heidolph
ProMax 1020 (100 rpm, 25°C). Nastepnie wazono. Réwnowagowy wspotczynnik pgcznienia

wyznaczono na podstawie wzoru:

m‘l’l
ESR = —2-100% (20)

mo
gdzie: mo — probka przed analizg, my — probka nasaczona

Wykonywano trzy powtorzenia, wynik usredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.

10.8. Analiza zwilzalnoS$ci oraz swobodnej energii powierzchniowej

Analizy dokonano na podstawie kata zwilzania wody oraz dijodometanu. Prébke umieszczano
na horyzontalnym stoliku mikroskopowym. Za pomoca strzykawki umieszczano na powierzchni
krople rozpuszczalnika i wykonywano zdj¢cie kamerg mikroskopowa Nikon w pogramie ToupView.
Okreslano kat zwilzania poprzez pomiar kata pomigdzy podtozem a styczng prowadzong z punktu
kontaktu kropli 1 podtoza. Mierzono kat wewnatrz kropli. Swobodng energi¢ powierzchniowg

wyznaczono przy pomocy metody Owensa-Wendta. Zgodnie z rownaniami:[212]
Vs = Vsd + ysp (21)

Ya(cosby + 1) |y — vw(cosb, +1) [y}

2 <\/V§V£ — Jn‘&yé’ )

P _ (VW(COSBW + 1) - 2\/ ysdyv%

Vs )? (23)

gdzie: y, — swobodna energia powierzchniowa (SEP) badanego materiahu, y& — stata dyspersyjna

s =( )2 (22)

badanego materiahy, ' — stata polarna badanego materiatu, y, — SEP dijodometanu (50,8 mJ/m?),
v4 — skladowa dyspersyjna dijodometanu (50,8 mJ/m?), y(f — Skladowa polarna dijodometnau
(0mJ/m?), 6, — kat zwilzania dijodometanem, y,, — SEP wody (72,8 mJ/m?), ¢ — sktadowa
dyspersyjna wody (21,8 mJ/m?), y? — sktadowa polara wody (51 mJ/m?), 6,,, — kat zwilzania woda,

Wykonywano trzy powtoérzenia, wynik uSredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.
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10.9. Statyczna proba rozciggania

Badania realizowano we wspoipracy z dr inz. Bartlomiejem Kryszakiem z Katedry
Inzynierii 1 Technologii Polimeréw Politechniki Wroctawskie;j.

Probe statycznego rozciggania przeprowadzono za pomocg maszyny wytrzymatosciowe;j
INSTRON 5966 zaopatrzonej w glowice pomiarowg o maksymalnym obcigzeniu 10 kN.
Badania byty przeprowadzane wg normy PN-EN ISO 527 na ksztattkach wiosetkowych typu
5A (wg normy), ktére wycinano z badanych materialdéw za pomocg wykrojnika marki Zwick
Roell. Probke manualnie mocowano w stalowych szczekach, a nastgpnie poddawano
rozcigganiu statycznemu z szybkoscig 10 mm/min w temperaturze pokojowej 25°C. Uzyskane
dane zostaly przetworzone w oprogramowaniu Bluehill 3. Parametry wytrzymato$ciowe, takie
jak modut Younga (E), wytrzymato$¢é na rozciaganie (Rm), czy odksztalcenie wzgledne przy
zerwaniu (g) zostaty wyznaczone w zgodzie z definicjami podanymi w normie.

Wykonywano pig¢ powtorzen, wynik usredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.

10.10. Analiza termiczna dynamicznych wiasciwos$ci mechanicznych

Badania realizowano we wspotpracy z dr inz. Barttomiejem Kryszakiem z Katedry
InZynierii 1 Technologii Polimeréw Politechniki Wroctawskie;j.

Dynamiczng analiz¢ termomechaniczng przeprowadzono na wybranych materiatach
korzystajac z urzadzenia DMA/SDTA 1" firmy Mettler Toledo. Pomiary zostaly wykonane
W trybie $ciskania na probkach cylindrycznych o wysokos$ci ok. 2 mm oraz §rednicy ok. 12 mm.
W celu dobrania odpowiednich oraz jednakowych parametréw pomiarowych obu materiatéw
przeprowadzono szereg wstepnych eksperymentow, w tym testy przemiatania odksztalcen
w temperaturach -50 oraz 100°C. Wtlasciwe pomiary temperaturowe przeprowadzono
w zakresie liniowosci sprezystej obu materiatow w przedziale temperaturowym -50—250°C,
przy czegstotliwosci 1 Hz oraz amplitudzie odksztalcenia 0,15 um. W celu zapewnienia
stabilno$ci pomiaru zastosowano dodatkowg statyczng site wstepna (ang. force offset), ktora
oszacowano na poziomie 4 N. Dodatkowo przeprowadzono pomiary przemiatania

czestotliwosci przy podanych parametrach, w temperaturze pokojowej (25°C).
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10.11. Analiza elementarna

Na wadze analitycznej odwazano w kapsutkach cynowych kilka probek wzorca
(acetanilid) o masie od 1,2 do 1,6 mg. Nastgpnie przygotowywano po trzy nawazki kazdej
z analizowanych probek (1,2-1,6 mg). W autosamplerze umieszczano odpowiednio kapsutki
cynowe Zz wzorcem, a nastepnie probki, ktéorych skilad elementarny byl wyznaczany.
Na poczatku w aparacie (Vario EL 111, Elementar) spalano probki wzorca, a po uwzglednieniu
odpowiednich wspoétczynnikdw przeliczeniowych wyznaczonych na podstawie spalan
substancji wzorcowych, aparat wyznaczal zawarto$¢ procentowg pierwiastkow C, H, N,
w badanych prébkach. Probki spalane byty w przeptywie tlenu.

Wykonywano trzy powtorzenia, wynik usredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.

10.12. Analiza czasu degradacji

Krazki o $rednicy 19 mm i wysokos$ci 2 mm (masa ok. 0,5g) umieszczano w 40 mL buforu
fosforanowego (PBS) o pH 7,4 w szczelnym pojemniku. Pojemniki wytrzgsano na wytrzasarce
Heidolph ProMax 1020 (100 rpm, 37°C). Po okreslonym czasie deragadcji bufor zlewano,
probki suszono do statej masy (liofilizacja, 0,00 mBar, 5 dni, temperatura pokojowa, Labconco
Freezone 2.5) i wazono. Poréwnywano ubytek masy przed i po procesie degradacji.

Analiz¢ degradacji hydrozeli otrzymanych w addycji Michaela prowadzano bez
wytrzasania. Stosowano dwa media, PBS oraz kwas solny rozcienczony do pH 1,5.

Wykonywano trzy powtorzenia, wynik usSredniano, niepewno$¢ pomiaru stanowi

odchylenie standardowe.

10.13. Test cytotoksycznosci

Test cytotoksycznosci prowadzono we wspOlpracy z zespotem dr hab. inz. Macieja Pilarka na
Wydziale Inzynierii Chemicznej 1 Procesowej Politechniki Warszawskiej. Badania prowadzono
zgodnie z normg ISO 10993—5:2009 oraz ISO 10993—12:2004.

Badania cytotoksycznos$ci prowadzono na standardowo uzywanych w tym celu komorkach
mysich fibroblastow linii L929 (ATCC). Wszystkie czynno$ci przeprowadzono w warunkach
sterylnych w komorze laminarnej. Przed rozpoczeciem pracy komora byla sterylizowana
promieniowaniem UV przez 30 minut. Badane probki pakowano w worki prozniowe

przeznaczone do pakowania zywnosci i sterylizowano radiacyjnie (1 min, 15 kGy). Sterylizacje¢
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prowadzono w Stacji Sterylizacji Radiacyjnej Wyrobéw Medycznych i1 Przeszczepow
w Instytucie Chemii i Techniki Jadrowej w Warszawie.

Jako medium hodowlane stosowano pozywk¢ DMEM o stezeniu glukozy 1,0 g/L
suplementowang 10% obj. dodatkiem FBS oraz 1% obj. dodatkiem Pen Strep.

Pasaz komoérek prowadzono przez usunig¢cie zuzytego medium z butelki hodowlanej
zawierajacej zaadherowane komorki. Nastepnie monowarstwe komorek w butelce plukano
dwukrotnie 5 mL buforu DPBS niezawierajacego jondw wapnia i magnezu, w celu usuniecia tych
jonéw obecnych w pozywce DMEM (jony wapnia i magnezu powoduja zmniejszenie aktywnos$ci
trypsyny). Nastepnie do naczynia hodowlanego dodano 3 mL roztworu trypsyny w celu odklejenia
komorek od dna butelki hodowlanej. Naczynie inkubowano przez 5 min w 37°C w inkubatorze
(HF 90 Heal Force). Za pomoca mikroskopu optycznego oceniono stopien odklejenia si¢ komorek
od podloza. Do sporzadzonej zawiesiny komoérek dodano 10 mL §wiezego medium. Nastepnie
zawiesing przeniesiono do probowki typu Falcon i odwirowano (4500 rpm, 5 min, MPW — 260RH
MPW MED. INSTRUMENTS). Supernatant usuni¢to. Nastepnie dodano 5 mL $wiezego medium
do peletu komorek, komorki zawieszono w dodanym medium hodowlanym i posiano do nowych
butelek hodowlanych. Posiew inkubowano w 37°C. Procedure pasazu powtarzano co 48 godzin lub
gdy konfluencja komorek w naczyniu hodowlanym wynosita ponad 80%.

Badane materiaty poddano testom cytotoksycznosci z wykorzystaniem 24-godzinnych ekstraktow.
Przygotowano probki w ksztalcie walca o srednicy 9 mm 1 wysokosci 2 mm. Krazki umieszczono
w 24-dotkowej plytce. Kazdy krazek zalano 1,5 mL medium hodowlanego. Ekstrakcje kazdego
Z badanych materiatéw prowadzono w 4 powtorzeniach. Probki inkubowano w 37°C przez 24 h.

Przygotowano plytke 96-dotkowg poprzez umieszczenie zawiesiny komoérek (10° komoérek/mL)
w wewnetrznych dotkach po 100 uL na dotek. Skrajnie zewngtrzne dofki ptytki wypetniono buforem
DPBS, co zapobiega odparowaniu medium hodowlanego. Komorki inkubowano w 37°C przez 24 h.
Nastepnie usunieto medium znad komorek 1 zalano je ekstraktami pobranymi znad probek, po 100 pl
na dotek. Jako kontrole negatywna stosowano dotki uzupehione $§wiezym medium. Jako kontrole
pozytywna stosowano dolki uzupetione 0,1% roztworem odczynnika Triton X-100 w DMEM.
Nastepnie plytke inkubowano w 37°C przez 24 h.

Po inkubacji dotki ptukano dwukrotnie 100 pL. buforu DPBS, a nastepnie dodano po 150 pL
roztworu odczynnika XTT w medium hodowlanym. Nastepnie plytke inkubowano w 37°C przez 4 h.
Przeprowadzono pomiar absorbancji (660 nm referencyjna) z wykorzystaniem czytnika phytek
wielodotkowych (SPECTROstar®® BMG LABTECH). Usredniony wynik kontroli negatywnej
stanowi 100% przezywalnosci komorek, wzgledem tej warto$ci okre$lana jest przezywalnos$é
w kontroli pozytywnej oraz probce. Probka cytotoksyczna cechuje si¢ przezywalnoscig mniejszg niz
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70%. Wykonywano pie¢ powtorzen badanej probki w obrebie jednej analizy oraz trzy powtdrzenia

catosciowe analizy, wynik usredniano, niepewnos¢ pomiaru stanowi odchylenie standardowe.

11. Statystyczne metody obliczeniowe

Obliczenia wykonywano za pomocg oprogramowania StatSoft Statistica (wersja 13.3.721.0)
oraz Microsoft Excel (wersja 2301, kompilacja 16026.20146). Korzystano ze standardowych funkcji
programow. Eksperymenty planowano z wykorzystaniem funkcji DoE (ang. Design of Experiments)
w programie Statistica, nastgpnie wyniki analizowano za pomoca metody RSM (ang. Response
Surface Methodology) w programie Statistica z wykorzystaniem standardowych opcji. Warunki
optymalne okreslano za pomoca dodatku Solver w programie Excel. Stosowano nieliniowa metode
uogolnionego zredukowanego gradientu GRG (ang. Generalized Reduced Gradient) analizujac

pochodne centralnie z opcjg multistartu, co najmniej 10 000 populaciji.
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12. Cele i hipotezy badawcze

Poliestry gliceryny to grupa materialow o duzym potencjale wdrozenia w chemii
medycznej. Ze wzgledu na prosta synteze, tanie i dostepne reagenty, wyroby medyczne
bazujace na tych materiatlach moga znalez¢ zastosowanie w przemysle farmaceutycznym.
Niestety obecne metody wytwarzania sg bardzo czasochtonne. Wigkszos$¢ publikowanych prac
skupia si¢ na aplikacji danego poliestru gliceryny. Brakuje prac o podej$ciu technologicznym,
optymalizujagcych metody jego wytwarzania. Brak jest odniesienia do teorii polimeryzacji,
ktére znaczaco wptynely na przemyst chemii polimerow. Co wiecej, czgsto metody syntezy
powiela si¢ z pracy na prace otrzymujac materiat o innych wlasciwosciach, co moze swiadczy¢
0 niestabilnosci warunkéw syntez. Lakoniczny opis procesdéw wytwarzania nie pozwala
réwniez na identyfikacj¢ problemdéw mogacych wystapic¢ przy powiekszaniu skali.

W niniejszej pracy planuje opracowaé proces wytwarzania litych folii poli(sebacynianu
gliceryny) oraz poli(bursztynianu gliceryny). Planuj¢ znacznie ograniczy¢ czas trwania
procesu, do co najwyzej jednej zmiany w systemie trdjzmianowym czterobrygadowym (8 h).
W mojej ocenie znacznie zwigkszy to potencjal wdrozenia. W tym celu okresle wptyw uzytego
monomeru (dikwas, diester, bezwodnik kwasowy), oraz efektywno$¢ przesunigcia rOwnowagi
reakcji przez odbieranie produktu matoczasteczkowego. Takie badania zostang zaplanowane
w odniesieniu do teorii polimeryzacji. Bede badal reakcje w stosunku grup funkcyjnych
OH/COOH 0,50, 0,75, 1,00, 1,50, 2,0. Sposrod syntez wstepnych wybiore najkorzystniejsza
I zoptymalizuj¢ ja z wykorzystaniem matematycznych metod planowania eksperymentow
(DoE, ang. Design of Experiments). Skrocenie procesu sieciowania planuje otrzymaé przez
wytworzenie prepolimeréw o mozliwe najwiekszym stopniu przereagowania. Zelowanie
mieszaniny reakcyjnej moze nie tylko uszkodzi¢ aparature ze wzgledu na gwaltowny wzrost
lepkosci, ale takze prowadzi¢ do sytuacji niebezpiecznych, szczegdlnie podczas powickszania
skali. Z tego powodu planuj¢ otrzymac poliestry 0 mniejszym stopniu przereagowania o ok.
10 p.p. W odniesieniu do Teorii Flory’ego-Stockmayera, tj. 73%. Syntez¢ prepolimeréw
powigksze do skali reaktora o pojemnosci 2 L.

W czasie realizacji watku technologicznego przeprowadzg szereg prac badawczych.
Planuje okresli¢ wptyw stosunku grup funkcyjnych na procentowy udziat triacyloglicerydow

w otrzymanych produktach. W zwigzku z tym niezwykle wazne jest otrzymanie
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rozpuszczalnych prepolimeréw. W innym przypadku nie bedzie mozna przeprowadzi¢ niektorych
analiz, np. spektroskopii NMR. Planuj¢ otrzyma¢ folie o mozliwe zblizone] zawartosci fazy
usieciowanej, co pozwoli okreslic wptyw diugosci tancucha kwasu na wihasciwosci materiahu.
Wytworzone folie planuj¢ analizowac¢ pod katem wihasciwosci mechanicznych zgodnie z norma ISO
527 i biozgodnosci 1ISO 10993. Obecnie brakuje znormalizowanych analiz poliestrow gliceryny.
Prace nad poli(butenodianem gliceryny) stanowig osobny watek badawczy. Ze wzgledu na
wigzanie a,[3-nienasycone ten poliester mozna reagowac¢ z aminami w addycji aza-Michaela. Planuje
opracowaé proces otrzymywania zywicy, ktora powinna mozliwe fatwo reagowa¢ zaminami.
Syntez¢ zoptymalizuj¢ z wykorzystaniem matematycznych metod planowania eksperymentow.
Opracuje proces addycji pozwalajacy uzyskaé materiat o jak najwiekszym stopniu usieciowania. Jako
modelowg aming planuj¢ wykorzystac trietylenotetraaming, ktorej struktura jest podobna do dwoch
amin naturalnie wystepujacych w spermie (spermidyna i Spermina). Proponowane zwiazki posiadajg
zar6wno pierwszo-, jaki drugorzedowe aminy, co powinno zapewni¢ ich wysoka reaktywnos¢
w addycji aza-Michaela. Ze wzgledu na bardzo malg liczbe prac w tej tematyce, realizacja tego watku
badawczego jest duzym wyzwaniem.
Podsumowujac, w niniejszej pracy postanowiono zrealizowaé nastgpujace cele badawcze:
Opracowanie metody syntezy badanych poliestrow gliceryny w skali laboratoryjne;.
Poréwnanie wynikoéw eksperymentalnych z teorig polimeryzacji (Carothers, Flory-Stockmayer).
Zbadanie wptywu parametréw syntezy na strukture prepolimerdw.
Powigkszenie skali syntezy polimerow.
Opracowanie metody sieciowania termicznego nasyconych poliestrow gliceryny.

Przeprowadzenie addycji aza-Michaela na nienasyconej zywicy poli(butenodianu gliceryny).

N o o~ 0 Db F

Okreslenie potencjatu aplikacyjnego wytworzonych polimeréw.

W trakcie realizacji zadan weryfikacji poddane zostang nastepujace hipotezy:
1. Stosunek grup funkcyjnych monomeréw wptywa na udziat triacyloglicerydow
w strukturze polimeru.
2. Poliestry gliceryny moga by¢ otrzymane szybciej i efektywniej w transestryfikacji niz
w estryfikacji.
3. Czas syntez i sieciowania termicznego moze zosta¢ znacznie skrocony.
4. Dyfuzja ciepta znaczaco wplywa na problemy technologiczne podczas powigkszania skali.
5. a,B-nienasycone poliestry moga by¢ modyfikowane i/lub sieciowane w addycji Michaela

w zaleznos$ci od ilosci uzytej aminy wzgledem polimeru.
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13. Syntezy wstepne poli(sebacynianu gliceryny) w skali laboratoryjnej

Zaplanowano syntezy poli(sebacynianu gliceryny) w stosunkach grup funkcyjnych
znajdujacych si¢ w charakterystycznych punktach wedlug Teorii Carothersa oraz
Flory’ego-Stockmayera (Rozdziat 3) tj. OH/COOH 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00. Pomimo
odniesienia teorii do ukladow zamknig¢tych postanowiono przeprowadzi¢ réwniez reakcje
Z odbieraniem produktu maloczasteczkowego (przesunigciem rownowagi reakcji). Syntezy
prowadzono w 150°C. Jest to $rednia temperatura mozliwa do osiagnigcia przy wykorzystaniu
sytemu reaktorow réwnoleglych MultiMax. Minimalna temperatura reakcji to 120°C (dane
literaturowe, Rozdziat 2). Maksymalna temperatura bloku grzewczego aparatu to 180°C. Jako
monomery wykorzystano powszechnie stosowany kwas sebacynowy oraz sebacynian dimetylu,
drugim monomerem zawsze byta gliceryna. W reakcjach nie stosowano rozpuszczalnikéw ani
katalizatoréw, co pozwolito na analize produktow kondensacji bez oczyszczania mieszaniny
poreakcyjnej. Za kazdym razem reakcj¢ prowadzono w 150°C przez 24 h. Wynikiem badan

wstepnych bedzie okreslenie najefektywniejszych warunkoéw otrzymywania PGS (Rysunek 5).

polikondensacja
150°C, 24 h

NIE
kwas
sebacynowy testowanie odbieranie produktu analiza wybor
lub = homeréw matoczasteczkowego produktow metody
sebacynian syntezy
dimetylu

polikondensacja
150°C, 24 h

Rysunek 5 Plan badan wstepnych syntezy poli(sebacynianu gliceryny)

13.1. Polikondensacja kwasu sebacynowego pod chlodnica zwrotna

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni

Otrzymano probki w postaci bialych woskow, ktorych twardo$¢ maleje wraz ze
zwickszajacym si¢ udziatem gliceryny. Strukture poliestru potwierdzono na podstawie widm
spektroskopii w podczerwieni (Rysunek 6). Na widmie A mozna zaobserwowac szerokie pasmo
przy liczbie falowej 3284 cmod drgan grup hydroksylowych gliceryny. W kwasie sebacynowym
takie pasmo nie wystepuje. Intensywne, waskie pasmo przy liczbie falowej 1685 cm™* pochodzi od
drgania wigzania karbonylowego grupy karboksylowej kwasu sebacynowego. W poliestrze
wystepuja charakterystyczne pasma $wiadczace o utworzeniu ugrupowania estrowego: 1732 cm™

(gr. karbonylowa), 1167 cm™ (gr. acylowa), 1045 cm™ (gr. alkoksylowa).
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Rysunek 6 Widma FTIR polimeru syntezowanego z kwasu sebacynowego pod chiodnicq zwrotng, (OH/COOH):
A: linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — kwas sebacynowy, linia zielona — PGS(1,00);
B: linia niebieska — PGS(0,50), linia czerwona — PGS(1,00), linia zielona — PGS(2,00);

Oprocz tych sygnatdéw mozna wyrdzni¢ szerokie pasmo odpowiadajace drganiom wigzania
O-H w wolnych grupach hydroksylowych z maksimum przy liczbie falowej 3428 cm™.
Maksimum tego pasma przesuwa si¢ w zaleznos$ci od stosunku grup funkcyjnych monomerow.
Nadmiar grup hydroksylowych przesuwa maksimum do mniejszych wartosci liczby falowe;j
(3391 cm), a nadmiar grup karboksylowych do wiekszych wartosci liczby falowej (3477 cm™).
W reakcjach z nadmiarem kwasu dodatkowo obserwuje sie pasmo 1694 cm™, ktore $wiadczy
0 zakonczeniu tancucha polimerowego kwasem sebacynowym. Pasmo to nie zanika catkowicie

w niektorych produktach reakcji z nadmiarem grup hydroksylowych co moze $wiadczy¢ o niskim
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stopniu przereagowania. Porownujagc widma monomeroéw z produktem mozna wnioskowac,
ze otrzymany PGS nie jest zanieczyszczony monomerami, co jest charakterystyczne w badanych
typach reakcji. Na widmie B (Rysunek 6) nie przedstawiono produktow reakcji o stosunku grup
funkcyjnych 0,75 1 1,50 w celu zwickszenia czytelnosci. Poréwnujac produkty reakcji
W niedomiarze grup hydroksylowych mozna stwierdzi¢, ze szerokie pasmo charakterystyczne od
grup hydroksylowych ulega nieznacznemu wyplaszczeniu oraz obserwuje si¢ zwigkszenie
intensywnos$ci pasma charakterystycznego od karbonylu. Z kolei poréwnujac widma produktow
reakcji w nadmiarze grup hydroksylowych mozna zaobserwowaé nieznaczne zwickszenie

intensywnosci pasma charakterystycznego od grupy hydroksylowe;.

Analiza produktow metoda chromatografii wykluczenia

Efektywnos¢ badanych polikondensacji prébowano okresli¢ przez pomiar ci¢zaru
czasteczkowego metoda chromatografii wykluczenia. Ta metoda rozdziatu wykorzystuje
zalezno$¢ czasu retencji od wielko$ci promienia hydrodynamicznego polimeru. Ze wzgledu na
liniowa strukture standardowych wzorcOw oraz rozgalgziony charakter poliestréw gliceryny,
nalezy pamietac, ze otrzymane wyniki moga by¢ zanizone.[41] Analizie poddano mieszaniny
poreakcyjne bez oczyszczania. Otrzymano chromatogramy pozwalajace na wyodrebnienie
kilku frakcji polimeru. Oznaczono cig¢zary czasteczkowe poszczegdlnych frakcji (Tabela 19)

na podstawie wzorca PMMA z wykorzystaniem detektora refraktometrycznego.

Tabela 19 Wyniki chromatografii wykluczenia produktow polikondensacji kwasu sebacynowego z gliceryng pod
chtodnicq zwrotng, %A — procentowy udzial powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje

Mn,Da 2950 1800 1430 1030 691 332 135 80

0,50 PDI 1,11 1,00 1,00 1,01 1,01 1,03 1,04 1,01
%A 16 7 8 14 13 35 3 4
Mn,Da 3480 1830 1430 1030 680 323 129 77

0,75  PDI 1,24 1,00 1,01 1,01 1,01 1,03 1,03 1,01
%A 30 7 9 12 13 22 3 4
Mn,Da 3240 1810 1430 1030 671 320 127 76

1,00 PDI 1,19 1,00 1,01 1,01 1,01 1,03 1,03 1,01
%A 27 6 10 13 15 21 3 4
Mn,Da 3400 1810 1410 1020 665 318 129 73

1,50 PDI 1,22 1,00 1,01 1,01 1,01 1,03 1,03 1,01
%A 29 8 9 12 14 19 3 5
Mn,Da 3220 1830 1400 1020 663 318 135 69

2,00 PDI 1,00 1,01 1,01 1,01 1,01 1,04 1,04 1,02
%A 22 8 10 12 16 22 4 6
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Wyniki sg trudne w interpretacji ze wzgledu na stabe rozdzielenie od siebie sygnatow
(Rysunek 7). Z tego powodu oznaczony udzial procentowy poszczegdlnych frakcji moze by¢
nierzetelny. Podobny problem w analizie ci¢zaru czasteczkowego poliestrow gliceryny
udokumentowano w dwoch pracach naukowych.[8,32] Na podstawie otrzymanych wynikow
nie mozna jednoznacznie méwi¢ o roéznicach pomigdzy poszczegdlnymi probkami. Cigzary
czasteczkowe odpowiadajacych frakcji sg zblizone do siebie. Za pomoca tej metody syntezy
mozna otrzymac poli(sebacynian gliceryny) o maksymalnym ci¢zarze 3 kDa. Duzy udzial
procentowy frakcji o mniejszym ci¢zarze czasteczkowym $wiadczy o poczatkowej fazie
polikondensacji. Najwiekszy udzial frakcji o najwigkszym cig¢zarze czasteczkowym mozna
otrzymac stosujac stosunek grup funkcyjnych 0,75; 1,00 i 1,50.
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Rysunek 7 Chromatogram polimeru syntezowanego z kwasu sebacynowego i gliceryny pod chtodnicq zwrotng przy
rownomolowym stosunku grup funkcyjnych

Analiza produktow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Strukture tancucha polimerowego w poliestrach gliceryny mozna okresli¢ przy pomocy
spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego. Pomiary dla jadra wodoru sg nieuzyteczne
ze wzgledu na duza multipletowo$¢ sygnalow z dodatkowym naktadaniem si¢ ich na siebie
(Rysunek 8). Widma weglowe posiadajg dobrze odseparowane sygnaty, wymagaja jednak
znacznie dluzszego czasu pomiaru zwigzanego z duzo mniejsza czutoscig metody (Rysunek 9).
Dodatkowo aby unikng¢ problemow wynikajacych z zaburzeniem fazy widma i zanikaniem
sygnatow z powodu zbyt kréotkiego czasu relaksacji wykonano seri¢ pomiarow probnych w celu
ustalenia optymalnego stezenia probki, czasu relaksacji oraz liczby skanow, co pozwolito na

mozliwie szybkie (wzgledy ekonomiczne) i precyzyjne zmierzenie widm (Rozdziat 10.2).
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Rysunek 8 Widmo H HMR polimeru zsyntezowanego z kwasu sebacynowego pod chtodnicg zwrotng (OH/COOH
2,00), wraz z przypisanymi sygnatami (oznaczenia Tabela 8)
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Rysunek 9 Widmo 3C NMR-NOE polimeru zsyntezowanego z kwasu sebacynowego pod chtodnicq zwrotng
(OH/COOH 2,00), wraz z przypisanymi sygnatami (oznaczenia Tabela 8)

Wspomagajac  si¢  eksperymentami  korelacyjnymi oraz DEPT  wyznaczono
charakterystyczne sygnaly wegli metinowych poszczegolnych uktadéw spinowych gliceryny
oraz karbonyli odpowiednio kwasnych i zestryfikowanych (Tabela 20). Odnoszac si¢ do pracy,
w ktorej wymieniono przesunigcia chemiczne tych sygnatow, stwierdzono, ze sg poprawnie
oznaczone.[113] Poréwnanie przesuni¢¢ chemicznych otrzymanych doswiadczalnie z literaturg

byto mozliwe dzigki zastosowaniu tego samego rozpuszczalnika (DMSO-d6).
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Tabela 20 Przesunigcia chemiczne charakterystycznych ugrupowan strukturalnych poli(sebacynianu gliceryny)

skrot opis przesuni¢cie chemiczne 8, ppm
L1,3 1,3-diacylogliceryd 66,54

D triacylogliceryd 69,18

Tl 1-acylogliceryd 69,73
L1,2 1,2-diacylogliceryd 72,32

G gliceryna 72,92

T2 2-acylogliceryd 75,79

K karbonyl kwasu 174,93

E karbonyl poliestru 173,18

Otrzymano niewielkie niepewnosci pomiarowe, ktore $wiadcza o duzej doktadnosci
wyznaczenia nie tylko warto$ci catek charakterystycznych sygnaldow, ale i wykonanych
obliczen (Tabela 21). Na tej podstawie mozna stwierdzi¢, ze pomiary zostaly wykonane

Z nalezyta starannos$cia 1 umozliwiaja wyznaczenie planowanych parametrow ilosciowych.

Tabela 21 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *3C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z kwasu sebacynowego pod chtodnicg zwrotng (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 77,44+0,37  67,67£0,37  55,04+0,29  46,30+0,21  36,86+0,15
pOH-1, % 86,50+0,73  81,77+0,72  67,77£0,50 56,98+0,31  44,86+0,17
pOH-2, % 59,33+0,45  39,47+0,51  29,57+0,48  24,94+0,37  20,87+0,25
Gceonv.,, %  100,00+0,36  99,25+0,41  87,71+0,43  85,29+0,34  75,76+0,28
pCOOH, %  37,11+0,61  50,98+0,37  59,18+0,26  72,14+0,12 81,132+0,055
DB, % 42,81+0,33  34,63+0,35  23,284+0,44  13,76+0,50  12,44+0,49
L1,3, % 33,33+0,34  37,88+0,40  37,88+0,40  29,24+0,29  21,19+0,21
L1,2, % 19,67+0,36  12,88+0,37  17,05+0,37  18,42+0,30  14,62+0,22
D, % 39,67+0,34  26,89+0,37  16,67+0,38 7,60+0,32 5,08+0,26
T1, % 7,33+0,32 22,35+0,37  28,41+0,37  41,52+0,28  51,27+0,21
T2, % 0,00+0,36 0,00+0,41 0,00+0,41 3,22+0,31 7,84+0,22

Maksymalizacja przereagowania grup funkcyjnych niekoniecznie jest jednoznaczna
z zapewnieniem dobrej propagacji tancucha polimeru. Grupy bedace w niedomiarze moga
przereagowa¢ w 100% dajac z nadmiarem drugich grup funkcyjnych jedynie monoestry,
szczegllnie podczas testowania reakcji w skrajnych stechiometriach mieszanin reakcyjnych.
Z tego wzgledu nalezy odnies¢ przereagowanie obliczone na podstawie konwersji grup

funkcyjnych do teoretycznego przereagowania w punkcie zelowania (Tabela 22).
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Tabela 22 Roznica pomiedzy przereagowaniem a wartoscig teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania w PGS zsyntezowanym z kwasu sebacynowego pod chlodnicq zwrotng

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 32,33 26,26 27,86 -
Flory-Stockmayer, p.p. 22,56 13,98 13,60 14,46 18,87

Obserwowane trendy sa zgodne z omawiang wczesniej teoria, tzn. najblizsza zelowaniu
jest mieszanina, w ktérej wystepowatl rownomolowy stosunek grup funkcyjnych. Nadmiar
ktorejkolwiek z grup funkcyjnych jest niekorzystny. Pomimo do$¢ dlugiej syntezy (24 h)
konwersja gliceryny (Gconv.) w wiekszo$ci reakcji wynosi ponizej 90% (Rysunek 10), co
mozna przyjac za nietypowe w polireakcji stopniowej, w ktorej wszystkie monomery reaguja
ze sobg jednoczesnie. Zjawisko to mozna wytlumaczy¢ brakiem homogenicznosci uktadu
I prowadzeniem reakcji na granicy faz, osiggnigciem stanu rownowagi lub co najbardziej
prawdopodobnie niskim postepem reakcji. Na podstawie widm 3C NMR nie mozna stwierdzi¢
stopnia zanieczyszczenia produktu kwasem sebacynowym. Niemozliwe jest rozroznienie grupy
koncowej od nieprzereagowanego kwasu. W zwiazku z tym nie mozna wyznaczy¢ konwersji
tego monomeru. Analizujac przereagowanie drugorzedowych grup hydroksylowych (pOH-2)
mozna stwierdzi¢, ze ich przereagowanie jest okoto dwukrotnie mniejsze od grup
pierwszorzegdowych (pOH-1). W tym procesie raczej nie mozna wprowadzi¢ zmian, ktore
pozwolityby na selektywng estryfikacje tylko pierwszorzedowych grup hydroksylowych.

Zmiany stezenia gliceryny powoduja proporcjonalne zmiany w przereagowaniu obydwu grup.

100%

80%

60%

40%

“ o A0 A B
!

pOH-1 pOH-2 Gceonv. pCOOH
m(0,50 m(0,75 m1,00 =1,50 =m2,00

Rysunek 10 Przereagowanie poszczegélnych grup funkcyjnych w reakcji kwasu sebacynowego z gliceryng pod
chiodnica zwrotng przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50, 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Na podstawie przereagowania grup w niedomiarze obliczono $redni liczbowo cigzar
czasteczkowy oraz polidyspersyjnos¢ zgodnie z teorig Flory’ego-Stockmayera. Wartosci
wyniosty odpowiednio ok. 550 Da i ok. 2,0, a réznice pomigdzy poszczegdlnymi reakcjami nie
przekraczaly 10% podanych warto$ci. Trudno jest odnies$¢ ten wynik do danych uzyskanych za
pomoca chromatografii wykluczenia, poniewaz jest to wynik usredniony z wszystkich frakcji
wystepujacych w probce. Chromatografia pozwala na uzyskanie bardziej precyzyjnych danych,
a poniewaz tancuchy sa dos¢ krotkie rozgalezienia nie powinny zaburza¢ az tak wynikéw jak
w polimerach o znacznie wigkszych ci¢zarach czgsteczkowych.

60%

T2

m0.50 m0,75 m1,00 m1,50 m2.00

Rysunek 11 Zawartosci charakterystycznych elementow strukturalnych PGS otrzymanego z kwasu sebacynowego
i gliceryny pod chiodnicq zwrotng przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

Analiza udzialu poszczeg6Inych elementéw strukturalnych w tancuchu otrzymanego poliestru,
jak 1 jego stopnia rozgalezienia (Rysunek 11) pozwala stwierdzi¢, ze za pomoca stezenia
poszczegdlnych reagentow mozna kontrolowac strukturg produktu. Nadmiar gliceryny pozwala na
zmniejszenie stopnia rozgalezienia nawet o 30 p.p. (DB). Mozliwie duzy udziat ugrupowan
diacyloglicerydéw (L1,2 1 L1,3) i triacyloglicerydéw (D) w stosunku do acyloglicerydow (T1 1 T2)
charakteryzuje syntezy o duzej efektywnosci. Sg to reakcje, w ktdrych stosunek grup funkcyjnych
wynosit 0,50; 0,75; 1,00; 1,50. Nie obserwowano kwasnych grup koncowych w zwigzku z tym
reakcje o stosunku grup funkcyjnych 0,50 mozna wykluczy¢, prowadzi do frakcji o niskich cigzarach
czasteczkowych. Biorac pod uwage bardzo duzy udziat triacyloglicerydéw (D) mozna wnioskowac,
ze gldwnie one w niej powstaja, a W wyniku szybkiego wyczerpania wolnych grup hydroksylowych
nie jest mozliwa dalsza propagacja tancucha. Reakcja ta moze by¢ wykorzystana do syntezy struktur
rozgaleziajacych do reakcji z dostgpnymi na rynku poliolami, ale nie do syntezy poliestrow gliceryny.
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Roéznica w reaktywnosci pierwszo- i drugorzedowych grup hydroksylowych gliceryny wplywa na
udziat 1-acyloglicerydow (T1) i 2-acyloglicerydéw (T2). Ugrupowania T2 koncza tancuch tylko przy
nadmiarze gliceryny, dlatego do efektywnej propagacji tancucha korzystniejsze jest przereagowanie
w pierwsze] kolejnosci grupy pierwszorzedowej. Porownujac zawartos¢ diacyloglicerydow
(L1,21 L1,3) i triacyloglicerydow (D), stwierdzono ze kolejne grupy hydroksylowe fatwiej ulegaja
estryfikacji, gdy pierwsza zestryfikowang grupg jest grupa pierwszorzedowa, co wigcej estryfikacja

kolejnej grupy piewszorzedowej jest tatwiejsza niz drugorzedowe;.

13.2. Polikondensacja kwasu sebacynowego z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka

Zastosowanie aparatu Deana-Starka miatlo na celu przesunigcie rownowagi reakcji
w strong produktéw przez odbieranie wody. Prowadzono syntezy w blizniaczy sposob do tych
pod chlodnicg zwrotng, aby wnioskowaé o wplywie przesuni¢cia rownowagi reakcji na
struktur¢ otrzymywanego polimeru. Dotychczas omawiane teorie polimeryzacji (Rozdziat 3)

dotyczg uktadu zamknigtego, w ktorym produkty i substraty sa w statym kontakcie.

Analiza produktéw na podstawie masy odebranego produktu maloczasteczkowego

W zaleznosci od stosunku grup funkcyjnych (OH/COOH) w reakcji otrzymano twardy
wosk (0,50 i 0,75), migkki wosk (1,00) oraz lepkie zywice (1,50 i 2,00). Posta¢ produktow
sugeruje zwigkszenie efektywnosci w stosunku do wariantu pod chtodnica zwrotng. Niestety
odebrano bardzo mate masy wody odpowiadajace niewielkiemu przereagowaniu grup
funkcyjnych (Tabela 23). Biorgc pod uwagg juz samg zmiang¢ postaci produktéw mozna
wnioskowac, ze sg to wartoSci duzo za male. Prawdopodobnie problem odbierania wody
wynika z niewielkich rozmiarow reaktorow MultiMax. Mimo wysokiej temperatury, woda
skrapla si¢ w waskim przeswicie aparatu Deana-Starka 1 ,,zamyka” reaktor. Sam polimer
rowniez moze posiada¢ wlasciwosci pozwalajace na utrzymywanie wody w swojej strukturze
za pomocg wigzan wodorowych. W wigkszej skali aby uniknaé tego problemu mozna
wykorzysta¢ przeptyw gazu inertnego przez reaktor lub niewielkie podci$nienie. Powinno to

znacznie ulatwi¢ przeptyw pary do aparatu Deana-Starka.

Tabela 23 Przereagowanie na podstawie masy odebranej wody w polikondensacji kwasu sebacynowego i gliceryny

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
masa odebranej wody, g 0,00 0,13 0,83 0,87 0,45
przereagowanie grup niedomiarze, % 0 3 17 20 12
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Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni
Widma spektroskopii w podczerwieni niewiele rdznig si¢ od tych otrzymanych w reakcjach
pod chtodnicg zwrotng. Obserwuje si¢ te same pasma i zaleznosci. We wszystkich przypadkach

potwierdzono otrzymanie poliestrow.

Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Ponownie wykonano analiz¢ za pomocg chromatografii wykluczenia (Tabela 24). Zastosowanie
aparatu Deana-Starka pozwolito na otrzymanie frakcji o ci¢zarze oK. 5 kDa. Podkresla to efektywnos¢
zastosowania odbierania produktu maloczasteczkowego, pomimo wczesniej opisywanych
problemow. We wszystkich probkach zaobserwowano wzrost cig¢zaru najci¢zsze] frakcji. Frakcje
0 najwigkszym cigzarze czasteczkowym otrzymano w stosunku grup funkcyjnych 1,00. Nastepnie
otrzymano frakcje o cig¢zarze ok. 3,7 kDa przy stosunku grup funkcyjnych 0,751 1,50. Przy stosunku
grup funkcyjnych 0,50 i 2,00, ok. 2,9 kDa. Obserwuje si¢ duzy udziat procentowy frakcji o cigzarze
ok. 0,3 oraz 0,07 kDa. Pierwszg frakcje mozna probowac utozsami¢ z tworzacym si¢ monomerem
in situ w postaci acyloglicerydu, a drugg z wystgpowaniem pojedynczych substratow badz wody i jej
adduktow. Wyznaczony cigzar czasteczkowy najlzejszej frakcji jest nizszy od masy molowej kwasu
sebacynowego, gliceryny i z kolei wyzszy od cigzaru czasteczkowego akroleiny, ktora moze tworzy¢
sie¢ w wyniku odwodnienia gliceryny. Stad interpretacja jest trudna a wnioski moga byc¢
niejednoznaczne. Udzial lekkiej frakcji 0,07 kDa jest niezalezny od stosowanej stechiometrii, moze

by¢ nadinterpretacjg chromatogramu (interpretacja poza zdolnoscig rozdzielczg kolumny).

Tabela 24 Wyniki chromatografii wykluczenia produktow kondensacji kwasu sebacynowego z gliceryng z aparatem
Deana-Starka, %A — procentowy udziat powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje

Mn,Da 2880 1800 1420 1030 697 332 147 74

0,50 PDI 1,08 1,00 1,00 1,01 1,01 1,04 1,04 1,02
%A 13 6 6 9 7 22 8 29
Mn,Da 3740 1800 1410 1020 669 324 147 70

0,75  PDI 1,31 1,00 1,01 1,01 1,01 1,04 1,04 1,02
%A 2 4 5 7 8 16 9 27
Mn,Da 4920 1790 1400 1020 662 317 140 69

1,00 PDI 1,73 1,00 1,00 1,01 1,01 1,04 1,04 1,02
%A 31 3 4 7 8 11 8 28
Mn,Da 3660 1830 1410 1020 663 317 130 67

1,50  PDI 1,28 1,00 1,01 1,01 1,01 1,03 1,03 1,02
%A 22 5 6 9 10 10 7 32
Mn,Da 3070 1810 1390 1000 649 310 136 67

2,00 PDI 1,14 1,01 1,01 1,01 1,01 1,04 1,04 1,02
%A 11 5 7 10 13 20 8 26
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Analiza produktéw metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Wyniki obliczenh na podstawie spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego

pozwalaja na szczegotows analize struktury produktow (Tabela 25).

Tabela 25 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *3C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z kwasu sebacynowego z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH,% 79,85+0,37  73,79+0,36  68,32+0,32  47,11+0,21  32,51+0,15
pOH-1, % 90,03+0,76  84,75+0,71  80,46+0,63  56,97+0,30  40,90+0,16
pOH-2, % 59,49+0,44  51,86+0,45  44,04+0,44  27,38+0,36 15,74+0,25
Gconv.,, %  100,00+0,35 100,00+0,37 100,00+0,36  87,04+0,32 72,07+0,31
pCOOH, %  39,39+0,57 54,34+0,32  65,87+0,18  74,49+0,10 76,077+0,088
DB, % 52,28+0,34  41,50+0,25  36,05+0,30  15,03+0,48 0,00+0,66
L1,3, % 32,15+0,33  33,90+0,35 33,11+0,34  28,09+0,28  21,41+0,21
L1,2, % 11,58+0,38  16,27+0,35  16,23+0,33  17,98+0,29 13,92+0,23
D, % 47,91+0,33  35,59+0,33  27,81+0,32 8,15+0,27 0,00+0,21
T1, % 8,36+0,32 14,24+0,33  22,85+0,32  40,45+0,27  56,75+0,21
T2, % 0,00+0,35 0,00+0,37 0,00+0,36 5,34+0,29 7,92+0,22

Podobnie do reakcji pod chlodnica zwrotng najblizsza Zelowaniu byla reakcja
0 rownomolowym stosunku grup funkcyjnych (Tabela 26). Po zastosowaniu aparatu Deana-
Starka wszystkie reakcje znacznie roznig si¢ od siebie. Zwigkszyla si¢ efektywnos¢ reakcji.
Obserwuje si¢ zmniejszenie roznicy przereagowania wzgledem punktu Zelowania nawet
0 10 p.p. w stosunku do reakcji pod chtodnica zwrotng. Wnioski i zaleznosci okre$lone na
postawie analizy reakcji prowadzonych pod chlodnicg zwrotng sg zgodne z obserwacjami

reakcji z aparatem Deana-Starka.

Tabela 26 Roznica pomiedzy przereagowaniem a wartoscig teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania W PGS syntezowanym z kwasu sebacynowego z aparatem Deana-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p - 26,21 16,27 25,51 -
Flory-Stockmayer, p.p. 20,15 7,86 3,61 12,11 23,92

W reakcji z niedomiarem grup hydroksylowych i przy réwnomolowym stosunku grup
funkcyjnych uzyskano 100% konwersje gliceryny (Geonv.). Swiadczy to o zaawansowanym
stopniu reakcji (Rysunek 12).
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Odbieranie wody wplyneto na wzrost udziatu triacyloglicerydow (D), kosztem zawarto$ci
diacyloglicerydow (L1,2 i L1,3). Jest to efekt charakterystyczny w procesie sieciowania.
Tworzenie rozgalezien z jednoczesnym zanikaniem jednostek linowych $wiadczy

0 zwigkszaniu si¢ gestosci usieciowania produktu (Rysunek 13).
100%

80%

60%

40%

“ M I B
0% I

pOH-1 pOH-2 Gceonv. pCOOH
m(0,50 m0,75 m1,00 m1,50 m2,00

Rysunek 12 Wartosci przereagowania poszczegolnych grup w reakcji kwasu sebacynowego z gliceryng z aparatem
Deana-Starka w stosunkéw grup funkcyjnych OH/COOH: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 13 Zawartosci charakterystycznych elementow strukturalnych PGS otrzymanego w reakcji kwasu
sebacynowego z aparatem Deana-Starka przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

Podobnie do syntez pod chtodnica zwrotng obliczono polidyspersyjno$¢ oraz odpowiednio
$rednie liczbowo 1 wagowo cigzary czgsteczkowe otrzymanych produktow (Tabela 27). Wszystkie
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otrzymane polimery charakteryzowaty si¢ duzg polidyspersyjnoscia. Analiza struktury polimerow
prowadzi do wnioskdw o rozpoczeciu sieciowania, w skutek ktorego polidyspersyjnos¢ powinna
maleé. Srednie liczbowo cigzary czasteczkowe sa bardzo male i na ich podstawie ciezko wyciagnaé
wnioski poniewaz, roéznice s mniejsze od ci¢zaru jednostki powtarzalnej (258 Da) w PGS
(liniowy). Analiza $redniego wagowo ci¢zaru czasteczkowego pozwala wywnioskowac, ze
mieszanina funkcyjnie rownomolowa Umozliwia otrzymanie najci¢zszego poliestru, natomiast
nieduzy nadmiar grup karboksylowych jest korzystniejszy od nadmiaru grup hydroksylowych.
Reakcje ze znacznym nadmiarem ktorejkolwiek z grup sg niekorzystne. Obserwowane trendy sg

zgodne z wynikami uzyskanymi za pomoca chromatografii wykluczenia.

Tabela 27 Polidyspersyjnosé, sredni liczbowo i Sredni wagowo cigzar czgsteczkowy obliczone na podstawie teorii
Flory’ego-Stockmayera w PGS syntezowanym z kwasu sebacynowego z aparatem Deana-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
PDI 1,90 2,98 4,73 2,34 1,73
Mn, Da 513 685 813 598 474
Mw, Da 974 2038 3845 1402 822

13.3. Politransestryfikacja sebacynianu dimetylu pod chlodnicgq zwrotna

Wykorzystanie diestru jako reagenta pozwala na prowadzenie reakcji, w ktorej powstaje metanol
jako produkt matoczasteczkowy. W przypadku reakcji pod chlodnica zwrotna, przy zatoZeniu
wystarczajacej efektywnosci chtodnicy (uktad zamknigty) nie powinno to wplyna¢ na wynik reakcji.
Z kolei podczas odbierania produktu matoczasteczkowego (metanolu) ze wzgledu na znacznie nizsza
temperature wrzenia oraz znacznie wyzsza lotnos¢ w stosunku do wody powinien on fatwiej
opuszcza¢ srodowisko reakeji i tym samym przesuwac¢ rownowage w strone produktow.

Niestety, juz podczas odwazania reagentdw zaobserwowano niepokojace zjawiska. Ciekly
sebacynian dimetylu, tj. powyze] 38°C, nie miesza si¢ z gliceryng. Reakcja w uktadzie
heterofazowym jest znacznie mniej efektywna w stosunku do dotychczas badanych w poprzednich
rozdziatach niniejszej pracy. Dodatkowo mieszanina reakcyjna musi by¢ niezwtocznie ogrzana do
temperatury prowadzenia reakcji. Krystalizujacy diester potrafi unieruchomi¢ mieszadlo
mechaniczne. Problem krystalizacji nie jest istotny 1 mozna tatwo go rozwigzaé, szczeg6lnie
W wiekszej skali. Natomiast problem mieszalnosci jest trudny do rozwigzania. Podjeto proby
znalezienia rozpuszczalnika zapewniajacego mieszalno$¢, a zarazem nie reagujacego z zadnym
Z reagentow. Cze$¢ z tych wiasciwosci posiada DMSO, zapewnia mieszalno$¢, cechuje si¢ wysoka
temperaturg wrzenia. Niestety oczyszczanie produktu z DMSO bytoby problematyczne, co znacznie
pogorszytoby jakos¢ analizy NMR. Brak mieszalno$ci monomerdéw sktania do rozwazenia katalizy

migdzyfazowe] jako potencjalnej drogi syntezy. Z powodu znacznych réznic w stosunku do
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prowadzenia klasycznej polikondensacji w masie jaka zostala zastosowana w poprzednich

eksperymentach zrezygnowano z tej alternatywnej Sciezki syntezy.

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni
W reakcjach otrzymano zottawe ciecze o niezbyt duzej lepkosci. Homofazowe produkty
$wiadczg o catkowitej konwersji sebacynianu dimetylu badz wzro$cie mieszalnosci sktadnikow
w miar¢ postepu reakcji. Na widmach FTIR (Rysunek 14) zidentyfikowano charakterystyczne
pasma wystepujace w PGS przy tych samych liczbach falowych jak w produktach
polikondensacji gliceryny i kwasu sebacynowego.
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Rysunek 14 Widma FTIR polimeru syntezowanego z sebacynianu dimetylu pod chiodnicq zwrotng (OH/COOH):
A: linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — sebacynian dimetylu, linia zielona — PGS(1,00);
B: linia niebieska — PGS(0,50), linia czerwona — PGS(1,00), linia zielona — PGS(2,00);
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Na podstawie widma IR trudno jest wnioskowa¢ o konwersji monomeréw. Pasmo grupy
karbonylowej diestru i poliestru wystepuje przy tej samej liczbie falowej. Szczegdtowa analiza
widma sebacynianu dimetylu (widmo A) pozwala na analiz¢ pasma charakterystycznego grupy
metoksy (3006 cm™) w obrebie liczb falowych charakterystycznych dla drgan wiazan proton-
wegiel sp3. Catkowity zanik tego pasma w widmie produktu $wiadczy o przereagowaniu diestru
I usuni¢gciu metanolu z produktu. Nie mozna jednak stwierdzi¢ czy metanol zostal usunigty
w trakcie trwania reakcji, czy odparowal ze wzgledu na swoja wysoka lotno$¢, przed wykonaniem
analizy. Za pomocg spektroskopii w podczerwieni mozna obserwowac zakonczenie PGS grupami

hydroksylowymi, szczegdlnie widoczne w reakcjach z ich nadmiarem (widmo B).

Analiza produktow metoda chromatografii wykluczenia

Do oznaczenia $rednich wagowo i liczbowo ciezarow czasteczkowych ponownie
wykorzystano chromatografi¢ wykluczenia (Tabela 28). W zalezno$ci od probki oznaczono
6—8 roznych frakcji. Nie mozna jednoznacznie wyrdzni¢ najkorzystniejszego stosunku grup
funkcyjnych, poniewaz rdznice w ci¢zarach czasteczkowych pomiedzy probkami sg zbyt mate.
Za pomocag badanej $ciezki syntetycznej mozna uzyskaé poli(sebacynian gliceryny)
0 maksymalnym S$rednim liczbowym ci¢zarze czasteczkowym ok. 2,0 kDa. Jest to gorszy

wynik w porownaniu do analogicznej reakcji z zastosowaniem kwasu zamiast diestru.

Tabela 28 Wyniki chromatografii wykiuczenia produktow polikondensacji sebacynianu dimetylu z gliceryng pod
chtodnicq zwrotng, %A — procentowy udzial powierzchni piku

OH/COOMe otrzymane frakcje
Mn, Da 2210 1500 1100 723 319 139 73
050 PDI 1,04 1,00 1,01 1,01 1,05 1,03 1,02
%A 13 13 13 14 1% 16 16
Mn, Da 1860 1110 721 308 134 74
0,75 PDI 1,07 1,01 1,01 1,07 1,03 1,02
%A 9 8 12 28 14 29
Mn, Da 2200 1490 1090 701 317 125 71
1,00 PDI 1,04 1,01 1,01 1,01 1,02 1,01 1,02
%A 7 6 9 10 16 9 44
Mn, Da 1830 1100 714 406 298 123 70
1,50 PDI 1,06 1,01 1,01 1,01 1,01 1,01 1,02
%A 11 9 12 5 12 9 41

M, Da 2090 1090 710 425 291 206 128 71
2,00 PDI 1,16 1,01 1,02 1,02 1,01 1,01 1,03 1,02
%A 18 9 12 10 10 5 12 24
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Analiza produktéw metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego

Znacznie wigcej informacji mozna uzyska¢ za pomoca wykorzystania technik spektroskopii
magnetycznego rezonansu jadrowego (Tabela 29). Obliczenia wykonano w podobny sposob do
poprzednich z tym, ze dodatkowo wykorzystano sygnal pochodzacy od wegla nieprzereagowanej
grupy metoksy z sebacynianu dimetylu. Sygnal wystepuje w postaci singletu 1 posiada
charakterystyczne przesuniecie chemiczne 51,57 ppm (¥C NMR, DMSO-d6). W widmie
produktu jest sygnatl od karbonylu wystepujacego w grupie karboksylowej kwasu sebacynowego.
W trakcie prowadzenia procesu musi dochodzi¢ do hydrolizy diestru. Ze wzgledu na poczatkowsa
niemieszalnos¢ diestru z gliceryng, mozna przyjac, ze reakcja zachodzi poprzez hydrolize diestru
do kwasu, a nastepnie reakcje kwasu z gliceryng do poliestru. Udziat grup kwasnych nie
przekracza 3% i rosnie od ok. 0,5% w miar¢ stosowania nadmiaru grup hydroksylowych. Mimo
uzywania bezwodnej gliceryny, wraz z nig wprowadza si¢ niewielka ilo§¢ wody. Ttumaczytoby

to wzrost stezenia grup kwasnych.

Tabela 29 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm 3C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z sebacynianu dimetylu pod chlodnicg zwrotng (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 67,12+0,43  41,08+0,21  44,61+0,25  35,52+0,18  32,18+0,17
pOH-1, % 86,55+0,92  53,05+0,26  59,04+0,35  48,26+0,21 43,41+0,18
pOH-2, % 28,25+0,65  17,14+0,37  15,74+0,47  10,04+0,33 9,71+0,30
Gceonv.,, %  100,00+0,49 82,63+0,34  88,92+0,37  77,22+0,33  69,50+0,38
pCOOH, %  47,39+0,44  47,85+0,44  54,95+0,54  61,35+0,63  69,44+0,78
DB, % 38,65+0,55 0,00+0,63 0,00+0,71 0,00+0,72 0,00+0,70
L1,3, % 44,84+0,51  28,41+0,28  32,79+0,33  25,00+0,25  24,94+0,24
L1,2, % 0,00+0,45 20,74+0,31  17,70+0,36  13,00+0,27  13,97+0,27
D, % 28,25+0,44 0,00+0,35 0,00+0,40 0,00+0,35 0,00+0,35
T1, % 26,91+0,49  50,85+0,28  49,51+0,32  62,00+0,25  61,10+0,25
T2, % 0,00+0,49 0,00+0,31 0,00+0,36 0,00+0,27 0,00+0,27

Odnoszac przereagowanie do teorii polimeryzacji 1 porownujac wyniki do poprzednich reakcji
mozna stwierdzi¢, ze jest to najmniej efektywna $ciezka syntezy (Tabela 30). Ponownie najlepsza
efektywnoscig cechuje si¢ reakcja o rownomolowym stosunku grup funkcyjnych jednak do
osiggniecia zelowania brakuje 20—30 p.p. co swiadczy o powstawaniu jedynie oligomerow. Nieduzy
nadmiar grup hydroksylowych jest korzystniejszy od nadmiaru grup karboksylowych, podobnie jak

w syntezie z kwasu sebacynowego pod chtodnica zwrotng iprzeciwnie do syntezy z kwasu
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z aparatem Deana-Starka. Nizszy wynik wedhug teorii Flory’ego-Stockmayera reakcji prowadzonej
przy stosunku grup funkcyjnych 0,50 w poréwnaniu do 0,75 jest nieoczekiwany. Dalsze wyniki
potwierdzajg tworzenie si¢ jedynie trimeréw przy stosunku grup funkcyjnych 0,50. Prawdopodobnie
przy tej brzegowej wartosci teoria nie ma juz zastosowania. Obliczony $redni liczbowo cigzar
czasteczkowy wedlug tej teorii wynosi ok. 440 Da 1 nie r6zni si¢ znaczaco pomiedzy kolejnymi
eksperymentami. Podobnie jest w przypadku polidyspersyjnosci, ktora wynosi ok. 1,5.

Tabela 30 Rdznica pomigdzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGS syntezowanego z sebacynianu dimetylu pod chlodnicq zwrotng

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 58,92 33,59 38,65 -
Flory-Stockmayer, p.p. 32,88 40,57 20,93 25,25 30,56

Analizujagc konwersj¢ gliceryny (Gconv.) mozna stwierdzi¢, ze heterogeniczno$¢ uktadu
znaczaco obniza efektywnos$¢ prowadzenia reakcji. 100% konwersje uzyskano jedynie stosujac
nadmiar diestru i tylko w tym przypadku otrzymano produkt rozgat¢ziony (D) (Rysunek 15 i Rysunek
16). Druga co do wielkosci konwersja gliceryny (Geonv.) cechuje si¢ reakcja o rtownomolowym
stosunku grup funkcyjnych. Dodatkowo udziat 1,3-diacyloglicerydéw (L1,3) jest w tej reakcji
najwyzszy, a udziat acyloglicerydow (T1 1 T2) najnizszy. Wyjatkiem jest reakcja o stosunku grup
funkcyjnych 0,5, w ktorej powstaja trimery (D). Wszystko to potwierdza, Zze najkorzystniej jest
prowadzi¢ proces stosujac rownomolowy stosunek grup funkcyjnych. W pozostatych przypadkach
konwersja gliceryny maleje wraz z jej nadmiarem. Ponownie przereagowanie grup drugorzgdowych
jest nizsze od pierwszorzedowych. Reakcja nie jest selektywna wobec zadnej z grup.
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Rysunek 15 Przereagowania poszczegolnych grup w reakcji sebacynianu dimetylu z gliceryng pod chiodnicq
zwrotng przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50, 0,75, 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)

94



CZESC BADAWCZA
Syntezy wstepne poli(sebacynianu gliceryny) w skali laboratoryjnej

Analizujac udziat odpowiednich struktur w tancuchu poliestru mozna wywnioskowac, ze
wykorzystujac diester jako reagent mozna znacznie ograniczy¢ powstawanie rozgatezien (D),
ktére wystepuja jedynie w reakcji z duzym nadmiarem diestru. W zadnej reakcji nie doszto do
tworzenia si¢ 2-acyloglicerydow (T2). Pozwala to jednoznacznie stwierdzi¢, ze reakcja
prowadzaca do 1-acyloglicerydu (T1) sprzyja propagacji tancucha i umozliwia tworzenie
diacyloglicerydoéw (L1,2 i L1,3), a nastgpnie triacyloglicerydow (D). W badanym uktadzie
reakcja prowadzaca do 2-acyloglicerydow (T2) nie jest dos¢ konkurencyjna by mogta zajs¢
W obecnosci wolnych pierwszorzgdowych grup hydroksylowych gliceryny. Ta sytuacja moze
zmienia¢ si¢ W miar¢ zmniejszania si¢ stezenia grup pierwszorz¢dowych oraz wzrostu lepkosci
uktadu. Reakcja z sebacynianu dimetylu jest sposobem na uzyskanie poli(sebacynianu
gliceryny) o mniejszym stopniu rozgalezienia. Reakcja wymaga jednak dopracowania

warunkow jej prowadzenia, poniewaz badany wariant jest mato efektywny.
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Rysunek 16 ZawartoSci charakterystycznych elementéw struktury PGS otrzymanego w reakcji sebacynianu

dimetylu z gliceryng pod chiodnica zwrotng przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00, 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

13.4. Politransestryfikacja sebacynianu dimetylu z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka

Analiza produktow na podstawie masy odebranego produktu maloczasteczkowego
Przeprowadzono analogiczne syntezy z diestrem stosujac odbieranie produktu
maloczasteczkowego w aparacie Deana-Starka. Podobnie do syntez pod chtodnicg zwrotng
otrzymano zottawe ciecze. Nie obserwowano rozdzialu faz. W aparatach Deana-Starka odebrano
metanol, na podstawie masy ktorego oszacowano przereagowanie grup funkcyjnych w niedomiarze

(Tabela 31). W przypadku syntezy z kwasu sebacynowego z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka
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wartosci przereagowania obliczone w ten sposob nie odzwierciedlalty dobrze rzeczywisto$ci.
Prawdopodobnie konstrukcja reaktorow wykorzystanych do przeprowadzenia badan nie jest

dostatecznie dobra do odbierania produktow matoczasteczkowych w badanych polikondensacjach.

Tabela 31 Przereagowanie na podstawie masy odebranego metanolu w polikondensacji sebacynianu dimetylu

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
masa odebranego metanolu, g 0,09 0,75 0,82 1,31 1,84
przereagowanie grup niedomiarze, % 2 12 11 19 29

Analiza produktow metoda spektroskopii w podczerwieni
Widma spektroskopii w podczerwieni nie r6znig si¢ od tych, ktore zmierzono w analogicznych
eksperymentach prowadzonych pod chlodnica zwrotng. Obserwowane sg te same pasma

charakterystyczne, na podstawie ktorych mozna wyciagna¢ doktadnie takie same wnioski.

Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Otrzymane probki analizowano za pomoca chromatografii wykluczenia (Tabela 32). Dzigki
zastosowaniu aparatu Deana-Starka osiggni¢to maksymalny $redni liczbowo cigzar czasteczkowy
2,6 kDa. Pomimo to wykorzystanie diestru jest nadal mniej efektywne niz kwasu. Frakcje
0 najwigkszych ci¢zarach czasteczkowych otrzymano przy stosunku grup funkcyjnych 0,75 1 1,00.

Tabela 32 Wyniki chromatografii wykluczenia produktéw polikondensacji sebacynianu dimetylu z gliceryng
z aparatem Deana-Starka, %A — procentowy udziaf powierzchni piku

OH/COOMe otrzymane frakcje
Mn, Da 1810 1100 725 308 138 72
0,50 PDI 1,07 1,01 1,01 1,03 1,03 1,02
%A 7 6 10 19 10 48
Mn, Da 2490 1480 1080 707 325 146 69
0,75  PDI 1,10 1,01 1,01 1,01 1,01 1,05 1,03
%A 9 5 7 8 16 13 42
Mn, Da 2570 1480 1070 695 322 143 67
1,00 PDI 1,12 1,01 1,01 1,01 1,04 1,05 1,03
%A 10 5 7 9 16 13 41
Mn, Da 2010 1070 700 331 142 67
150  PDI 1,16 1,01 1,01 1,05 1,06 1,03
%A 15 7 10 17 16 35

M,, Da 2170 1070 701 416 285 205 126 67
2,00 PDI 1,21 1,01 1,02 1,02 1,01 1,01 1,03 1,03
%A 19 7 10 8 7 5 12 33
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Analiza produktow metoda spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Analiza obliczen wykonanych na podstawie widm spektroskopii magnetycznego rezonansu

jadrowego pozwala dostrzec réznice pomiedzy otrzymanymi produktami (Tabela 33).

Tabela 33 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm 3C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z sebacynianu dimetylu z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 59,49+0,28  56,03+0,34  55,19+0,31  39,70+0,24  36,17+0,19
pOH-1, % 69,94+049 72,76+0,61 70,11+0,54  51,46+0,29  46,05+0,22
pOH-2, % 38,61+0,43  22,57+0,59  25,36+0,54  16,1840,43  16,42+0,33
Gceonv., % 93,04+0,38  95,33+0,45  94,20+0,42  76,39+0,46  77,55+0,35
pCOOH, %  46,95+0,43  54,05+0,52  57,80+0,58  62,50+0,65  70,42+0,80
DB, % 21,62+0,41 18,35+0,59  15,88+0,56 0,00+0,68 0,00+0,73
L1,3, % 34,01+0,35  40,82+0,45  38,46+0,41  34,72+0,36  26,81+0,26
L1,2, % 25,17+0,33 11,84+0,41 16,54+0,38  21,18+0,38  13,14+0,29
D 16,33+0,33  11,84+0,43  10,38+0,40 0,00+0,39 0,00+0,33
T1 24,49+0,33  35,51+0,41 34,62+0,38  44,10+0,34  52,01+0,26
T2 0,00+0,37 0,00+0,44 0,00+0,42 0,00+0,38 8,04+0,27

Na podstawie przereagowania grup funkcyjnych obliczono réznice punktow procentowych
koniecznych do osiagnigcia zelowania wedlug dwoch omawianych teorii. Tak jak w poprzednich
przypadkach najefektywniejsza jest reakcja prowadzona w stosunku grup funkcyjnych 1,00. Jej
wynik jest zblizony do wyniku syntezy z kwasu sebacynowego pod chtodnica zwrotng. Ponownie
potwierdzono korzystny wptyw odbierania produktu matoczasteczkowego na efektywnosc
reakcji, ktory jest jednak mniejszy niz w przypadku syntez z kwasu sebacynowego. Ze wzgledu
na omawiany wczesniej rozdziat faz substratoéw w reakcji, w przypadku uzycia sebacyninu
dimetylu jako reagenta potrzebny jest znacznie dhuzszy czas reakcji niz w przypadku kwasu
sebacynowego. Zarowno, obliczony na podstawie teorii Flory’ego-Stockmayera, $redni liczbowo
ciezar czasteczkowy (0k. 500 Da) oraz polidyspersyjnos¢ (ok. 1,9) sa zblizone do warto$ci

wyznaczanych po syntezie z kwasu pod chtodnicg zwrotna.

Tabela 34 Roznica pomiedzy przereagowaniem a wartoscig teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGS syntezowanego z sebacynianu dimetylu z aparatem Dean-Starka

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 43,97 26,87 37,50 -
Flory-Stockmayer, p.p. 40,51 25,62 14,21 24,10 29,58
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O znacznie wigkszym postepie reakcji w stosunku do politransetryfikacji sebacynianu dimetylu
z gliceryna pod chodnica zwrotng §wiadczy konwersja gliceryny (Gconv.) osiggajaca niemalze 100%
w syntezach z niedomiarem grup hydroksylowych i w syntezie o rownomolowym stosunku grup
funkcyjnych (Rysunek 17). W pozostatych dwoch syntezach konwersja wzrosta o ok. 10 1 7 p.p..
Wozrosto réwniez przereagowanie drugorzedowych grup hydroksylowych (pOH-2), czego efektem
jest znaczny wzrost udziatu triacyloglicerydow (D) w strukturze poliestru oraz 2-acyloglicerydow
(T2) w reakcjach z nadmiarem diestru (Rysunek 18). Zdecydowanie w przypadku wszystkich
badanych reakcji nie wystepowata selektywnos¢ wobec rzedowosci grup hydroksylowych gliceryny,

ale mozna mowi¢ o ich konkurencyjnosci z duza przewaga grup pierwszorzedowych.

100%

80%

60%

40%

- o 0 1 11
I

pOH-1 pOH-2 Gconv. pCOOH
m0,50 m0,75 m1,00 m1,50 m2,00

Rysunek 17 Przereagowanie poszczegolnych grup w reakcji sebacynianu dimetylu z gliceryng z aparatem Deana-
Starka przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)

Ze wzgledu na podobienstwo opisywanej reakcji do polikondensacji kwasu pod chtodnicg
zwrotng mozna wywnioskowaé, ze reakcje z diestrow prowadzg do produktéow mniej
rozgalezionych. W reakcji o rownomolowym stosunku grup funkcyjnych otrzymano o 7 p.p.
mniejszy stopien rozgalezienia niz w reakcji z kwasu. Stopien rozgat¢zienia (DB) nadal jest
wysoki (Rysunek 18), jednak udziat triacylogicerydow (D) ponizej 20% sprawia, ze reakcja ta
potencjalnie mogtaby zosta¢ optymalizowana w celu otrzymywania poliestréw gliceryny
0 mozliwie najmniej rozgalezionej strukturze. Catkowite wyeliminowanie rozgat¢zien, bez

uzycia dodatkowych $rodkow jak np. katalizatory, wydaje si¢ by¢ niemozliwe.
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Rysunek 18 ZawartoSci charakterystycznych elementéw struktury PGS otrzymanego w reakcji sebacynianu
dimetylu z gliceryng z aparatem Deana-Starka przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

14. Syntezy wstepne poli(bursztynianu gliceryny) w skali laboratoryjnej

Analogicznie do syntez poli(sebacynianu gliceryny) w skali laboratoryjnej (Rozdziat 13)
zaplanowano syntezy poli(bursztynianu gliceryny), ktory jest mniej znanym poliestrem gliceryny niz
PGS (Rysunek 19). Syntezy przeprowadzono w stosunkach grup funkcyjnych OH/COOH 0,50; 0,75;
1,00; 1,50; 2,00, aby mozna byto odnies¢ si¢ do teorii polimeryzacji. Z tego tez wzgledu uzyto tej
samej aparatury w tych samych warunkach (150°C przez 24 h). Celowo nie rozwigzywano trudno$ci
z odbieraniem wody w reaktorach MultiMax, aby mozna byto uznac, ze syntezy PGS i PGSu sg
prowadzone w jednakowych warunkach. Jako monomery stosowano gliceryne, kwas bursztynowy,
bursztynian dimetylu oraz dodatkowo bezwodnik bursztynowy, ktory jest nie tylko tatwo dostepny,
ale tez tani. Zastosowanie bezwodnika bursztynowego pozwala na prowadzenie reakcji, w ktorej
powstaje jedynie polowa wody w pordwnaniu do reakcji z kwasu. Pierwszy akt reakcyjny polega na

wytworzenia monoestru przez otworzenie pierscienia bezwodnika bez wydzielenia wody.

polikondensacja
150°C, 24 h
kwas NIE
bursztynowy
lub wybor
bursztynian testowanie odbieranie produktu analiza
dimetylu monomerdw matoczasteczkowego produktow metody
lub syntezy
bezwodnik
bursztynowy
polikondensacja
150°C, 24 h

Rysunek 19 Plan badan wstgpnych syntez poli(bursztynianu gliceryny)
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14.1. Polikondensacja kwasu bursztynowego pod chlodnicg zwrotng

W reakcji kwasu bursztynowego z gliceryng pod chtodnicg zwrotng w zaleznosci od stosowanej
stechiometrii grup funkcyjnych (OH/COQOH) otrzymano produkty w postaci twardego wosku (0,50
i 0,75), migkkiego wosku (1,00) oraz przezroczystej zywicy (1,50 i 2,00). W przypadku kwasu
sebacynowego kondensowanego z gliceryng pod chtodnicg zwrotng wszystkie produkty miaty posta¢
woskow. Znaczna réznica w postaci polimeru moze wynika¢ ze stopnia przereagowania jak

I krotszego tancucha alifatycznego w kwasie bursztynowym w poréwnaniu do kwasu sebacynowego.

Analiza produktow metodg spektroskopii w podczerwieni

Analiza widm w podczerwieni potwierdza synteze poliestrow (Rysunek 20). Charakterystyczne
pasma wystepuja przy liczbach falowych niewiele réznigcych si¢ wartoscig od tych w PGS. Sg to
kolejno: 3450 cm™ szerokie pasmo drgan wolnych grup hydroksylowych konczacych tancuch,
pochodzace zaréwno od kwasu jak i gliceryny; 2959 ecm™ szerokie pasmo (natozone dwa waskie
pasma) charakterystyczne od drgan wigzan wegiel-proton w lancuchu alifatycznym; trzy pasma
charakterystyczne kolejno od karbonylu 1711 cm?, grupy acylowej 1155 cm™ i grupy alkoksylowej
1028 cm™, wystepujace razem $wiadcza o powstaniu ugrupowania estrowego.

Na widmach FTIR mozna obserwowac zaleznosci podobne do tych, ktore obserwowano w PGS.
Przesunigcie si¢ maksimum pasma charakterystycznego od drgan grup hydroksylowych w kierunku
liczb falowych o wigkszych wartos$ciach §wiadczy o wiekszym udziale acyloglicerydéw konczacych
tancuch. Przesunigcie w kierunku mniejszych wartosci liczb falowych $wiadczy o przewadze
monoestrow kwasu konczacych fancuch. Mimo wielu podobienstw, sa obserwowane takze znaczne
roznice w widmach PGSu i PGS syntezowanych w analogiczny sposob. W przypadku
poli(bursztynianu gliceryny) nie obserwuje si¢ pasma charakterystycznego karbonylu kwasu
bursztynowego, podczas gdy na widmach poli(sebacynianu gliceryny) obserwowano takie pasmo od
kwasu sebacynowego. Na tej podstawie nalezy wnioskowaé o wigkszej reaktywnosci kwasu

bursztynowego, a co za tym idzie jego wickszym przereagowaniu.
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Rysunek 20 Widma FTIR polimeru syntezowanego z kwasu bursztynowego pod chtodnicq zwrotng (OH/COOH):
A: linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — kwas bursztynowy, linia zielona — PGSu(1,00);
B: linia niebieska — PGSu(0,50), linia czerwona — PGSu(1,00), linia zielona — PGSu(2,00);

Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Podobnie do poli(sebacynianu gliceryny) sredni ci¢zar czasteczkowy probowano oznaczy¢ za
pomoca chromatografii wykluczenia (Tabela 35). Na podstawie otrzymanych wynikdw nie mozna
wyrdzni¢ najlepszego stosunku grup funkcyjnych. W wigkszosci przypadkoéw otrzymano tancuchy
o maksymalnym liczbowo $rednim cigzarze czasteczkowym ok. 1 kDa. Reakcja prowadzona
Z nadmiarem grup kwasnych jako jedyna posiada najcigezsza frakcje o liczbowo $rednim cigzarze
czasteczkowym ok. 0,8 kDa. Nadmiar grup kwasnych zdecydowanie nie sprzyja efektywnosci

polimeryzacji. W poréwnaniu do poli(sebacynianu gliceryny) nizsze ci¢zary czasteczkowe nie
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wskazujg na mniej efektywny proces polimeryzacji. Masa molowa kwasu bursztynowego jest
niemalze dwukrotnie mniejsza niz masa molowa kwasu sebacynowego. W zwiazku z tym PGSu
charakteryzuje si¢ o ok. 2/3 Izejszymi jednostkami powtarzalnymi niz PGS, a przez to 1zejszymi
fancuchami przy tym samym stopniu polimeryzacji. Majac ten fakt na uwadze mozna wyciggnaé
whniosek, ze oba kwasy cechujg si¢ podobng reaktywnos$cig wzgledem gliceryny.

Tabela 35 Wyniki chromatografii wykluczenia produktéw polikondensacji kwasu bursztynowego z gliceryng pod
chtodnicq zwrotng, %A — procentowy udzial powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje
Mn, Da 1130 641 508 376 247 139 78 59
0,50 PDI 1,18 1,00 1,00 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01
%A 19 6 7 11 13 21 15 9
Mn, Da 1130 637 498 365 236 133 77 58
0,75 PDI 1,16 1,00 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 22 7 8 12 15 14 12 9
Mn, Da 1130 617 482 349 222 125 73 55
1,00 PDI 1,19 1,00 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 26 6 8 12 15 10 14 9
Mn, Da 954 455 328 204 119 72 54
1,50  PDI 1,29 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 36 9 11 15 8 13 8
Mn, Da 771 447 321 202 115 71 54
2,00 PDI 1,13 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 21 8 14 19 12 15 10

Analiza produktow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego

Tak jak w poprzednich przypadkach szczegdtowa analizg strukturalng zapewnia spektroskopia
magnetycznego rezonansu jadrowego. Sygnaly dla jadra 3C od charakterystycznych elementow
strukturalnych PGSu wystepuja w analogicznym potozeniu do PGS. Ich przesunigcie chemiczne

nie rozni si¢ wigcej niz o 1 ppm (Tabela 36).

Tabela 36 Przesuniecia chemiczne charakterystycznych ugrupowan strukturalnych poli(bursztynianu gliceryny)

skrot opis przesuniecie chemiczne 9, ppm
L1,3 1,3-diacylogliceryd 66,50

D triacylogliceryd 69,30

Tl 1-acylogliceryd 69,65
L1,2 1,2-diacylogliceryd 72,67

G gliceryna 72,92

T2 2-acylogliceryd 76,30

K karbony! kwasu 174,08

E karbonyl poliestru 172,23
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Tabela 37 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *3C NMR-NOE polimeru

otrzymanego z kwasu bursztynowego pod chiodnicg zwrotng (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 77,22+0,35  65,87+0,32  61,17+0,34  50,61+0,24  36,26+0,20
pOH-1, % 87,50+0,71  76,87+0,60  76,22+0,64  62,18+0,37  47,11+0,23
pOH-2, % 56,65+0,43  43,88+0,46  31,09+0,53  27,48+0,41 14,56+0,35
Gceonv.,, %  100,00+0,34 96,94+0,38  97,00+0,42  90,65+0,35 77,30+0,36
pCOOH, %  33,77+0,67 47,09+0,43  55,95+0,30  73,12+0,11 77,011+0,081
DB, % 49,10+0,34  29,26+0,34  26,23+0,44  14,89+0,49 0,00+0,74
L1,3, % 31,65+0,32  35,09+0,36  38,61+0,41  31,25+0,32 27,70+0,27
L1,2, % 13,29+0,36  21,75+0,34  13,51+0,38  18,75+0,32 13,02+0,30
D, % 43,35+0,31  23,51+0,34  18,53+0,39 8,75+0,33 0,00+0,35
T1, % 11,71+0,31  19,65+0,34  29,34+0,38  38,44+0,30 53,46+0,27
T2, % 0,00+0,34 0,00+0,38 0,00+0,42 2,81+0,33 5,82+0,29

Zgodnie z zalozeniami przereagowanie grup funkcyjnych bedacych w niedomiarze jest
0 kilka punktow procentowych wyzsze w PGSU w porownaniu do analogicznej syntezy PGS
(Tabela 37). Nie jest to jednak roznica przekraczajaca 10 p.p.. Natomiast biorgc pod uwagg
liczbe brakujacych punktow procentowych do osiagnigcia Zelowania mozna przyjac, ze
otrzymano jedynie oligomery (Tabela 38). Potwierdzajg to obliczenia ci¢gzaru czasteczkowego
na podstawie teorii Flory’ego-Stockmayera, gdzie $redni liczbowo ci¢zar czasteczkowy nie
przekracza 400 Da, a polidyspersyjnos¢ wynosi od 1,78 (skrajne syntezy) do 2,08
(rownomolowa synteza). Trendy zgodne sg z omawianymi wcze$niej teoriami. Najwigksze

przereagowanie obserwuje si¢ W mieszaninie o rownomolowym stosunku grup funkcyjnych.

Tabela 38 Roznica pomigdzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania polimeru syntezowanego z kwasu bursztynowego pod chiodnicq zwrotng

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 34,13 24,81 26,88 -
Flory-Stockmayer, p.p. 22,78 15,78 12,15 13,48 22,99

O powstaniu jedynie oligomeréw mozna wnioskowaé rowniez na podstawie konwersji
gliceryny (Gconv.), ktorej warto§¢ rowna 100% odnotowano jedynie w reakcji z jej
niedomiarem. Obserwujac zaleznos$ci przereagowania kolejnych grup funkcyjnych wzgledem
ich stosunku (Rysunek 21) mozna zaobserwowaé te same zjawiska, co w reakcji kwasu

sebacynowego z gliceryng pod chtodnica zwrotng.
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Rysunek 21 Wartosci przereagowania poszczegolnych grup w reakcji kwasu bursztynowego z gliceryng pod
chiodnicq zwrotng przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)

Analizujac udziat elementéw strukturalnych (Rysunek 22) mozna przyjac, ze ogdlne trendy
zostaly zachowane. Roznice w budowie PGSu w stosunku do PGS mozna zaobserwowaé
dopiero po porownaniu wynikdw obydwu reakcji. Reakcje prowadzone przy stosunku grup
funkcyjnych 0,50 1 2,00 (skrajne warunki), duzo bardziej r6znig si¢ od pozostatych. W reakcji
przy stosunku 0,50 jest obserwowany udziat triacyloglicerydéw (D) przekraczajacy 40%,
Z kolei w reakcji o stosunku grup funkcyjnych 2,00 nie wystepuje ten element strukturalny.
Réznice pomigdzy §rodkowymi reakcjami w szeregu badanych stosunkow grup funkcyjnych
sa mniejsze niz w PGS. Prawdopodobnie synteza PGSu szybciej osigga stan mieszaniny
homogenicznej, co pozwala na lepsze wymieszanie substratow. Z tego powodu pomimo
bardziej reaktywnego kwasu wyniki sa do sobie bardziej zblizone. Wigksze réznice pomigdzy
syntezami skrajnymi mozna tlumaczy¢ w podobny sposob. Pierwsze akty reakcyjne, podczas
ktorych tworzg si¢ oligomery, nie ograniczajg dyfuzji w uktadzie. Dzigki temu wolne grupy
funkcyjne sa wcigz idealnie wymieszane i rownie dostgpne. Z tego powodu w syntezie PGSu
Zz nadmiarem gliceryny nie tworza si¢ rozgalezienia, a podczas syntezy PGS bardzo dlugi
tancuch alifatyczny kwasu od razu ogranicza dyfuzje i dalsza propagacja zachodzi zanim

stezenie lokalne grup funkcyjnych jest w stanie wyréwnac si¢ z globalnym.
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Rysunek 22 Zawartosci charakterystycznych elementow struktury PGSu otrzymanego w reakcji kwasu
bursztynowego z gliceryng pod chlodnicq zwrotng przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

14.2. Polikondensacja kwasu bursztynowego z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka

Analiza produktéw na podstawie masy odebranego produktu maloczasteczkowego

W reakcji z odbieraniem wody otrzymano bardzo podobne produkty do reakcji z chtodnica
zwrotng. W zaleznosci od stosunku grup funkcyjnych (OH/COOH) byty to miekkie lepkie woski
(0,50, 0,75 1 1,00) oraz lepkie zywice (1,50 i 2,00). Odnotowano mase¢ odebranej wody i obliczono
wynikajace z tego przereagowanie (Tabela 39). Oznaczone przereagowania sg zdecydowanie zbyt

niskie, co wynika z problemow aparaturowych zidentyfikowanych w trakcie syntez PGS.

Tabela 39 Przereagowanie substratow na podstawie masy odebranej wody w polikondensacji kwasu bursztynowego

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
masa odebranej wody, g 0,64 1,45 1,80 2,05 2,005
przereagowanie grup niedomiarze, % 16 25 26 34 26

Analiza produktow metoda spektroskopii w podczerwieni
Widma FTIR reakcji z zastosowaniem chltodnicy zwrotnej lub aparatu Deana-Starka sg
niemalze identyczne. W zwigzku z tym wszystkie wnioski wyciagniete z tej analizy pokrywaja

si¢ z tymi z reakcji kwasu bursztynowego z gliceryna pod chtodnica zwrotna.

Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia
Na podstawie wynikow uzyskanych w chromatografii wykluczenia (Tabela 40) poprzez
porownanie $rednich liczbowo cigzarow czasteczkowych najciezszych frakeji wraz z ich udzialem

procentowym mozna wnioskowac, ze najbardziej efektywnym stosunkiem grup funkcyjnych jest 0,75
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11,00. W tych reakcjach otrzymano frakcje o Srednich liczbowo cigzarach czasteczkowych ok. 1,2 kDa.

Zastosowanie aparatu Deana-Starka nie jest tak efektywne jak w syntezie poli(sebacynianu gliceryny).

Tabela 40 Wyniki chromatografii wykluczenia produktéw polikondensacji kwasu bursztynowego z gliceryng
z aparatem Deana-Starka, %A — procentowy udziaf powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje

Mhn, Da 996 515 382 253 141 74
0,50 PDI 1,20 1,00 1,01 1,01 1,03 1,03
%A 25 5 9 11 20 29

Mn, Da 1230 502 369 241 138 69
0,75 PDI 1,47 1,00 1,01 1,02 1,02 1,03
%A 41 6 8 11 9 24

Mn, Da 1220 478 353 227 130 68
1,00 PDI 1,55 1,00 1,01 1,02 1,02 1,03
%A 40 5 7 11 9 28

Mn, Da 923 331 206 120 67

1,50  PDI 1,56 1,01 1,02 1,00 1,02

%A 48 8 9 12 14

Mn, Da 862 446 317 199 117 67
2,00 PDI 1,19 1,01 1,01 1,02 1,01 1,03
%A 25 9 11 16 10 29

Analiza produktow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego

Na podstawie widm C NMR okreslono udzialy poszczegdlnych elementow
strukturalnych i przereagowanie poszczegélnych grup (Tabela 41). Efektywno$¢ reakcji
poréwnywano przez odniesienie ich przereagowania do przereagowania w krytycznych

punktach teorii polimeryzacji (Tabela 42).

Tabela 41 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z kwasu bursztynowego z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 90,82+0,38  78,08+0,39  69,35+0,33  54,40+0,26 37,97+0,21
pOH-1,%  100,00+0,90 88,36+0,77  80,70+0,64  65,80+0,44 49,41+0,26
pOH-2, % 72,45£0,40 57,53+0,46  46,64+0,45  31,60+0,44 15,09+0,38
Gconv., %  100,00+0,30 100,00+0,37 99,33+0,37  92,64+0,37 79,48+0,37
pCOOH, %  39,39+0,57 56,14+0,30  65,03+0,19 77,169+0,080 81,651+0,052
DB, % 72,45+0,32  46,27+0,22  35,56+0,29  19,79+0,45 0,00+0,75
L1,3, % 27,55+0,27  34,25+0,35  33,78+0,35  33,11+0,34 29,67+0,30
L1,2, % 0,00+0,44  15,07+0,38  18,24+0,34  17,88+0,33 13,65+0,32
D, % 72,45£0,30 42,47+0,35  28,72+0,33 12,58+0,34 0,00+0,37
T1, % 0,00+0,30 8,22+0,34 19,26+0,33  32,78+0,32 51,34+0,29
T2, % 0,00+0,30 0,00+0,37 0,00+0,37 3,64+0,35 5,34+0,31
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Podobnie jak w poprzednich reakcjach odbieranie produktu matoczasteczkowego pozwolito
na zwickszenie przereagowania zblizajac kazda reakcje do punktu zelowania wedhlug teorii
polimeryzacji. Efekt wzrostu przereagowania grup funkcyjnych jest podobny do tego
obserwowanego podczas syntez prowadzacych do poli(sebacynianu gliceryny). Ponownie
najwickszg efektywnoscig cechuje si¢ reakcja o réwnomolowym stosunku grup funkcyjnych.
Wedhug wykonanych obliczen na podstawie teorii Flory’ego-Stockmayera mozna stwierdzi¢, ze
nadmiar grup karboksylowych jest korzystniejszy niz nadmiar grup hydroksylowych. Nie mozna
takiego wniosku wyciaggnag¢ na podstawie obliczen bazujacych na teorii Carothersa. Réznice
W punktach Zelowania wedtug obu teorii r6znig si¢ wzajemnie nawet o 10—20 p.p. a wedlug danych
eksperymentalnych rzeczywistego punktu zelowania nalezy spodziewaé si¢ w polu pomiedzy
teoriami.[103] Mozna przyjaé, ze do rzeczywistego zelowania brakuje jeszcze ok. 10 p.p. wigcej
niz wedtug obliczen z teorii Flory’ego-Stockmayera. Syntezy te spelniaja poczatkowe zatozenie

pozwalajace otrzymac w bezpieczny sposob materiaty do dalszego przetworstwa.

Tabela 42 Roznica pomigdzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGSu syntezowanego z kwasu sebacynowego z aparatem Deana-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 21,92 16,18 22,83 -
Flory-Stockmayer, p.p. 9,18 3,57 3,52 9,43 18,35

Na podstawie teorii Flory’ego-Stockmayera obliczono $rednie liczbowo i wagowo ci¢zary
czasteczkowe otrzymanych produktow (Tabela 43). Wszystkie z nich wykazuja duza
polidyspersyjnos¢. W wyniku rozpoczecia zelowania i tworzenia rozgalgzien powinna ona
male¢. Analiza $redniego wagowo ci¢zaru czasteczkowego pozwala wywnioskowac, ze
mieszanina funkcyjnie roéwnomolowa prowadzi do polimeru o mniejszym cigzarze
czasteczkowym niz w przypadku syntezy o stosunku grup funkcyjnych 0,75. Wedlug tej same;j
teorii obie syntezy byly bardzo bliskie osiggniecia punktu zelowania, a rdznice

W przereagowaniu obliczonym na podstawie teorii sg niewielkie.

Tabela 43 Polidyspersyjnosé, sredni liczbowo ciezar czgsteczkowy, Sredni wagowo ciezar czgsteczkowy obliczone na
podstawie teorii Flory 'ego-Stockmayera w PGSu syntezowanym z kwasu bursztynowego z aparatem Deana-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
PDI 3,07 5,36 4,83 2,74 2,00
Mn, Da 475 572 558 449 366
Mw, Da 1459 3065 2692 1230 733
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W syntezie o stosunku grup funkcyjnych 0,50 uzyskano 100% przereagowanie
pierwszorzedowych grup hydroksylowych (pOH-1) (Rysunek 23). W strukturze poliestru nie
wystepuja acyloglicerydy (T1 i T2), tancuch jest w 100% zakonczony monoestrem
bursztynowym (Rysunek 24). W tej reakcji rowniez konwersja gliceryny (Gconv.) wynosi
100%, a przereagowanie drugorzedowych grup hydroksylowych 72% (pOH-2). W zwiazku
Z tym mozna stwierdzi¢, ze zelowanie takiej mieszaniny jest mato prawdopodobne. Struktura
0 duzym stopniu rozgat¢zienia i zakonczona wolnymi grupami kwasnymi moglaby zosta¢
zastosowana do wytwarzania prolekoOw przez szczepienie substancji aktywnej z kigbkiem
polimerowym za pomocg wigzania estrowego. PGSu o strukturze dendrymeru stosowano juz
w 2003 roku w celu poprawy hydrofilowosci leku.[207]

W wigkszo$ci reakcji, z wyjatkiem tych prowadzonych z duzym nadmiarem grup
hydroksylowych, znacznie wzrdst udzial triacyloglicerydéow (D), niewiele zmienit si¢ udziat
diacyloglicerydéw (L1,2 1 L1,3) i znacznie zmniejszyt si¢ udzial acyloglicerydow (T1 1 T2)
w stosunku do analogicznych proceséw pod chtodnicg zwrotng. Rozpatrujac reakcje o stosunku
grup funkcyjnych 0,75, 1,00 i 1,50 mozna takie zmiany uzna¢ za rozpoczgcie procesu
sieciowania. Dalsza propagacja w wigkszosci zachodzi w wyniku reakcji grup konczacych, a nie
wolnych monomerdow. Osiagnigcie wyzszego stopnia przereagowania mogloby zakonczy¢ si¢
calkowitym usieciowaniem poliestru wewnatrz reaktora (uszkodzeniem aparatury).
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- 0,
0%

pOH-1 pOH-2 Gceonvy. pCOOH
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Rysunek 23 Przereagowanie poszczegélnych grup w reakcji kwasu bursztynowego z gliceryng z aparatem
Deana-Starka przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 24 Zawartosci charakterystycznych elementow struktury PGSu otrzymanego w reakcji kwasu
bursztynowego z aparatem Deana-Starka przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

14.3. Politransestryfikacja bursztynianu dimetylu pod chlodnica zwrotng

Podobnie do sebacynianu dimetylu, bursztynian dimetylu nie miesza si¢ z gliceryna. Jego zaleta
jest temperatura krzepniecia ponizej 20°C oraz niska lepkos¢, co sprawia, ze jest to substancja fatwa
w dozowaniu. W reakcjach otrzymano bezbarwne ciecze o niewielkiej lepkosci. Podobnie do PGS
syntezowanego z odpowiedniego diestru otrzymane produkty byly homofazowe. Moze to §wiadczy¢

o zwigkszaniu mieszalnosci substratow w miarg postepu reakcji lub catkowitej konwersji diestru.

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni

Na widmach FTIR (Rysunek 25) wystepuja pasma charakterystyczne od PGSu, przy tych
samych liczbach falowych jak w reakcjach z kwasu bursztynowego. Podobnie do
poli(sebacynianu gliceryny) nie mozna za pomoca tej analizy odrdzni¢ grupy estrowej monomeru
1 polimeru. Widmo poliestru syntezowanego z mieszaniny o rownomolowym stosunku grup
funkcyjnych praktycznie pokrywa si¢ z widmem bursztynianu dimetylu. W widmie produktu
mozna zidentyfikowa¢ pasmo charakterystyczne od grup metoksy diestru, ktdre wystepuje przy
liczbie falowej 3000 cm™ (widmo A). Pasmo to zanika w widmach otrzymanych poliestrow
z wyjatkiem produktu reakcji o stosunku grup funkcyjnych 0,50 (widmo B). W tym przypadku
zmniejsza si¢ jego intensywnos¢. Prawdopodobnie jest to spowodowane zakonczeniem poliestru
czescig diestru z powodu jego nadmiaru oraz braku catkowitej konwersji tych grup. Za pomoca
spektroskopii W  podczernieni mozna obserwowac zakonczenie poliestru  grupami

hydroksylowymi w miar¢ wzrostu stezenia gliceryny w mieszaninie reakcyjne;j.
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Rysunek 25 Widma FTIR polimeru syntezowanego z bursztynianu dimetylu pod chlodnicq zwrotng (OH/COOMe):
A: linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — bursztynian dimetylu, linia zielona — PGSu (1,00);
B: linia niebieska — PGSu (0,50), linia czerwona — PGSu (1,00), linia zielona — PGSu (2,00);
Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Wyniki uzyskane metoda chromatografii wykluczenia (Tabela 44) sa podobne do uzyskanych
z syntez PGS. Otrzymano frakcje o mniejszych ci¢zarach czasteczkowych niz w analogicznej
syntezie prowadzonej z kwasu. Otrzymano frakcje o maksymalnym cigzarze ok. 660 Da w reakcji
o stosunku grup funkcyjnych 0,50 1 1,00. Mozliwe, ze stosownie nadmiaru diestru, szczeg6lnie
W poczatkowej fazie reakcji, jest korzystne ze wzglgdu na poczatkowa heterogeniczno$¢ uktadu.
Docelowy stosunek grup funkcyjnych powinien by¢ rownomolowy, co jest zgodne z teorig

I obserwowanymi wynikami, zapewnia to najbardziej efektywng propagacje tancucha.
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Tabela 44 Wyniki chromatografii wykluczenia produktow polikondensacji bursztynianu dimetylu pod chiodnicq
zwrotng, %A — procentowy udzial powierzchni piku

OH/COOMe otrzymane frakcje
Mn, Da 652 425 272 141 76
0,50 PDI 1,03 1,01 1,02 1,04 1,03
%A 3 5 12 27 53
Mn, Da 280 137 72
0,75  PDI 1,04 1,03 1,03
%A 7 32 61
Mn, Da 674 397 263 135 71
1,00 PDI 1,07 1,01 1,01 1,04 1,03
%A 5 6 9 28 52
Mn, Da 269 131 69
150 PDI 1,03 1,03 1,03
%A 6 34 60
Mn, Da 270 131 68
2,00 PDI 1,02 1,04 1,03
%A 4 35 60

Analiza produktéow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego

Podczas analizy widm spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego wykorzystano
sygnal pochodzacy od grupy metoksy bursztynianu dimetylu do obliczenia przereagowania
diestru. Sygnal wystepuje przy przesunieciu chemicznym 51,67 ppm dla rezonansu jadra *C.
Obliczono przereagowanie poszczegdlnych grup oraz udziat elementéw strukturalnych
(Tabela 45). Na widmach nie wystepowaly wszystkie potrzebne sygnaly konieczne do
obliczenia niepewnosci stopnia rozgatezienia w reakcji z nadmiarem grup karboksylowych

przez co nie mozna byto wyznaczy¢ niepewnos$ci pomiarowych.

Tabela 45 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z bursztynianu dimetylu pod chtodnicq zwrotng (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 49,49+0,29 18,587+0,085 40,78+0,21  12,13+0,43  10,89+0,38
pOH-1,%  62,97+0,43 26,387+0,072  51,21+0,27 16,39+0,36  13,97+0,31
pOH-2,%  22,53+0,52 2,99+0,13 19,90+0,38  3,61+0,60 4,75+0,50
Gceonv,, %  91,81+0,41  48,65+0,41 82,77+0,35 36,4+4,0 32,7+4,4
pCOOH, %  44,44+0,41  40,00+0,36 51,28+0,49  43,48+0,40  42,55+0,39
DB, % 0,00+0,66 0,0+1,1 0,00+0,67 0 0
L1,3, % 37,17+0,39  14,62+0,14 29,33+0,29  0,00+0,98 0,00+0,93
L1,2, % 24,54+0,40 0,00+0,16 18,48+0,32  0,00+0,98 0,00+0,93
D, % 0,00+0,40 0,00+0,25 0,00+0,34 0,0+1,8 0,0+1,6
T1, % 38,29+0,36  79,24+0,16 46,63+0,29  90,09+0,98  85,47+0,93
T2, % 0,00+0,40 6,14+0,15 5,57+0,30 9,91+0,90 14,53+0,84
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Z posrod badanych reakcji prowadzacych do otrzymania nasyconych poliestrow gliceryny
opisywana reakcja jest najmniej efektywna. W najlepszym przypadku do osiagnigcia punktu
zelowania brakuje niemal 25 p.p., a w najgorszym przypadku az 81 p.p. (Tabela 46). Swiadczy
to o otrzymaniu bardzo krotkich tancuchow, a wedlug obliczeh na podstawie teorii
Flory’ego-Stockmayera co najwyzej dimerow.

Tabela 46 Roznica pomiedzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGSu syntezowanego z bursztynianu dimetylu pod chtodnicg zwrotng

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 81,41 37,34 56,52 -
Flory-Stockmayer, p.p. 50,51 63,06 24,68 43,12 57,45

Analizujac konwersj¢ gliceryny (Geonv.) mozna stwierdzi¢, ze heterogeniczno$¢ ukladu
znaczaco obniza efektywno$¢ prowadzenia reakcji (Rysunek 26). Najwickszg konwersjg, niespetna
92%, uzyskano stosujgc nadmiar diestru. Drugg co do wielkosci konwersja gliceryny cechuje si¢
reakcja o rownomolowym stosunku grup funkcyjnych. Dodatkowo udzial 1,3-diacyloglicerydow
(L1,3) jest najwyzszy w tej reakcji, a udziat acyloglicerydow (T1 i T2) najnizszy (Rysunek 27).
Wszystko to potwierdza, ze najkorzystniej jest prowadzi¢ proces stosujac rownomolowy stosunek
grup funkcyjnych. W pozostatych reakcjach konwersja gliceryny maleje wraz z jej nadmiarem.
Ponownie przereagowanie grup drugorzgdowych (pOH-2) jest nizsze od pierwszorzgdowych
(pOH-1). Reakcja nie jest selektywna wobec zadnej z grup. We wszystkich probkach przewazaja
1-acyloglicerydy (T1), ktore tatwej tworza si¢ niz 2-acyloglicerydy (T2). W probkach nie wystepuja
triacyloglicerydy (D), a udziat diacyloglicerydow (L1,2 1 L1,3) jest niewielki. W zwiazku z tym
W glownej mierze wytworzono jedynie dimery.
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Rysunek 26 Przereagowanie poszczegdlnych grup w reakcji bursztynianu dimetylu z gliceryng pod chiodnica
zwrotng przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 27 Zawartosci charakterystycznych elementéw struktury PGSu otrzymanego w reakcji bursztynianu
dimetylu z gliceryng pod chiodnica zwrotng przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50, 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

14.4. Politransestryfikacja bursztynianu dimetylu z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka

Produkty reakcji bursztynianu dimetylu z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka to
stomkowo-bursztynowe ciecze, co moze $wiadczy¢ o wigkszym stopniu przereagowania

w stosunku do syntez pod chodnicg zwrotng. Nie obserwowano rozdziatu faz w produktach.

Analiza produktow na podstawie masy odebranego produktu maloczasteczkowego
Poréwnano masy odbieranego produktu matoczasteczkowego w reakcjach o réznych
stosunkach grup funkcyjnych (Tabela 47). Trudnosci z odbieraniem produktu

matoczasteczkowego zaburzajg obliczone na podstawie jego masy przereagowanie.

Tabela 47 Przereagowanie na podstawie masy odebranego metanolu w polikondensacji bursztynianu dimetylu

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
masa odebranego metanolu, g 0,41 2,14 2,30 3,43 3,49
przereagowanie grup niedomiarze, % 7 24 21 36 42

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni

Widma w spektroskopii w podczerwieni sg takie same jak te w przypadku analogicznych
syntez pod chtodnicg zwrotng. Takie podobienstwo obserwowano réwniez poréwnujac widma PGS
syntezowanego z sebacynianu dimetylu. Wszystkie poczynione wnioski i obserwacje sg wiec takie

same jak w syntezie poli(bursztynianu gliceryny) z bursztynianu dimetylu pod chtodnicg zwrotna.
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Analiza produktow metoda chromatografii wykluczenia

Na podstawie wynikow otrzymanych metoda chromatografii wykluczenia (Tabela 48)
mozna stwierdzi¢, ze odbieranie produktu matoczasteczkowego pozwala na uzyskanie frakcji
o wigkszych ciezarach czasteczkowych w syntezach przy stosunku grup funkcyjnych
OH/COOH 0,75, 1,50 i 2,00. W reakcji funkcyjnie réwnomolowej praktycznie nie
obserwowano zmiany. Z kolei w przypadku stosunku 0,50 otrzymano frakcje o mniejszym
cigzarze czasteczkowym niz przy zastosowaniu chlodnic zwrotnych. Trudno wyjasnié,
dlaczego w niektorych reakcjach wptyw odbierania metanolu jest korzystny, a w innych nie.
Mozliwe, ze otrzymane frakcje majq zbyt mate cigzary czasteczkowe do analizy na posiadanym
uktadzie kolumn (granica oznaczalnosci). Frakcje o najwigkszym ci¢zarze czasteczkowym,
ok. 1 kDa, otrzymano przy stosunku grup OH/COOH 0,75. Wigksze ci¢zary czasteczkowe

mozna uzyska¢ prowadzac analogiczng reakcj¢ z kwasu.

Tabela 48 Wyniki chromatografii wykluczenia produktow polikondensacji bursztynianu dimetylu z gliceryng
z aparatem Deana-Starka, %A — procentowy udziaf powierzchni piku

OH/COOMe otrzymane frakcje
Mn, Da 461 276 122
0,50 PDI 1,04 1,01 1,06
%A 11 23 66
Mn, Da 1000 554 400 259 115
0,75 PDI 1,15 1,01 1,01 1,02 1,06
%A 31 11 15 21 23
Mn, Da 696 390 251 116
1,00 PDI 1,11 1,01 1,02 1,05
%A 28 17 24 30
Mn, Da 828 404 248 120
1,50 PDI 1,20 1,01 1,03 1,04
%A 42 16 21 21
Mn, Da 737 384 233 115
2,00 PDI 1,15 1,01 1,03 1,03
%A 35 15 25 25

Analiza produktéw metodg spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Analogicznie do poprzednich przypadkoéw wyznaczono przereagowanie poszczeg6lnych grup

I udziat elementow strukturalnych w spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego (Tabela 49).
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Tabela 49 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm 3C NMR-NOE PGSu
otrzymanego z bursztynianu dimetylu z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 30,39+0,11 67,30+0,36  50,31+0,23  44,03+0,23  38,92+0,19
pOH-1, % 37,02+0,11 79,43+0,68  60,67+0,35  54,81+0,31 48,22+0,22
pOH-2, % 17,1240,18  43,02+0,51 29,60+0,38  22,46+0,41 20,34+0,32
Gceonv., % 71,88+0,23  100,00+0,41  89,87+0,33  87,17+0,35 80,50+0,32
pCOOH, %  39,53+0,35  67,11+0,73  71,43+0,82  52,08+0,50  54,95+0,54
DB, % 0,00+0,64 26,17+0,42 17,44+0,48 0,00+0,65 0,00+0,63
L1,3, % 15,77+0,15  37,74+0,40  29,67+0,30  30,67+0,31 26,04+0,26
L1,2, % 11,04+0,17  21,89+0,37 18,10+0,30  20,86+0,33 19,01+0,28
D, % 0,00+0,22 21,13+0,37  10,09+0,31 0,00+0,35 0,00+0,31
T1, % 60,41+0,16  19,25+0,37  37,39+0,29  43,56+0,30  48,70+0,25
T2, % 12,78+0,16 0,00+0,41 4,75+0,31 4,91+0,32 6,25+0,27

Analizujac liczbe punktéw procentowych koniecznych do osiggnigcia teoretycznego
zelowania (Tabela 50) mozna powtdrnie wyciagng¢ wniosek, ze odbieranie produktu
maloczasteczkowego pozwala na znaczne zwigkszenie efektywnosci prowadzonych reakcji.
W analogicznych syntezach z bursztynianu dimetylu efekt ten jest najwigkszy. Podobnie jak
W innych omawianych syntezach réwnomolowy stosunek grup funkcyjnych zapewnia najwigksze
przereagowanie. Obliczone na podstawie teorii Flory’ego-Stockmayera Srednie wagowo cigzary
czasteczkowe nie przekraczaja 1 kDa. Wszystkie syntezy wykorzystujace disestry wymagaja
dluzszego czasu reakcji, niz te w ktorych korzystano z kwaséw do uzyskania podobnych

rezultatow. Z tego wzgledu ta Sciezka syntetyczna nie jest odpowiednia do dalszych badan.

Tabela 50 Roznica w punktach procentowych pomigdzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania
krytycznego w punkcie zelowania PGSu syntezowanego z bursztynianu dimetylu z aparatem Dean-Starka

OH/COOMe 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 32,70 22,50 47,92 -
Flory-Stockmayer, p.p. 69,61 14,35 9,84 34,52 45,06

Konwersja gliceryny (Gconv.) w wigkszo$ci syntez jest mniejsza od 90%, wyjatek stanowi
synteza o stosunku grup funkcyjnych 0,75 (Rysunek 28). W tej syntezie konwersja gliceryny
wynosi 100%, przy czym jest to substrat w niedomiarze. Reakcja ta cechuje si¢ zdecydowanie
najwyzszym przereagowaniem grup hydroksylowych (pOH) oraz przereagowaniem grup
karboksylowych (pCOOH) na podobnym poziomie pomimo nadmiaru grup funkcyjnych

diestru. W tej syntezie obserwuje si¢ réwniez najwigkszy udziat diacyloglicerydow (L1,2
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i L1,3) oraz triacyloglicerydow (D) przy jednocze$nie najmniejszym udziale acyloglicerydow
(T1 i T2) (Rysunek 29). Synteza o rownomolowym stosunku grup funkcyjnych pod tymi
wzgledami ustgpuje syntezie o stosunku 0,75, gltownie za sprawag duzego udziatu
1-acyloglicerydow (T1). Ze wzgledu na poczatkowy brak mieszalno$ci faz mozna wnioskowac,
ze nadmiar diestru w poczatkowej fazie reakcji jest korzystny. Niskie w porownaniu do innych

metod, wydajnosci nie sktaniajg do dalszej optymalizacji tego procesu.
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Rysunek 28 Przereagowane poszczegélnych grup w reakcji bursztynianu dimetylu z gliceryng z aparatem
Deana-Starka przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 29 Zawartosci charakterystycznych elementow struktury PGSu otrzymanego w reakcji bursztynianu
dimetylu z gliceryng z aparatem Deana-Starka przy stosunku grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)
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14.5. Polikondensacja bezwodnika bursztynowego pod chlodnica zwrotna

Wykorzystanie bezwodnikow w reakcjach estryfikacji jest korzystne z kilku powodow.
W stosunku do kwasow ich reaktywnos$¢ jest znacznie wigksza. Jest zwigzana z pierwszym
aktem reakcyjnym otwierajacym pierscien bezwodnika. Dzigki temu szybko tworza si¢
monoestry, bez wytworzenia produktu matoczasteczkowego. Uzycie bezwodnikow znacznie
przyspiesza poczatkowe stadium reakcji, jednak nie wplywa na szybkos$¢ propagacji w jej
pozniejszych stadiach. Zjawisko to jest spowodowane catkowita konwersja bezwodnika do
monoestrow. Jest to reakcja, w ktorej monomer wytwarzany jest in Situ, poniewaz dalsza
propagacja zachodzi juz migdzy monoestrami. W przypadku otrzymywania poli(bursztynianu
gliceryny) bezwodnik przereagowuje w 100% juz w trakcie pierwszych 20 min reakcji.[40]
Tym samym otrzymuje si¢ 50% przereagowanie grup karboksylowych.

W reakcji (OH/COOH) pod chtodnicg zwrotng otrzymano kolejno migkkie kremowe woski
(0,5010,75), zottawe zywice o duzej lepkosci (1,00 i 1,50), zéttawa zywice o mniejszej lepkosci
(2,00). Juz sama posta¢ produktow pozwala wnioskowaé¢ o wigkszym przereagowaniu niz

w przypadku kwasu bursztynowego, nawet w reakcji z wykorzystaniem aparatow Deana-Starka.

Analiza produktéw metodg spektroskopii w podczerwieni

Na widmach spektroskopii w podczerwieni (Rysunek 30) mozna zidentyfikowac
charakterystyczne pasma poli(bursztynianu gliceryny), ktére wystepuja przy tych samych liczbach
falowych co w syntezie z kwasu. Bezwodnik bursztynowy cechuje si¢ dwoma charakterystycznymi
pasmami pochodzacymi od drgan wigzan karbonylowych wystepujacymi przy liczbach falowych

1860 i 1775 cm™ (widmo A). Pasma te catkowicie zanikaja na widmach produktéw (widmo B).
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Rysunek 30 Widma FTIR polimeru syntezowanego z bezwodnika bursztynowego pod chlodnicq zwrotng (OH/COOH):
A: linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — bezwodnik bursztynowy, linia zielona — PGSu(1,00);
B: linia niebieska — PGSu(0,50), linia czerwona — PGSu(1,00), linia zielona — PGSu (2,00)
Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Wyniki uzyskane na podstawie chromatografii wykluczenia (Tabela 51) pozwalaja
jednoznacznie stwierdzi¢, ze zastosowanie bezwodnika pozwala na efektywne otrzymywanie
frakcji poli(bursztynianu gliceryny) o wigkszych ciezarach czasteczkowych. Najkorzystniej jest
prowadzi¢ reakcje w stosunku grup funkcyjnych 0,75 1 1,00 co pozwala otrzymac frakcje
o cigzarach ok. 80 kDa. Nie mozna wskaza¢ roznic pomiedzy tymi frakcjami, poniewaz ich
oznaczenie odbywa si¢ na granicy rozdzielczej uzywanej kolumny. Dodatkowo udziat tych frakceji

jest najwiekszy, a udziat kolejnych frakcji maleje wraz ze wzrostem cigzaru czasteczkowego. Jest

to charakterystyczne w polimeryzacji stopniowej. Duzy udziat najlzejszej (ok. 100 Da) frakcji moze
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by¢ spowodowany nadinterpretacja chromatogramu. Pik moze by¢ wynikiem zagiecia linii
bazowej, charakterystycznego zaburzenia powstatego podczas nastrzyku probki.

Tabela 51 Wyniki chromatografii wykluczenia produktéw polikondensacji bezwodnika bursztynowego z gliceryng
pod chiodnicg zwrotng, gdzie %A — procentowy udziat powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje
Mhn, Da 2 160 1190 906 629 397 125
0,50 PDI 1,15 1,00 1,01 1,01 1,01 1,05
%A 23 7 9 19 15 27
Mn, Da 81700 1130 643 513 376 247 113
0,75 PDI 1,01 1,11 1,00 1,00 1,01 1,01 1,04
%A 26 16 4 4 7 6 38
Mn, Da 76800 957 629 498 365 238 118
1,00 PDI 1,01 1,05 1,00 1,00 1,01 1,01 1,05
%A 13 11 4 5 8 10 49
Mhn, Da 1090 468 335 217 111
150  PDI 1,36 1,01 1,01 1,02 1,04
%A 50 9 10 14 16
Mn, Da 834 446 324 209 111
2,00 PDI 1,17 1,01 1,01 1,02 1,03
%A 34 1% 14 20 23

Analiza produktow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego potwierdza bardzo duze rdznice

pomig¢dzy probkami oraz wysokie stopnie przereagowania grup funkcyjnych (Tabela 52).

Tabela 52 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm *3C NMR-NOE polimeru
otrzymanego z bezwodnika bursztynowego z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 100,00+1,58  86,70+0,28 74,42+0,36 52,62+0,26 42,05+0,20
pOH-1,%  100,00+£3,26  91,01+0,56 85,05+0,70 63,38+0,42 52,75+0,26
pOH-2,%  100,00+1,88  78,07+0,34 53,16+0,44 31,08+0,44 20,64+0,35
Gconv., %  100,00+1,09 100,00+0,24 100,00+0,36  91,38+0,37 82,11+0,34
pCOOH, %  44,75+0,47 62,96+0,21 73,47+0,11 81,618+0,052 87,030+0,026
DB, % 100,00+1,54  60,09+0,10 42,69+0,24 16,76+0,49 10,34+0,56
L1,3, % 0,00+1,09 21,93+0,21 33,22+0,34 33,67+0,35 27,93+0,28
L1,2, % 0,00+2,18 17,98+0,30 16,28+0,35 18,18+0,34 15,64+0,29
D, % 100,00+1,09  60,09+0,24 36,88+0,33 10,44+0,34 5,03+0,33
T1, % 0,00+1,09 0,00+0,21 13,62+0,32 32,32+0,33 46,93+0,27
T2, % 0,00+1,09 0,00+0,24 0,00+0,36 5,39+0,35 4,47+0,29

119



CZESC BADAWCZA
Syntezy wstepne poli(bursztynianu gliceryny) w skali laboratoryjnej

Wedlug teorii Flory’ego-Stockmayera reakcje o stosunku grup OH/COOH 0,50, 0,75, 1,00
osiagnety punkt zelowania, a nawet w przypadku dwoch ostatnich go przekroczyty (Tabela 53).
Ze wzgledu na ,,przekroczenie” zatozen tej teorii nie mozna na jej podstawie obliczy¢ §rednich
cigzaroOw czasteczkowych. Wedtug teorii Carothersa najblizej punktu zelowania byta reakcja
0 rownomolowym stosunku grup funkcyjnych. Rzeczywisty punkt Zelowania znajduje si¢
W obszarze pomigdzy punktami wyznaczonymi z tych teorii.[103] Mozna przyjaé, ze zgodnie
z teorig reakcja o stosunku grup funkcyjnych 0,50 nigdy nie pozwoli otrzymaé produktu
zdolnego do sieciowania. Kolejne reakcje sa z pewnoscig bliskie zelowaniu, wiec zaplanowane

reakcje z odbieraniem wody nalezy prowadzi¢ ze szczego6lng ostroznoscia.

Tabela 53 Roznica pomigdzy przereagowaniem a wartosciq teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGSu syntezowanego z bursztynianu dimetylu z aparatem Dean-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 13,00 9,42 18,38 -
Flory-Stockmayer, p.p. 0,00 -5,05 -3,24 4,98 12,97

Reakcje z nadmiarem grup karboksylowych i z réwnomolowym stosunkiem grup
funkcyjnych charakteryzujg si¢ catkowita konwersja gliceryny (Gconv.) (Rysunek 31).
W reakcji o stosunku grup funkcyjnych 0,50 uzyskano 100% przereagowanie grup
hydroksylowych (pOH). Otrzymano jedynie triacyloglicerydy (D) przy przereagowaniu grup
karboksylowych (pCOOH) mniejszym niz 50%, co oznacza, ze otrzymano jedynie triestry
(Rysunek 32). W reakcji bezwodnika bursztynowego z gliceryng ogolne trendy
charakterystyczne w tworzeniu si¢ réznych struktur w budowie tancucha poliestru gliceryny
zostaly zachowane, tj. zmniejszajac udzial gliceryny w mieszaninie reakcyjnej zmniejsza si¢
stopien rozgat¢zienia produktu (DB) oraz drugorzgdowe grupy hydroksylowe sa znacznie
mniej reaktywne od pierwszorzgdowych. Odrzucajac reakcje o stosunku grup funkcyjnych 0,50
12,00 jako prowadzace do oligomeréw, mozna wyciggna¢ wniosek, ze w reakcji bezwodnika
bursztynowego z gliceryng mozna otrzymac poliestry o rozgalezieniu od ok. 60 do 17%. Tak

szeroki zakres pozwala na modelowanie struktury przez zmiang parametrow syntezy.
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Rysunek 31 Wartosci przereagowania poszczegolnych grup w reakcji bezwodnika bursztynowego z gliceryng pod
chlodnicq zwrotng przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 32 Zawartosci charakterystycznych elementow struktury PGSu otrzymanego w reakcji bezwodnika

bursztynowego z gliceryng pod chiodnicq zwrotng w stosunkach grup funkcyjnych: 0,50, 0,75, 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

14.6. Polikondensacja bezwodnika bursztynowego z wykorzystaniem aparatu Deana-Starka

W reakcjach bezwodnika bursztynowego z gliceryng z aparatem Deana-Starka otrzymano
kolejno (OH/COOH) twardy ciggnacy sie wosk (0,50), zoéttawe zywice o duzej lepkosci (0,75,
1,001 1,50), zottawa zywice o mniejszej lepkosci (2,00). Wzrost lepkosci zywic oraz twardo$¢
wosku, a w szczegolnos¢ przejscie ze stanu wosku do zywicy produktu reakcji o stechiometrii

grup funkcyjnych 0,75, §wiadczy o jeszcze wyzszym stopniu przereagowania niz poprzednio.
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Analiza produktéw na podstawie masy odebranego produktu maloczasteczkowego

We wszystkich reakcjach w aparatach Dean-Starka nie zebrano Zadnej cieczy. W syntezach
Z bezwodnikow powstaje dwa razy mniej wody niz w przypadku analogicznych reakcji z dikwasow.
Bioragc pod uwagge wczesniejsze problemy odbierania produktu maloczasteczkowego mozna

stwierdzi¢, ze uktad nie byt dos¢ wydajny.

Analiza produktow metoda spektroskopii w podczerwieni
Spektroskopia w podczerwieni nie pozwala na obserwacje réznic pomi¢dzy analogicznymi
reakcjami pod chtodnica zwrotng i z aparatem Deana-Starka. Ze wzglgdu na nieefektywne

odbieranie wody produkty obu wariantow reakcji sg bardzo do siebie podobne.

Analiza produktéw metoda chromatografii wykluczenia

Metoda chromatografii wykluczenia mozna zaobserwowac otrzymanie podobnych frakcji jak
w przypadku analogicznych reakcji pod chtodnica zwrotng (Tabela 54). Podkresla to nieefektywne
odbieranie wody w uktadzie pracujacym w systemie reaktorow MultiMax. Ponownie frakcje

0 najwigkszych ci¢zarach czasteczkowych otrzymano w stosunkach grup funkcyjnych 0,75 i 1,00.

Tabela 54 Wyniki chromatografii wykluczenia produktéw polikondensacji bezwodnika bursztynowego z gliceryng
z aparatem Deana-Starka, %A — procentowy udzial powierzchni piku

OH/COOH otrzymane frakcje
M, Da 2160 1170 906 652 381 136 80 61
0,50 PDI 1,17 1,01 1,00 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 21 7 7 10 13 8 21 14
My, Da 78800 1128 487 359 243 127 74 56
0,75 PDI 1,02 1,36 1,00 1,01 1,01 1,02 1,01 1,01
%A 12 17 2 8 5 7 27 22
Mn, Da 70400 1390 494 354 226 121 73 56
1,00 PDI 1,01 1,69 1,01 1,01 1,02 1,00 1,01 1,01
%A 2 37 5 6 7 3 19 21
Mn, Da 969 343 222 125 78 60
1,50 PDI 1,54 1,01 1,02 1,00 1,01 1,01
%A 51 8 8 3 16 14
Mhn, Da 714 327 209 121 75 56
2,00 PDI 1,25 1,01 1,02 1,01 1,01 1,01
%A 39 12 14 10 15 10

Analiza produktow metoda spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Wyniki uzyskane na podstawie spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego sg

zblizone do uzyskanych w analogicznych reakcjach pod chtodnicg zwrotng (Tabela 55).
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Tabela 55 Wyniki wraz z niepewnosciami obliczerr wykonanymi na podstawie widm 3C NMR-NOE PGSu
otrzymanego z bezwodnika bursztynowego z aparatem Deana-Starka (oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
pOH, % 100,00+1,58  90,92+0,38 75,72+0,36  55,23+0,28  39,19+0,20
pOH-1,%  100,00+3,26  100,00+0,80  85,74+0,71 67,49+0,48  49,77+0,25
pOH-2,%  100,00+1,88  72,75+0,40  55,08+0,44  30,69+0,47 18,04+0,36
Gceonv.,, %  100,00+1,09 100,00+0,30 100,00+0,36  93,07+0,39  81,05+0,35
pCOOH, %  44,75+0,45 63,64+0,20  71,01+0,13  81,618+0,052 86,737+0,027
DB, % 100,00+1,54 72,752+0,081  44,03+0,23 20,88+0,47 0,00+0,68
L1,3, % 0,00+1,09 27,25+0,27  32,79+0,33 35,46+0,37  28,17+0,28
L1,2, % 0,00+2,18 0,00+0,44 16,39+0,35 15,60+0,35 16,90+0,31
D, % 100,00+1,09  72,75+0,30  38,69+0,33 13,48+0,36 0,00+0,34
T1, % 0,00+1,09 0,00+0,30 12,13+0,32  31,56+0,35  49,58+0,27
T2, % 0,00+1,09 0,00+0,30 0,00+0,36 3,90+0,37 5,35+0,29

Analizujac liczbe punktow procentowych potrzebnych do uzyskania teoretycznego zelowania
(Tabela 56) mozna stwierdzi¢, ze zastosowanie aparatu Deana-Starka nie wptyneto na wyniki. Jest to
praktycznie jednoznaczne z nieodbieraniem produktu matoczasteczkowego (problem aparatury
MultiMax). Reakcje o stosunkach grup funkcyjnych OH/COOH 0,50, 1,501 2,00 praktycznie nie ulegty
zmianie. W reakcji o stosunku grup funkcyjnych 0,75 efektywno$¢ po zastosowaniu aparatu Deana-
Starka wzrosta, jednak nie jest to tak duza zmiana jak w syntezach wykorzystujacych kwasy 1 diestry
jako substraty reakcji. Na podstawie tych wynikow mozna stwierdzi¢, Ze najbardziej wydajne sa reakcje
o stosunku grup funkcyjnych 0,75 i 1,00. W omawianych reakcjach nie uzyskano Zelowania
prawdopodobnie ze wzgledu na mato efektywne odbieranie wody. Jednak ze wzgledu na trudnosci
W rozpuszczeniu probek w rozpuszczalniku deuterowanym, 72 h rozpuszczania w poréwnaniu do

standardowego czasu 24 h, mozna przyjac, ze produkty tych reakcji sg bardzo bliskie zelowaniu.

Tabela 56 Roznica pomiedzy przereagowaniem a wartoscig teoretycznego przereagowania krytycznego w punkcie
zelowania PGSu syntezowanego z bezwodnika bursztynowego z aparatem Dean-Starka

OH/COOH 0,50 0,75 1,00 1,50 2,00
Carothers, p.p. - 9,08 10,10 18,38 -
Flory-Stockmayer, p.p. 0,00 -9,27 -2,56 4,98 13,26

W probee o stosunku grup funkcyjnych 0,75 wystepuje wzrost przereagowania grup
hydroksylowych (pOH) (Rysunek 33) i catkowite przereagowanie grup pierwszorzedowych
(pOH-1).
triacyloglicerydow (D) (Rysunek 34). Catkowicie przereagowaty 1,2-diacyloglicerydy (L1,2),

Przereagowanie grup drugorzedowych (pOH-2) jest rowne udziatowi
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audzial 1,3-diacyloglicerydow (L1,3) i triacyloglicerydoéw (D) sumuje si¢ do 100%. W zwiazku
z tym jedyne nieprzereagowane grupy hydroksylowe znajduja si¢ w 1,3-diacyloglicerydach
(L1,3) i sa to grupy drugorzedowe. W tancuchu nie wystepuja acyloglicerydy (T1 i T2).
Grupami konczacymi sa grupy karboksylowe a grupami bocznymi drugorz¢dowe grupy
hydroksylowe. Mozna stwierdzi¢, ze rozpocz¢to si¢ sieciowanie tancuchow. Dalszy wzrost
przereagowania bedzie utrudniony ze wzgledu na wyczerpanie bardziej reaktywnych
pierwszorzgdowych grup hydroksylowych. Nie oznacza to, ze jest to niemozliwe. W tej rekcji
mozna otrzymac hiperrozgaleziong strukture, ktorej stopien rozgatezienia (DB) przekracza
70%. Reakcja o rdwnomolowym stosunku grup funkcyjnych niewiele r6zni si¢ w stosunku do
jej odpowiednika prowadzonego pod chtodnicg zwrotng. Zaobserwowano niewielki wzrost

stopnia rozgalezienia (DB), co moze $wiadczy¢ o postgpujacym procesie sieciowania.

100%

80%

60%

40%

- i A0 A A
0% I

pOH-1 pOH-2 Gceony. pCOOH
m(0,50 =m0,75 m1,00 =m1,50 =2,00

Rysunek 33 Wartosci przereagowania poszczegélnych grup w reakcji bezwodnika bursztynowego z gliceryng
z aparatem Deana-Starka przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00 (oznaczenia Tabela 17)
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Rysunek 34 Zawartosci charakterystycznych elementow struktury PGSu otrzymanego w reakcji bezwodnika

bursztynowego z aparatem Deana-Starka przy stosunkach grup funkcyjnych: 0,50; 0,75; 1,00; 1,50; 2,00
(oznaczenia Tabela 8 i Tabela 17)

15. Sieciowanie termiczne wybranych prepolimer6w nasyconych

Do proéb sieciowania zywic poliestrow gliceryny wybrano poli(sebacynian gliceryny) oraz
poli(bursztynian gliceryny) otrzymane z odpowiednich kwasow z zastosowaniem chtodnicy
zwrotnej. Probki sieciowano w szczelnie zamknigtych oraz otwartych szklanych naczyniach.
Dzigki temu synteza, jak i1 sieciowanie mogly zosta¢ przeprowadzone zgodnie z zatozeniami
teorii polimeryzacji (uktady zamkniete) oraz z wykorzystaniem przesuni¢cia rOwnowagi reakcji
poprzez odbieranie produktu matoczasteczkowego (uktady otwarte) (Rysunek 35). Tak
przeprowadzony eksperyment pozwoli na poréwnanie wynikow eksperymentalnych migdzy
soba jak 1 wzgledem zatozef teoretycznych. Dodatkowo zamknigte naczynia, w ktorych
powinien utrzymac si¢ stan rownowagi, symulujg warunki prasowania ttocznego. Cho¢ nie jest
to idealne odwzorowanie, umozliwia szybkie testowanie polimeréw przeznaczonych do dalszej
obrobki w tym procesie. Sieciowanie prowadzono w 150°C przez 24 h, co odpowiada
warunkom syntezy. Zastosowano suszarke laboratoryjng z wymuszonym obiegiem powietrza
w celu zwiekszenia wydajnos$ci dostarczania ciepta oraz usuwania wody z uktadoéw otwartych.
Zwykle poli(sebacynian gliceryny) sieciuje si¢ w temperaturach z zakresu 120—150°C, przy
czym przewazaja procesy o nizszych temperaturach, ale pod obnizonym ci$nieniem. Rdézne
podejscia wymagajg innych czasdéw sieciowania, zwykle nie krétszych niz 24 h, ale mogacych
wynosi¢ nawet do kilku dni.[5,54,116,213] Zaplanowany eksperyment pozwala na poréwnanie
wynikéw z publikacjami naukowymi. Otrzymane probki analizowano za pomoca skaningowe;j

kalorymetrii r6znicowej oraz termograwimetrii.
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(zgodnie z teoriami polimeryzacji)

polikondensacja
150°C, 24 h

NIE

prepolimer okreslenie wptywu
PGS odbieranie produktu analiza stechimoetrii monomerow
lub matoczasteczkowego produktéw i sposcbu sieciowania
PGSu Y na otrzymane produkty

polikondensacja
150°C, 24 h

(z przsunieciem réwnowagi reakcji)

Rysunek 35 Plan badan wstepnych sieciowania termicznego otrzymanych prepolimeréw

Badane probki réznity si¢ od siebie w zalezno$ci od zastosowanego stosunku grup
funkcyjnych (Tabela 57). Za probki usieciowane uwazano te, ktore nie rozpuszczajg si¢
w metanolu po 24 h w temperaturze pokojowej. Zgodnie z teorig Flory’ego-Stockmayera
probki w naczyniach zamknietych o stosunku grup funkcyjnych 0,50 i 2,00 nie sieciowaly.
Wedlug teorii Carothersa probki o stosunku grup funkcyjnych 0,75 1 1,50 rdwniez nie powinny
usieciowac. Jednak jak pokazuja eksperymenty w rzeczywisto$ci sieciowanie rozpoczyna si¢
pomiedzy krytycznymi punktami z obu teorii. W przypadku poli(bursztynianu gliceryny)
zastosowanie otwartego naczynia pozwolito na tyle przesunagé rownowage reakcji, ze
usieciowano wszystkie z badanych probek. Ze wzgledu na mniejszg reaktywnos¢ dikwasu
w poli(sebacynianie gliceryny) nie udato si¢ tego osiagng¢. Sprawne odbieranie produktu
matoczasteczkowego znaczaco pozwala przesunagé rownowage reakcji, co jest zgodne
Z obserwacjami prowadzonymi podczas badan syntez wstepnych (Rozdziaty 13 i 14).

Na podstawie termogramow DSC wyznaczono temperatury zeszklenia oraz krystalizacji
badanych probek (Tabela 58). Analiz¢ wykonywano ze zmiang temperatury 10°C/min,

przeprowadzono dwa cykle ogrzewania i jeden cykl chtodzenia w zakresie temperatury -90-200°C.
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Tabela 57 Posta¢ probek przed i po sieciowaniu prepolimeréw PGS i PGSu

CZESC BADAWCZA

Sieciowanie termiczne wybranych prepolimerow nasyconych

taé ieci i
OH/COOH postaé Usieciowanie
z 0 S z 0
poli(sebacynian gliceryny)
0,50 wosk kruchy wosk  twardy wosk  NIE NIE NIE
0,75 wosk migkki elastomer  NIE  TAK TAK
elastomer
1,00 wosk elastomer elastomer NIE TAK TAK
ol
1,50 wosk IR elastomer  NIE  TAK TAK
elastomer
2,00 wosk zywica zywica NIE NIE NIE
poli(bursztynian gliceryny)
0,50 wosk lepki wosk lepki NIE NIEE TAK
elastomer
lepki twardy
0,75 wosk NIE TAK TAK
elastomer elastomer
1,00 wosk twardy twardy NIE TAK TAK
elastomer elastomer
1,50 sywica mickki twardy NIE TAK TAK
elastomer elastomer
2,00 zywica zywica elastomer NIE NIE TAK

S — probka po syntezie (zgodnie z teorig), 7 — probka po sieciowaniu w naczyniu zamknietym (zgodne z teorig),
0 — probka po sieciowaniu w naczyniu otwartym

Tabela 58 Wyniki analizy DSC sieciowania termicznego prepolimeréw PGS i PGSu

temperatura, °C

OH/COOH przej_écie kryst_alizacja krystalizacja
szkliste polimeru monomeru
S z 0 S z 0 S z 0
poli(sebacynian gliceryny)
0,50 -3 -28 -30 - - - 87 77 72
0,75 - -28 -28 -10 - - 59 - -
1,00 - -28 -26 -5 - - 41 - -
1,50 - -27 -27 -2 -20 -24 - - -
2,00 -3 -18 -19 - -14 -15 - - -
poli(bursztynian gliceryny)
0,50 -3 0 14 - - - 112 114 -
0,75 -3 18 24 - - - - - -
1,00 -1 36 36 - - - - - -
1,50 -7 12 19 - - - - - -
2,00 -16 -13 3 - - - - - -

S — probka po syntezie (zgodnie z teorig), 7 — probka po sieciowaniu w naczyniu zamknigtym (zgodnie z teorig),
0 — probka po sieciowaniu w naczyniu otwartym, - — brak danych (nie zarejestrowano)
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Zanieczyszczenie kwasem (monomer) wystepuje tylko w przypadku uzycia jego nadmiaru.
Temperatura krystalizacji kwasow jest znacznie wyzsza od temperatury krystalizacji polimeru,
dzigki czemu latwo jest odrozni¢ od siebie te procesy. Poli(sebacynian gliceryny) jest zdolny
do krystalizacji kiedy w jego strukturze przewazajg diacyloglicerydy, co uzyskuje si¢ przez
stosowanie nadmiaru grup hydroksylowych. Poli(bursztynian gliceryny) nie jest zdolny do
tworzenia fazy krystalicznej. Wynika to ze znacznie krétszego tancucha alifatycznego kwasu
bursztynowego, przez co struktura polimeru jest bardziej zwarta i sztywna. Nie ma mozliwosci
przemieszczania si¢ tancuchow w celu samoorganizacji do faz krystalicznych. Topnienie
krysztatow kwasé6w (monomeru) charakteryzuje si¢ wysokimi temperaturami w maksimum
piku przemiany, w niniejszych badaniach jest to 40—-87°C (kwas sebacynowy) i 112—114°C
(kwas bursztynowy). Szeroki zakres temperatur krystalizacji kwasu sebacynowego moze by¢
spowodowany splataniem fancucha kwasu z tahcuchem PGS. Proces krystalizacji tego poliestru
przebiega w temperaturach -24—-14°C. W literaturze mozna znalez¢ doniesienia o krystalizacji
PGS w znacznie nizszych temperaturach, nawet ponizej -50°C.[1] Niestety niekiedy ciezko jest
rozréznié proces przejscia szklistego i topnienia krysztalow z powodu ich wzajemnej blisko$ci
(Rysunek 36). Z tego powodu temperature krystalizacji oznaczano na krzywej chtodzenia

probek, zamiast temperatury topnienia fazy krystalicznej podczas ogrzewania probki.
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Rysunek 36 Termogramy DSC poli(sebacynianu gliceryny) sieciowanego w naczyniu otwartym, linia ciggla
OH/COOH 1,00, linia przerywana OH/COOH 1,50
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W obu polimerach obserwuje si¢ wzrost temperatury przejscia szklistego po sieciowaniu
w naczyniu otwartym. Wyzsza temperatura zeszklenia wynika z gesciej usieciowanej struktury
co jest skutkiem efektywniejszego procesu sieciowania. W zgodzie z teoriami pozostaje
zalezno$¢ temperatury przejscia szklistego od stosunku grup funkcyjnych monomerow.
Najgestsza struktura, a wiec i najbardziej efektywny proces przebiega przy stosunku grup
OH/COOH rownym 1,00. Przewaga jednego z monomerow nie wptywa korzystnie na gestos¢
usieciowania. W PGS struktura tancucha nie wptywa znaczaco na temperaturg zeszklenia, ktora
w zaleznosci od stosunku grup funkcyjnych wynosi -30— -19°C. Podobny zakres temperatur
zeszklenia raportowano w 2017 roku.[118] W poli(bursztynianie gliceryny) réznice pomiedzy
poszczegblnymi probkami sg znacznie wigksze. Zakres temperatur zeszklenia PGSu wynosi
3-36°C.[40] Na podstawie analizy struktury polimeru po syntezie (Rozdziat 14.1) mozna
wywnioskowaé, ze wzrost stopnia rozgalezienia powoduje wzrost temperatury zeszklenia.
Lancuchy o wigkszej zawartos$ci diacyloglicerydow cechuja si¢ nizsza temperaturg zeszklenia,
a w PGS rowniez krystalizacjg. Od tej zasady odbiegaja dendrymery, w ktorych rozgatezienie
nie powoduje sieciowania. W poli(bursztynianie gliceryny) o strukturze dendrymeru
temperatury zeszklenia sa znacznie nizsze i wynoszg ok. -20— -14°C.[125]

W PGSu pomimo nadmiaru kwasu (OH/COOH 0,50) przesuni¢to rownowage reakcji na
tyle, ze monomer przereagowal w catosci. Temperatura zeszklenia produktu syntezy
0 funkcyjnie rownomolowym stosunku grup nie zmienita si¢ w zaleznosci od procesu
sieciowania (otwarte/zamknigte naczynie). Mozna wigc wnioskowac, ze otrzymano najwigkszy
mozliwy stopien usieciowania stosujac naczynie zamknigte. Z tego wynika, ze PGSu jest
znacznie bardziej reaktywny niz PGS, jego sieciowanie bedzie przebiegato znacznie szybciej.

Za pomoca pomiaru termograwimetrycznego badano rozpad probek. Temperaturg
zmieniano z szybkos$cig 10°C/min do osiagnigcia 500°C. Probki badano w naczyniu otwartym
w przeptywie azotu. W obu materiatach obserwowano temperature dekompozycji w zakresie
400—430°C w maksimum piku przeplywu ciepta. Efekt cieplny rozpadu nie jest duzy, nie
przekracza 100 J/g. Probki o stosunku grup funkcyjnych 0,75-1,50 gwaltownie si¢ rozpadaty
(Rysunek 37). Podobny proces rozktadu folii z poli(bursztynianu gliceryny) opublikowano
W jednej z najnowszych prac dotyczacych tego polimeru, nie podje¢to jednak wnikliwej analizy

przyczyny tego zjawiska.[34]
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Rysunek 37 Termogram TGA poli(sebacynianu gliceryny) sieciowanego w naczyniu otwartym (OH/COOH 1,00)

We wszystkich probkach obserwowano doreagowanie (proces egzotermiczny), ktore
nastgpnie przechodzito w rozpad (proces endotermiczny). W probkach ktore charakteryzowaty
si¢ gwattownym rozpadem, powtdrzono eksperyment z zatrzymaniem ogrzewania po ubytku

53 1 65% masy. Probke analizowano za pomoca spektroskopii FTIR (Rysunek 38).
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Rysunek 38 Widma FTIR poli(bursztynianu gliceryny): po syntezie — linia zielona, po analizie do 53% ubytku masy
— linia niebieska, po analizie do 65% ubytku masy — linia czerwona
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Nie obserwowano obecno$ci wigzan podwdinych (1640 cm™), co pozwala stwierdzié, ze
w probee nie dochodzi do gwattownego odwodnienia glicerydow. Zmniejszenie intensywnosci
pasm charakterystycznych od drgan wolnych grup hydroksylowych (3500-3300 cm™)
swiadczy o wysokim stopniu przereagowania grup funkcyjnych, co jest efektem postepujacej
estryfikacji w trakcie procesu doreagowania. Prawdopodobnie mechanizm rozpadu polega na
odwroceniu reakcji estryfikacji. Rozpad rozpoczyna si¢ niewielkim ubytkiem masy
(maksymalnie kilka procent) wystepujacym w 150—200°C. W tej temperaturze powstajacy
kwas 1 gliceryna wystepujag w postaci cieczy. Gwaltownos$¢ rozpadu moze by¢ spowodowana
przegrzaniem powstajacej cieczy oraz autokataliza rozpadu przez powstajacy kwas. Probki
0 najgestszej sieci rozpadaly si¢ gwaltownie, zatem mozna wnioskowaé, ze dochodzi do
objetosciowej degradacji materiatu. Uwigzione w strukturze monomery majg znacznie
utrudnione odparowanie w stosunku do mniej zwartych sieci, gdzie nie obserwuje si¢
gwaltownego rozpadu. Sprzyja to ich przegrzaniu. Odparowanie produktow rozpadu wyjasnia
brak ich charakterystycznych pasm na widmach w podczerwieni. W zwigzku z tym
przetworstwo poliestrow gliceryny powinno by¢ wykonywane w temperaturze ponizej 200°C.
W razie obserwowania przypalen, czy miejscowych przegrzan, temperatur¢ nalezy obnizy¢
nawet do 150°C. Do przetworstwa przez sieciowanie termiczne nalezy zatrzymac syntezg tuz
przed osiaggnigciem punktu Zelowania, co powinno znacznie skroci¢ czas konieczny do
sieciowania. Po raz kolejny, zgodnie z teorig, najkorzystniejszy jest rownomolowy stosunek

grup funkcyjnych monomerow.

16. Powigkszanie skali syntezy poliestréow gliceryny

Ze wzgledu na otrzymane wyniki do powigkszania skali wybrano stosunek grup
funkcyjnych réwny 1,00, co powinno zapewni¢ najkrotszy czas syntezy 1 najlatwiejsze
sieciowanie materiatu do postaci folii. Stwierdzono, ze odbieranie wody znaczaco wplywa na
efektywnos¢ prowadzonej reakcji, dlatego reakcje w powigkszonej skali zrealizowano w ten
sposob. Reakcje prowadzono w zautomatyzowanym systemie LabMax wykorzystujac reaktor
0 pojemnosci roboczej 600 mL (10-krotne powiekszenie), a nastepnie reaktor o pojemnosci 2 L
(4-krotne powigkszenie, 40-krotne catkowicie). Stosowano obnizone ci$nienie (100 mBar)

I aparat Deana-Starka, aby usprawni¢ odbieranie produktu matoczasteczkowego.
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16.1. Opracowanie koncepcji chemicznej syntezy poli(sebacynaniu gliceryny)

Postanowiono opracowaé koncepcje chemiczng, ktora cechowataby si¢ mozliwe duzym
potencjatem wdrozenia. W zwiazku z tym nalezalo znacznie skréci¢ czas trwania reakcji
I pOZzniejszego sieciowania. Zatozono, ze najdluzszy akceptowalny czas procesu to 8 h, co
pozwala na jego realizacj¢ w ciggu jednej zmiany w systemie trojzmianowym
czterobrygadowym. Dotychczas prowadzone reakcje trwaty 24 h, dlatego zastosowano
katalizator. Wybrano kwas p-toluenosulfonowy (PTSA), co pozwala na prowadzenie
polikondensacji wedtug mechanizmu estryfikacji Fischera (Schemat 10). Obecnie brakuje prac

naukowych prezentujacych takg koncepcje.

0 M
N 0
)J\ + H = (Ej+
R OH R” \OH
1 H\
JH R 0 Rl O
0 ! i + )L 1 +
¢ + Oy == R0 === R+ H0
R”"OH OH H

Schemat 10 Mechanizm estryfikacji Fischera

Do okreslenia odpowiedniej ilosci katalizatora przeprowadzono 4 eksperymenty wstepne.
W 150°C reagowano kwas sebacynowy i gliceryng¢ z odbieraniem wody pod cisnieniem 100 mBar.
Reakcje roznily si¢ zawartoscig PTSA (Tabela 59). Reakcje prowadzono az do momentu zelowania
mieszaniny reakcyjnej lub maksymalnie 24 h. Z tego powodu reakcje prowadzono w Kkolbie

okraglodennej, aby unikng¢ zniszczenia 1 ucigzliwego mycia reaktora LabMax.

Tabela 59 Testowanie koncepcji chemicznej syntezy PGS
PTSA, %wag. 0 0,1 1 3
czas zelowania, min >1 440 61 32 22

Zgodnie z oczekiwaniem zastosowanie katalizatora pozwala znaczgco skrocic czas trwania
reakcji. Do dalszych badan uzywano st¢zenia 0,1%wag. wzgledem masy monomeroéw. Takie
stezenie pozwolito znacznie skroci¢ czas reakcji, a przy tym reakcja przebiegata dos¢ tagodnie.
Przy wyzszych stezeniach PTSA reakcja byta bardzo gwattowna, co znaczaco utrudnitoby
zatrzymanie reakcji przed zelowaniem w celu oproznienia reaktora.

Finalna koncepcja chemiczna to reakcja odpowiedniego kwasu z gliceryng w stosunku
grup funkcyjnych 1,00, w obecnosci 0,1%wag. PTSA, z odbieraniem wody pod zmniejszonym
cisnieniem. Reakcj¢ skalowano w dwoch etapach. Pierwszy etap to 10-krotne powigkszenie

(35 — 350 g) w reaktorze 600 mL. Drugi etap to 4-krotne powigkszenie (350 — 1400 Q)
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w reaktorze 2 L, co w sumie daje 40-krotne powickszenie skali w stosunku do badan
wstepnych. Zachowanie dwdch etapdw znacznie utatwi rozwigzanie napotkanych problemow
technologicznych oraz ograniczy wystgpienie sytuacji niebezpiecznych. W wigkszos$ci prac
naukowych na temat poliestrow gliceryny skala syntez jest porownywalna do badan wstepnych

niniejszej pracy, zatadunek nie przekracza kilkudziesigciu gram.

16.2. Optymalizacja syntezy poli(sebacynianu gliceryny)

Zdecydowano si¢ na optymalizacj¢ w reaktorze 600 mL. Pobierano prébki 200—400 mg
w interwale czasowym (15 min) od momentu stopienia kwasu sebacynowego oraz probke na
koniec syntezy. W przeciwienstwie do klasycznego planowania eksperymentow ze wzgledu na
niedostateczng liczb¢ danych nie okreslono obszaru ani planu eksperymentéw. Zastosowano
autorskie podej$cie umozliwiajace ograniczenie zaré6wno liczby eksperymentow, jak
i zapewniajace bezpieczenstwo prowadzenia procesu. Rozpoczeto eksperymenty od syntezy
w 120°C oprdzniajac reaktor tuz przed zelowaniem. Polimer wylewano na tace teflonowa na
ktorej czgsto zelowat z powodu niedostatecznie szybkiego chtodzenia. W kolejnych syntezach
temperature zwigkszono do 140°C, a nastepnie do 160°C. Krok 20°C zapewnial bezpieczenstwo
i stopniowo przyspieszal reakcj¢. Stwierdzono, ze reakcja w 160°C zachodzi bardzo
gwattownie, dalsze zwigkszanie temperatury moze by¢ niebezpieczne 1 nieoptacalne z punktu

widzenia opracowywanej technologii (Rysunek 39).
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Rysunek 39 Przereagowanie grup karboksylowych w zaleznosci od temperatury i czasu polikondensacji PGS
w reaktorze 600 mL
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Na podstawie wynikéw stwierdzono, ze przebieg przereagowania w danej temperaturze moze
by¢ modelowany za pomoca réwnania logarytmicznego. Wptyw temperatury jest nieliniowy. Wraz
ze wzrostem temperatury procesu, jej wplyw na czas reakcji jest coraz mniejszy. Maksymalne do
zaobserwowania za pomocg spektroskopii magnetycznego rezonansu jagdrowego przereagowanie to
75%. Powyzej tego przereagowania probki przestaly sie rozpuszcza¢é w DMSO-d6, co jest
charakterystyczne w materiatach usieciowanych. Eksperymentalne przereagowanie znajduje si¢
pomigdzy punktami wyznaczonymi na podstawie teorii (Carothers, Flory-Stockmayer), ktore ze
wzgledu na zalozenia zanizajg lub zawyzajg wartos¢ rzeczywista. Krytyczne przereagowanie
wyznaczone jako $rednia z punktéw teoretycznych wynosi 77%. Po przekroczeniu tej wartosci
polimer powinien sieciowaé, co pozostaje w zgodzie z przeprowadzonymi eksperymentami.
W zwigzku z tym pomimo zastosowania katalizatora i odbierania produktu matoczasteczkowego
(niezgodnie z teoriami) mechanizm reakcji nie ulegl zmianie, czynniki te wptynety jedynie na
szybkos$¢ reakcji. W porownaniu do reakcji w matej skali (szarza 35 g) mozna zauwazy¢ znaczace
wydhuzenie czasu reakcji. Prawdopodobnie spowodowane jest to znacznie trudniejsza dyfuzja ciepta.
Problem moze nasili¢ si¢ w reaktorze 2 L. w zwigzku z czym moze okazac si¢ konieczne przedhuzenie
optymalnego czasu reakcji lub zaakceptowanie nieco nizszego przereagowania produktu.

Zweryfikowano rowniez efektywno$¢ odbierania wody poprzez zastosowanie obnizonego
ci$nienia (100 mBar). Przeprowadzono reakcje w 160°C bez obnizania ci$nienia uzyskujac po
251 min przereagowanie rzedu 70%. Jest to wynik zblizony do reakcji w 120°C
Z wykorzystaniem obnizonego ci$nienia. Sprawne odbieranie wody jest konieczne do
efektywnego prowadzenia polikondensacji.

Na podstawie trzech przeprowadzonych reakcji obliczono wstgpny model. Ze wzgledu na
brak powtorzen nie mozna testowa¢ dopasowania modelu. Mozna jednak stwierdzi¢ istotnos$¢
wptywu zmiennych zaleznych: czasu i temperatury. Wykonano analize Pareto, a nieistotne
wspotczynniki odrzucono. Za pomocg testu Saphiro-Wilka potwierdzono normalno$¢ rozktadu
reszt, co pozwala stwierdzi¢ o poprawnym zastosowaniu metodyki modelowania. Wykonano
analiz¢ ANOVA oceniajagc btad MS na poziomie 0,0025. Na podstawie analizy efektow
stwierdzono, ze najwigkszy wplyw ma czas, drugim co do kolejnosci parametrem jest
temperatura. ROwnanie przedstawia model zawierajacy jedynie istotne wspolczynniki (model
w zmiennych naturalnych, T — temperatura [°C], t — czas [min]):

pCOOH[%] = =31+ 0,27-T — 0,0072 - t

(25)
—12-107*-t2 +54-107*-T - ¢
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Model zobrazowano powierzchnig odpowiedzi (Rysunek 40), dzigki ktoérej graficznie
rozwigzano problem optymalizacji syntezy. Stwierdzono, ze optymalng warto$cig
przereagowania grup karboksylowych begda wartosci 70—73%, co pozwoli uniknaé problemu
zelowania. Warto$ciami niedopuszczalnymi s3 te przekraczajace 73%, poniewaz ryzyko
zelowania w aparacie jest wtedy wysokie. Wartos$ci ponizej 70% sa niewystarczajace. W zwigzku
z tym zielony obszar stanowi zbidr punktow optymalnych. Z tego obszaru na podstawie
doswiadczenia wybrano optymalng temperature 145°C. Przy tej temperaturze
w wykorzystywanym uktadzie reakcyjnym odbierano wod¢ przed obnizeniem cis$nienia, co
pozwalato zmniejszy¢ intensywno$¢ wrzenia mieszaniny reakcyjnej zaraz po obnizeniu ci$nienia.
Przy nizszych temperaturach nie byto to mozliwe. Przy wyzszych temperaturach mieszanina
reakcyjna zbyt intensywnie wrzala, czesto czeSciowo pozostajac na kopule reaktora.
Przeprowadzono trzy reakcje w czasach 105, 1101 115 min, co pozwolito na otrzymanie produktu
z optymalnego zakresu przereagowania. Dodatkowo reakcje te pelnig role niezaleznych

powtorzen pozwalajacych na oszacowanie dopasowania nowego modelu po ich uwzglednieniu.
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Rysunek 40 Powierzchnia odpowiedzi modelowana na podstawie wstepnych reakcji syntezy PGS w reaktorze
600 mL, zielony pCOOH 70—73%, niebieski pPCOOH < 70%, czerwony pCOOH > 73%

Po uwzglednieniu wszystkich sze$ciu reakcji testowano model i stwierdzono brak jego
dopasowania. Analiza wynikow pozwolita stwierdzi¢, ze model wykazuje najwigksze bledy

w dopasowaniu do przereagowania grup karboksylowych ponizej 30%. Prawdopodobnie
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zwigzane jest to z niestabilnos$cig procesu podczas dogrzewania do zadanej temperatury reakcji.
W zwiazku z tym odrzucono wyniki ponizej tej warto$ci. Nie sg one istotne, poniewaz celem
jest otrzymanie prepolimeru o ponad dwukrotnie wyzszych warto$ciach przereagowania.
Obliczony model cechowat si¢ dopasowaniem do danych eksperymentalnych (Tabela 60). Test
Saphiro-Wilka ponownie pozwala stwierdzi¢, ze reszty pochodzg z rozktadu normalnego,

W zwigzku z tym poprawnie stosowano metodyke modelowania.

Tabela 60 Wartosci eksperymentalne oraz obliczone przereagowania grup karboksylowych modelowanej syntezy PGS

temperatura, czas, wartoSci, % reszty,
°C min zmierzone obliczone p.p.
120 61 37,50+0,17 38,83 -1,33
120 76 43,82+0,14 43,31 0,51
120 92 47,09+0,12 47,51 -0,14
120 106 47,37+0,12 51,28 -4,19
120 121 56,710+0,081 54,57 2,14
120 138 58,159+0,076 57,82 0,34
120 152 61,832+0,063 60,89 0,94
120 167 63,768+0,057 63,47 0,30
120 181 66,216+0,050 65,61 0,61
120 196 68,454+0,043 67,54 0,91
120 212 69,136+0,041 69,29 -0,15
120 226 69,231+0,041 70,49 -1,26
120 241 69,697+0,040 71,56 -1,86
120 256 71,510+0,035 72,27 -0,76
120 271 72,452+0,033 72,66 -0,21
120 287 73,118+0,031 72,76 0,36
120 294 75,000+0,027 72,69 2,31
140 58 51,691+0,095 47,84 3,85
140 73 55,947+0,079 53,50 2,45
140 87 61,390+0,061 58,57 2,82
140 103 62,546+0,057 63,92 -1,37
140 117 69,789+0,037 68,49 1,30
140 132 72,067+0,032 72,86 -0,79
140 147 75,490+0,024 76,96 -1,47
160 43 41,52+0,21 50,81 -9,29
160 59 64,413+0,079 58,36 6,05
160 73 66,997+0,068 64,80 2,20
160 88 71,264+0,051 71,43 -0,17
160 94 74,937+0,039 73,94 1,00
145 42 44,13+0,14 43,75 0,38
145 58 54,545+0,090 50,35 4,20
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temperatura, czas, wartosci, % reszty,

°C min zmierzone obliczone p.p.

145 73 61,390+0,065 56,29 5,10
145 87 67,213+0,047 61,64 5,57
145 103 69,325+0,041 67,29 2,04
145 42 39,39+0,18 43,75 -4,36
145 58 52,82+0,11 50,35 2,47
145 73 55,56+0,10 56,29 -0,73
145 88 63,636+0,064 61,97 4,67
145 103 65,753+0,057 67,29 -1,54
145 117 70,060+0,043 72,15 -2,09
145 51 40,12+0,16 47,71 -7,59
145 66 53,49+0,10 53,63 -0,14
145 82 58,506+0,077 59,64 -1,13
145 96 61,686+0,066 65,02 -3,33
145 111 65,870+0,052 69,87 -4,00
145 123 69,325+0,042 73,94 -4,62

Za pomoca analizy Pareto wyeliminowano nieistotne zmienne, wykres przedstawia
wzajemng site oddziatywania danych efektow (Rysunek 41). Tak jak poprzednio najwigkszy
wplyw na przereagowanie ma czas, a nastepnie temperatura. Obie zmienne wptywaja dodatnio.
Jest to zgodne z przewidywaniami. Wplyw czasu w kwadracie (wplyw ujemny), oraz iloczynu

czasu i temperatury (wptyw dodatni) s3 niemalze dwukrotnie mniejsze.

| -10,04 -
| -9'04

£ -4,75

XT | 3,06

p=,05
Rysunek 41 Wykres Pareto modelu syntezy poli(sebacynianu gliceryny)
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Opracowany model ma posta¢ nastepujgcego rownania (model w zmiennych naturalnych,
T — temperatura [°C], t — czas [min]):
pCOOH[%] = —-15+27-T —-0,075"-t

(26)
~7-107*-¢t2+39-107*-T-¢t

Na podstawie analizy wariancji ANOVA (Tabela 61) stwierdzono, ze brak dopasowania
modelu jest nieistotny, co $wiadczy o dobrym odwzorowaniu rzeczywisto$ci. Warunki
optymalne to 145°C, 115 min. Stopien przereagowania przewidziany przez model wynosi
71,364% podczas gdy otrzymany eksperymentalnie to 71,347+0,030%. Powierzchnia

odpowiedzi stanowi odwzorowanie graficzne opracowanego modelu (Rysunek 42).

Tabela 61 Analiza ANOVA modelu syntezy PGS

SS Df MS F P

T 0,073744 1 0,073744 81,6366 0,000831

t 0,091128 1 0,091128 100,8811 0,000553

2 0,020351 1 0,020351 22,5294 0,008994

tXT 0,008486 1 0,008486 9,3941 0,037476

brak dopas. 0,040616 37  0,001098 1,2152 0,481000
Czysty bt. 0,003613 4 0,000903

calk. SS 0511417 45

SS — suma kwadratéw, df — stopnie swobody, MS — Sredni kwadrat, F — wartosé testu F, p — istotnosé, brak. dop.
— brak dopasowania, czysty bl. — czysty blgd, catk. SS — catkowita suma kwadratéw

Bl >09
B <09
<08
[ 1<0,7
[ 1<06
[ <0,5

Rysunek 42 Powierzchnia odpowiedzi opracowanego modelu opisujqgcego synteze PGS

138



CZESC BADAWCZA
Powickszanie skali syntezy poliestrow gliceryny

Podsumowujac, stosujac nowatorskie podejscie znaczgco ograniczono liczbe wykonanych
eksperymentéw do 6 w celu otrzymania modelu oraz 1 eksperymentu potwierdzajacego
warunki optymalne. Stosujac klasyczne podejscie nalezaloby wykona¢ dwuczynnikowy plan
ortogonalny co przy 3 powtorzeniach $rodka planu daje 7 eksperymentow, z kolei przy
koniecznosci rozwinig¢cia planu o punkty gwiezdne i kolejne 2 powtorzenia to acznie 13
eksperymentow, liczac bez do§wiadczenia w punkcie optymalnym. Otrzymany model bardzo
dobrze opisuje badane zjawisko co potwierdza stusznos¢ zastosowania nowego podejscia do
badania tego typu zjawisk. Dzigki zastosowaniu dostatecznie duzej skali syntezy pobieranie
probek nie destabilizowato procesu. Opracowane podejscie jest korzystne w sytuacjach

niskiego budzetu, oraz powigkszania skali nowych procesow.

16.3. Symulacja procesu przemystowego

Ze wzgledow ekonomicznych kazde skrocenie procesu produkcji przemystowej jest
niezwykle cenne. Przeprowadzono symulacje polegajaca na prowadzeniu reakcji jednej po
drugiej bez czyszczenia reaktora. Po pierwszej reakcji oprozniono reaktor z prepolimeru,
jednoczes$nie studzac aparature do 70°C. Nastepnie zaladowano kolejng porcje substratow.
W ten sposob przeprowadzono w sumie trzy reakcje. Nie zauwazono rdéznic pomiedzy
kolejnymi szarzami (Rysunek 43). W zwigzku z tym w produkcji przemystowej mozliwe jest

ograniczenie lub catkowite zrezygnowanie z czyszczenia reaktora pomigdzy syntezami.
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Rysunek 43 Przereagowanie grup karboksylowych podczas symulacji procesu przemystowego bez mycia reaktora
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16.4. Synteza poli(sebacynianu gliceryny) w reaktorze 2 L

Dalsze skalowanie procesu wigzato si¢ z rozwigzaniem nieoczekiwanego problemu
technologicznego. W reaktorze 600 mL reagenty mozna byto miesza¢ od razu po zatadunku,
zanim kwas sebacynowy ulegt stopieniu. Po 4-krotnym powiekszeniu skali w reaktorze 2 L
wsad mieszaniny reakcyjnej byt na tyle duzy, ze silnik mieszadta okazal si¢ niewystarczajacy.
Nie mozna bylo rozpocza¢ mieszania zaraz po zatadunku. Jest to duzy problem, ktory
calkowicie zmienia poprzednio zoptymalizowang syntez¢. W zwigzku z tym postanowiono
dodawa¢ Kkatalizator dopiero po stopieniu kwasu w 120°C. Reakcje niekatalizowane
przebiegaly znacznie mniej efektywnie dlatego zatozono, ze przereagowanie w wyniku
dlugiego ogrzewania i stopniowego stapiania kwasu jest znikome. W zwigzku z tym przyjeto,
ze dodanie katalizatora w pdzniejszym etapie pozwoli na uzyskanie najwigckszego
podobienstwa do optymalizowanej syntezy w mniejszej skali. Na podstawie rejestru danych
zapisanych w systemie aparatury LabMax obliczono, ze czas reakcji liczony od osiggnigcia
120°C wynosi 97,5 min. Opracowano procedure stopniowego zwigkszania temperatury
plaszcza reaktora oraz zwigkszania obrotow mieszadla wraz z postepujaca homogenizacja
mieszaniny reakcyjnej. Sekwencj¢ szczegolowo opisano w czgsci eksperymentalnej
(Rozdziat 9.5). Koniecznos¢ stopienia kwasu znacznie wydtuzyta proces, ta operacja trwa ok.
5 h (Rysunek 44). W zaleznosci od rozdrobnienia kwasu czas ten moze ulega¢ zmianie. Zgodnie
Z przyjeta hipotezag badawcza dyfuzja ciepla jest czynnikiem limitujagcym szybkos¢ reakcji.
Przewidziana przez model warto$¢ przereagowania wynosi 71,364%, podczas gdy wartos¢
eksperymentalna to 71,619+0,014%. Wprowadzono rozwigzania probleméw technologicznych,

co pozwolito unikng¢ ponownej optymalizacji.
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Rysunek 44 Poréwnanie czasu trwania syntezy poli(sbeacynianu gliceryny) w reaktorze 600 mL i 2 L
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16.5. Synteza poli(bursztynianu gliceryny) w reaktorze 2 L

Analogicznie do syntezy PGS postanowiono przeprowadzi¢ synteze PGSu. Synteze
prowadzono w tej samej temperaturze (145°C), aby ograniczy¢ liczb¢ wykonywanych
eksperymentow. Przeprowadzono kilka eksperymentow wstepnych, zeby dostosowaé czas
reakcji do syntezy PGSu. Wyniki opisano za pomocag rownania (model w zmiennych
naturalnych, t — czas [min]) (Rysunek 45):

pCOOH[%] =59-1077-t* —107>-¢3

. =5 .42 . -4, (27)
+46-1075 - £2 +34-107* - ¢ + 0,30

Wspdlczynnik R?=1,0000 $wiadczy o bardzo dobrym dopasowaniu, czego mozna bylo
spodziewa¢ si¢ po dopasowaniu za pomocg wielomianu 4 stopnia. ROwnania nie nalezy
interpretowac, a jedynie wykorzysta¢ do symulacji warunkéw optymalnych. Na podstawie rownania
obliczono optymalny czas syntezy. Ze wzglgdu na wigksza reaktywno$¢ kwasu bursztynowego niz
sebacynowego, skroceniu ulegta zarowno operacja stapiania, jak i sama synteza. Przereagowanie

rowne 73,352+0,056% otrzymano po 60 min syntezy, a caty proces zajmuje ok. 3 h.
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Rysunek 45 Przereagowanie grup karboksylowych w zaleznosci od czasu syntezy PGSu w reaktorze 2 L, czas
mierzony od stopienia reagentow

17. Analiza propagacji lancucha nasyconych poliestrow gliceryny w czasie reakcji

Dane zebrane podczas syntez w duzej skali pozwalajg na przedstawienie zmian zawarto$ci
poszczegolnych acyloglicerydow w czasie reakcji (Rysunek 46). W PGS, gdzie dane zbierano
W roznych temperaturach, mozna stwierdzi¢, ze temperatura wplywa jedynie na szybkos$¢ zachodzenia

przemian. W zwigzku z tym, najtatwiej je obserwowa¢ w najnizszej badanej temperaturze (120°C).
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Rysunek 46 Przereagowanie grup karboksylowych oraz procentowy udziat acyloglicerydow w czasie syntezy PGS w 120°C

Na podstawie zebranych danych (Rysunek 46) mozna stwierdzi¢, ze mniejsza reaktywnos¢
drugorzedowych grup hydroksylowych pochodzacych od gliceryny ma znaczacy wptyw na strukture
tancucha. Praktycznie nie obserwuje si¢ tworzenia 2-acyloglicerydow (T2), ktore jesli zostang
utworzone musza natychmiast reagowac dalej tworzac 1,2-diacyloglicerydy (L1,2). Stezenie
1,2-diacyloglicerydow (L1,2) osiaga poziom ok. 18% i nie zmienia si¢ w czasie reakcji. Dalsza
estryfikacja 1,2-diacyloglicerydu (L1,2) powinna by¢ tatwiejsza ze wzgledu na lepsza dostepnosé
i wickszg  reaktywno$¢  pierwszorzedowej grupy  hydroksylowej niz  drugorzedowej
w 1,3-diacyloglicerydzie (L1,3). Pomimo to obserwuje si¢ wzrost udziatu triacyloglicerydow (D)
przy jednoczesnym spadku udziatu 1,3-diacyloglicerydéw (L1,3). Te teori¢ potwierdza obserwacja
przereagowania pierwszo- (pOH-1) i drugorzedowych (pOH-2) grup hydroksylowych (Rysunek 47).
Przebieg przereagowania grup drugorzedowych jest bardzo zblizony ksztattem do przebiegu
zawartosci triacyloglicerydéw (D), co moze §wiadczy¢ o silnym powigzaniu tych dwoch procesow.
Przereagowanie grup pierwszorzedowych (pOH-1) jest zblizone ksztaltem do przereagowania grup
karboksylowych (pCOOH). W zwigzku z tym mozna wyciaggna¢ wniosek, ze w pierwszym akcie
reakcyjnym ze wzgledu na przewazajaca reaktywnos¢ oraz dwukrotnie wigksze st¢zenie, grupy
pierwszorzedowe reaguja pierwsze tworzac 1-acyloglicerydy (T1). Zawarto$¢ 2-acyloglicerydow
(T2) jest nieporownywalnie mniejsza. 1,2-diacyloglicerydy (L1,2) prawdopodobnie powstaja wyniku
dalszej reakcji 2-acyloglicerydow (T2). 1,3-diacyloglicerydy (L1,3) znacznie tatwiej reaguja tworzac
triacyloglicerydy (powstajag rozgalezienia). Tuz przed rozpoczgciem sieciowania zawarto$¢
1,3-acyloglicerydow (L.1,3) jest w przyblizeniu rowna zawartosci triacyloglicerydéw (D). Zawartos¢
1,2-diacyloglicerydow (L1,2) jest ok. dwukrotnie nizsza.
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Rysunek 47 Przereagowanie grup funkcyjnych i udziat triacyloglicerydéw w czasie syntezy PGS w 120°C

Podobng analiz¢ wykonano w syntezie PGSu w 145°C, w ktorej znacznie trudniej jest
obserwowa¢ opisywane zjawiska (Rysunek 48). Reakcje prowadzono w reaktorze 2 L.
W zwigzku z tym przedstawiony czas to czas mierzony od momentu dodania katalizatora, czyli
calkowitego stopienia kwasu i uzyskania mieszaniny homogenicznej. Wynika to
Z poczatkowych trudno$ci zwigzanych z wymieszaniem reagentow (Rozdziat 16.4). Omawiane
na przyktadzie PGS zjawiska wystepuja rowniez w PGSu, ze wzgledu na ten sam mechanizm
reakcji. R6znice obserwuje si¢ w tworzeniu si¢ 2-acyloglicerydow (T2) i koncowym przebiegu
stezenia 1,2-diacyloglicerydow (L1,2). Prawdopodobnie jest to efektem wigkszej reaktywnosci
kwasu bursztynowego niz sebacynowego. Stezenie T2 dos$¢ dtugo utrzymuje si¢ w czasie.
Stezenie L1,2 maleje w ostatnim zarejestrowanym punkcie. Mozliwe, Ze jest to skutek
rozpoczecia procesu sieciowania, badZz znacznie utrudnionej dyfuzji ze wzgledu na duza
lepko$¢ mieszaniny. Szczegdlnie druga hipoteza wydaje si¢ by¢ trafna, poniewaz tlumaczy
dhugo utrzymujace si¢ stezenie 2-acyloglicerydéw (T2). Ze wzgledu na utrudniong dyfuzje
lokalne st¢zenia w mieszaninie reakcyjnej nie zmieniaja si¢ dos¢ szybko. W zwigzku z tym
bardziej reaktywny kwas po ,,wykorzystaniu” preferowanych grup pierwszorzedowych
zaczyna reagowac z innymi dostepnymi grupami. Podobne trendy obserwowano w reakcji bez
katalizatora,[32] w zwigzku z tym katalizator nie wpltywa na strukture tancucha. Pozwala na

znaczace skrocenie czasu reakcji.
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Rysunek 48 Przereagowanie grup karboksylowych oraz procentowy udziat acyloglicerydéow w czasie syntezy PGSu
w 145°C, czas mierzony od stopienia reagentow

18. Prasowanie tloczne nasyconych poliestrow gliceryny

Sieciowanie termiczne poliestrow gliceryny polega na dalszym prowadzeniu reakcji
polikondensacji czesto z podjeciem dodatkowego dzialania w celu przesunigcia rownowagi
chemicznej, najczgsciej jest to obnizenie ci$nienia. Z sieciowanego materialu wciagz wydziela
si¢ woda (matoczasteczkowy produkt polikondensacji), co powoduje, Ze otrzymuje si¢
materiaty porowate. Otrzymanie litych materiatow jest dlugotrwale (powolna reakcja dajaca
mozliwos$¢ usuniecia wody) 1 czesto wieloetapowe.

Analiza wlasciwosci poszczeg6lnych polimerdow jest mozliwa przez wykonanie badan wedtug
okreslonych norm. Porowato$¢ znacznie zmienia badane wilasciwosci, szczegdlnie wlasciwosci
mechaniczne 1 badania kata zwilzania wymagaja materiatlow litych. Do analizy witasciwosci
mechanicznych materiat powinien by¢ jednolity i o okreslonych wymiarach. W literaturze brakuje
okreslenia wtasciwosci mechanicznych poliestrow gliceryny prowadzonych wedlug norm.

Ze wzgledu na wyze] wymienione powody w pracy testowano mozliwo$¢ prasowania
ttocznego zsyntezowanych prepolimeréw PGS i1 PGSu. Ten rodzaj przetworstwa tworzyw
sztucznych powinien zapewni¢ mozliwo$¢ wytworzenia litego materialu o kontrolowanych
rozmiarach w powtarzalny sposob. Dodatkowo syntezy zaprojektowano tak, aby otrzymywac
material o przereagowaniu zblizonym do punktu Zzelowania, co powinno maksymalnie skréoci¢ czas
sieciowania. Wykorzystanie prasowania wigze si¢ z pewnymi niebezpieczenstwami wynikajagcymi
ze specyfiki polikondensacji. Proces sieciowania przeprowadzany jest w zamknigtej formie, co
Oznacza, ze moze ustali¢ si¢ stan rownowagi nie pozwalajacy na otrzymanie usieciowanego
materialu. Co wiecej wytwarzajace si¢ w formie ci$nienie wptywa na przesunigcie rownowagi

chemicznej w strone¢ substratow. W zwigzku z tym stosuje si¢ tzw. ,,odpowietrzenie”. Otwarcie
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formy pozwala usunagé wod¢ w postaci pary wodnej. Podczas opisywanych wcze$niej badan
(Rozdzial 15) obserwowano gwattowne rozpady termiczne, ktére moga wystapi¢ réwniez
w procesie prasowania. Produkty tych rozpadéw moga by¢ toksyczne (akroleina). Ze wzgledu na
konstrukcje uzywanej formy i prasy mozliwe jest miejscowe ,,przegrzanie” materiatu. W uzywanej
prasie grzalki znajduja si¢ w dolnej i gorej potce prasy. Polimer rozdzielany jest od prasy za
pomoca folii PTFE. Forme stanowi ramka wykonana ze stali 316L, ktora nie powinna wptywac na
proces. Czas zamknigcia prasy, a nastgpnie jej otwarcia i wyjecia formy sprawia, ze dolna czes$¢
formy caly czas znajduje si¢ na grzatce. Moze to wptynaé na niejednorodnos¢ otrzymywanego
materiatu. Planowano otrzymac lite materiaty o podobnej zawartosci fazy usieciowanej (ang. Gel

Content), co pozwoli na poréwnanie ich migdzy soba.

18.1. Opracowanie parametrow prasowania tlocznego

Ze wzgledu na brak doniesien literaturowych wstgpne proby prowadzono w szerokim
zakresie temperatur 120-270°C i czasu 1,0-110,0 min. Poczatkowo trudno byto dobra¢ warunki
prasowania, aby otrzyma¢ material usieciowany i pozbawiony defektow. Otrzymywano
materiaty w postaci bardzo lepkich folii o bardzo matej wytrzymalosci mechanicznej nie
pozwalajacej na wyciaggnigcie materiatu z formy, lub posiadajace wiele pecherzy w dodatku
0 niejednolitej strukturze (Rysunek 49). Stosowanie tzw. ,,odgazowania” nie wyeliminowato
tych probleméw. Koniecznym okazato si¢ prowadzenie wstgpnego sieciowania w suszarce
laboratoryjnej stosujgc temperature 145°C i czas 30 min (PGS) lub 40 min (PGSu). Oba
materiaty przed prasowaniem charakteryzowaly si¢ 50% zawarto$cig fazy usieciowanej. Ta

operacja pozwolita na wyeliminowanie koniecznosci odgazowania.

Rysunek 49 Zdjecia produktow prasowania PGS, A — nieusieciowany, B — usieciowany z defektami,
C — sieciowany w warunkach optymalnych, D — krqgzki wyciete z folii otrzymanych w warunkach optymalnych
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Wysokie temperatury (>200°C) znacznie skracajg czas sieciowania, ale prowadza do
powstawania defektow w postaci pecherzy, lub niejednorodnych przypalen. Nizsze temperatury
(<200°C) wymagaja dluzszych czaséw prasowania, ale zapewniaja jednorodno$é produktu.
Czas prasowania badano w 200°C, ktérg przyjeto za optymalng temperature.

Ze wzgledu na zatozenie o otrzymaniu folii 0 mozliwie podobnej zawartos$ci fazy usieciowanej
testowano czas prasowania w zakresie 5,0-95,0 min (Rysunek 50). We wszystkich probach
otrzymano folie pozbawione defektow. Z PGS po 95 min uzyskano foli¢ o zawartosci fazy
usieciowanej 70,23+0,45%. Dluzsze prasowanie jest nieefektywne. Poprzez iteracje wynikow
obliczono, ze aby otrzymac 75% nalezy wydhuzy¢ czas prasowania do 990 min. W zwigzku z tym
przyjeto, ze stopien usieciowania PGS ok. 70% bedzie wystarczajacy i przyjgto optymalny czas
prasowania jako 95 min. Taki stopien usieciowania PGSu mozna osiagna¢ juz po niecalych 5 min.
Powtorzenie prasowania w tak krotkim czasie pozwolilo stwierdzi¢, ze proces jest niestabilny
a otrzymywany produkt bardzo niepowtarzalny. Obserwuje si¢ stan rownowagi wokot wartosci
73,6% ustalajacy si¢ po 20 min prasowania. Ze wzgledu na najmniejsze odchylenie standardowe
probki po czasie 95 min zdecydowano, ze bgdzie to warto$¢ optymalna. Otrzymano folig
0 zawartosci fazy usieciowanej 73,35+0,20%. Roznica ok. 3 p.p. jest na tyle niewielka, Ze materiaty

zgodnie z zalozeniem, mozna bezposrednio do siebie poréwnac.
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Rysunek 50 Zawartosé¢ fazy usieciowanej w foliach PGS i PGSu w zaleznosci od czasu prasowania

18.2. Analiza wlasciwosci wytworzonych folii

Do wykonania folii o powierzchni wystarczajacej na przeprowadzenie analiz stosowano forme

o wielkosci pola roboczego 220x220 mm. Ryzyko powiekszania skali nie bylo duze, poniewaz
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formy pozwalaty na uzyskanie folii tej samej grubosci, tj. 2 mm, oraz nie wystawaly poza pole
robocze grzalek prasy. Potwierdzaja to niewielkie réznice zawarto$ci fazy usieciowanej zard6wno
w PGS jak i PGSu (Tabela 62). Prawdopodobnie sg to jak dotad najwicksze elementy wytworzone
z tych polimerow. Opracowany proces prasowania ttocznego, pozwala na sieciowanie PGS 1 PGSu

w znacznie krotszym czasie (ponizej 24 h) niz w publikowanych pracach naukowych.

Tabela 62 Poréwnanie folii PGS i PGSu po powigkszeniu skali prasowania

zawarto$¢ fazy usieciowanej

Polimer . -
I folia 40x40, % folia 220x220, % rdznica, p.p.
PGS 70,23+0,45 70,30+0,91 0,07
PGSu 73,35+0,20 73,22+0,83 0,13

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni

Analiza widm w podczerwieni wykonanych folii (Rysunek 51) pozwala stwierdzic,
ze W strukturze poliestru nie wystepuja, zadne niepozadane ugrupowania, ktére moga powstawac
w wyniku przegrzania. Nie obserwuje si¢ tworzenia wigzan nienasyconych powstajacych przez
odwodnienie (1640 cm™). Sa obserwowane charakterystyczne pasma pochodzace od grup
estrowych: w zakresie karbonylu 1720 cm, grupy acylowej 1150cm™, oraz grupy alkoksylowej
1098 cm®. Obserwuje si¢ zmniejszenie intensywnosci pasma od wolnych grup hydroksylowych

3486 cm™ w wyniku zwigkszonego przereagowania.
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Rysunek 51 Widmo FTIR folii poli(sebacynian gliceryny) — czerwona linia, poli(bursztynian gliceryny) — niebieska linia
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Analiza kata zwilzania i swobodnej energii powierzchniowej

Otrzymanie litej folii o gtadkiej powierzchni pozwala na wyznaczenie kata zwilzania oraz
swobodnej energii powierzchniowej. Zarowno PGS jak i PGSu charakteryzuja si¢ dobra
zwilzalnosécig wodg i jeszcze lepsza zwilzalnoscig dijodometanem (Rysunek 52). Po ok. 10 sek
od postawienia kropli na materiale zwilzalno§¢ tymi rozpuszczalnikami zwigksza sig.
Interpretacje tego zjawiska utatwiajg wyznaczone sktadowe polarne i dyspersyjne (Rysunek 53).
Efekt ten jest szczego6lnie silny w skladowej polarnej. Prawdopodobnie wynika z tworzenia si¢
wigzan wodorowych. Pomimo odmiennej budowy oba materialty zaréwno przed jak i po
10 sekundach zachowuja si¢ bardzo podobnie. Mozna bylo przypuszcza¢, ze PGSu bedzie
materialem znacznie bardziej hydrofilowym i o wigkszej sktadowej polarnej niz PGS, ze wzgledu
na bardzo krotki tancuch alifatyczny kwasu pomiedzy polarnymi grupami karbonylowymi.
Wykonane eksperymenty temu zaprzeczaja. W przypadku natychmiastowego pomiaru sktadowa
dyspersyjna jest niemalze dwukrotnie wigksza od polarnej w obu materiatach. Podczas pomiaru
po 10 sek sktadowe polarna i dyspersyjna s3a niemalze sobie réwne. Zwilzalnos¢ PGS silnie
zalezy od stopnia usieciowania materiatu.[124] Takiej samej zalezno$ci nalezy si¢ spodziewaé
w innych poliestrach gliceryny, poniewaz jest ona efektem wystgpowania niezwigzanych grup
funkcyjnych w materiale. Im wigcej wolnych grup hydroksylowych i karboksylowych tym
materiat jest bardziej hydrofilowy. W skrajnych przypadkach silnie usieciowanych materiatow
z PGS kat zwilzania woda moze osiggnaé¢ nawet 90°, z drugiej strony w materiatach o duzej

zawartosci wolnych grup funkcyjnych zwykle nie jest nizszy niz 55°.
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Rysunek 52 Kqt zwilzania wodg (w) i dijodometanem (d) folii PGS i PGSu
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Analiza rownowagowego wspolczynnika pecznienia

Wyznaczono rownowagowy wspolczynnik pecznienia obu foli w réznych rozpuszczalnikach
(Rysunek 54 i Tabela 63). Wykazano duze podobiefistwo obu materiatow. W wiekszosci
rozpuszczalnikow, rowniez dla wody, masa napecznialej probki nie przekraczata 130%.
W przypadku dimetylosulfolenku, tetrahydrofuranu oraz chlorku metylenu osiagnigto znacznie
wigksze warto$ci. W PGS najwiekszy wspotczynnik pecznienia wynosit 585% (THF), w PGSu 822%
(DMSO). Dimetylosulfotlenek znany jest ze swoich wiasciwosci penetrujacych skorg bez jej
uszkadzania, co wiecej jest zdolny do transportu substancji aktywnych iwykorzystywany
w transdermalnych systemach lekow.[214-216] Z wytworzonych folii prawdopodobnie mozliwe jest
stworzenie transdermalnego systemu leku. Substancje aktywne mozna wprowadzi¢ do folii w postaci

roztworow w THF, ktory ze wzgledu na lotnos¢ i temperature wrzenia mozna tatwo usuna¢.[217]

PGS 10 sek
Rysunek 53 Swobodna energia powierzchniowa, wraz ze sktadowq polarng i dyspersyjng folii PGS i PGSu
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m sktadowa polarna

71,28
40,95

49,12
+0,24

PGSu 1 sek

sktadowa dyspersyjna

97,51
+0,97 -
47,30
+0,19
PGSu 10 sek

Tabela 63 Rownowagowy wspoiczynnik pecznienia wraz z niepewnoscig pomiaru folii PGS i PGSu

rownowagowy wspolczynnik pecznienia, %

rozpuszczalnik PGS PGSu
PBS 104,5+1,4 114,9+1,1
woda 111,07+0,61 121,94+0,87
metanol 135,4+1,5 122,02+0,84
DMSO 501+35 822+51
tetrahydrofuran 585+24 391+59
chlorek metylenu 485+11 176,4+3,1
eter dietylowy 124,06+0,80 100,85+0,49
olej rzepakowy 107,5+1,2 109,61+0,99
oktan-1-ol 135,29+0,82 112,9+4,6
heksan 106,41+0,90 104,5+1,3
kwas oleinowy 108,3+1,3 106,74+0,30
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Rysunek 54 Rownowagowy wspotczynnik pecznienia folii PGS i PGSu

Analiza wlasciwosci termicznych

Za pomocg skaningowe] kalorymetrii rdéznicowe] wyznaczono temperatur¢ przejscia
szklistego otrzymanych folii. Sa to odpowiednio -28°C w PGS oraz 17°C w PGSu.
W poli(bursztynianie gliceryny) nie zaobserwowano innych przemian. W poli(sebacynianie
gliceryny) zaobserwowano krystalizacje w temperaturze -26°C i topnienie krysztalow w -2°C.
Temperatura dekompozycji we wszystkich badanych foliach wystepuje w zakresie 400—430°C.
Obserwuje si¢ gwattowny ubytek masy na krzywych termograwimetrycznych. W PGS
temperatura zeszklenia nie ro6zni si¢ od probki otrzymanej poprzez sieciowanie termiczne
W suszarce laboratoryjnej. W folii wystepuja jednak frakcje krystaliczne, czego nie obserwowano
W probkach sieciowanych w suszarce. Moze by¢ to efekt mniejszego stopnia usieciowania lub
wplywu parametrow sieciowania na prasie (cisnienie, lepsze dostarczanie ciepta). W PGSu
otrzymano znacznie nizszg temperature przejscia szklistego po zastosowaniu prasy (nizsza o ok.
10°C). Prawdopodobnie jest to spowodowane otrzymaniem materiatu o mniejszej gestosci sieci
(mniejszym stopniu usieciowania). Mozliwe, ze jest to efekt tworzacej si¢ rownowagi reakcji
w formie podczas sieciowania (Rysunek 50).
Analiza wlasciwosci mechanicznych

Wykonano analiz¢ wtasciwosci mechanicznych w statycznej probie rozciggania. Zastosowano

lite folie oraz przeprowadzono analize wedtug normy ISO 527. Wyniki mozna porownywac z innymi

materiatami badanymi zgodnie z ta normg. Charakteryzowano odpowiednio PGS o zawartosci fazy
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usieciowanej 70% 1 PGSu o zawartosci 73%. Wraz ze zmiang zawarto$ci fazy usieciowanej
wlasciwosci tych poliestrow ulegaja zmianie. W wiekszo$ci prac analiza wiasciwosci mechanicznych
poliestrow gliceryny wykonywana jest na probkach przystosowanych do pehienia danej funkcji,
np. porowatych rusztowaniach do hodowli komoérkowych, co pozwala na okreslenie wtasciwosci
mechanicznych charakterystycznych w konkretnym produkcie, a nie czystego polimeru. Takie
materialy rzadko bada si¢ wedlug norm.
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Rysunek 55 Krzywa naprezenie-odksztatcenie folii PGS i PGSu w statycznej probie rozciggania

W PGS krzywa naprgzenie-odksztalcenie ma klasyczny przebieg (Rysunek 55). W PGSu
obserwuje si¢ ,,wklestos¢” krzywej, co oznaczono przerywang linig 1 strzatka. Jest to nietypowe
zjawisko. Mozliwe, Ze jest to spowodowane specyficzng ,relaksacjg” probki. Rozciggana
probka prawdopodobnie samoorganizuje si¢ w celu zmniejszenia napr¢zen wywotanych
rozciggnigciem, co w efekcie obrazuje ,,wklgstos¢” na wykresie.

Folia PGSu cechowata si¢ 10-krotnie mniejszym modutem sprezystosci niz folia PGS, oraz
mniejsza o ok. 0,2 MPa wytrzymalos$cia na rozcigganie (Tabela 64). Wydtuzenie przy zerwaniu
folii PGSu wynosi ponad 300%, podczas gdy folit PGS ponizej 130%. Dhugie tancuchy
alifatyczne kwasu sebacynowego powinny zapewni¢ wigkszg elastycznos¢ 1 wigksze
odksztatcenie przy zniszczeniu probki, niz krotkie fancuchy kwasu bursztynowego. W wyniku
wystepowania fazy krystalicznej w folii PGS zalezno$¢ ta mogtaby si¢ odwroci¢. Jednak
swoista ,,relaksacja” probki PGSu wydaje si¢ by¢ tu bezposrednig przyczyng tych obserwacji.

Modut sprezystosci PGS w artykutach naukowych wynosi 0,05-6,86 MPa. Wytrzymatosé
na zerwanie zwykle przekracza 0,5 MPa, a odksztatcenie przy zniszczeniu moze dochodzi¢ do
300%. Tak szeroki zakres jest spowodowany zmianami struktury wprowadzanymi w zalezno$ci
od prowadzenia syntezy i sieciowania termicznego tego materiatu. Wcigz niewiele artykulow jest

poswigconych poli(bursztynianowi gliceryny). Modut sprezystosci tego materiatu jest 10-krotnie
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wyzszy (40 MPa), podobnie jego wytrzymatos¢ (30 MPa), z kolei odksztalcenie przy zniszczeniu
2-krotnie nizsze (170%) niz w PGS.[218] Jest to whasciwos¢ materiatu o wysokim stopniu
usieciowania. Modut sprezystosci 0,02—0,5 MPa jest charakterystyczny dla wigzadel oraz
migsnia sercowego, odksztatcenie przy zniszczeniu 260% dla zyt i tgtnic.[5] W zwigzku z tym
otrzymane materiaty moglyby zosta¢ zastosowane do wytworzenia rusztowan komorkowych do

regeneracji tkanek miekkich.

Tabela 64 Wiasciwosci mechaniczne folii PGS i PGSu
wytrzymalos¢ na  modul sprezystosci, odksztalcenie przy

material rozcigganie, MPa MPa zniszczeniu, %
PGS 0,717+0,034 1,042+0,035 126,949.5
PGSu 0,534+0,022 0,1364+0,0058 314+16

Analiza termiczna dynamicznych wlasciwosci mechanicznych
Pomiary termiczne dynamicznych wiasciwosci mechanicznych (DMTA) wytworzonych folii
przeprowadzono w trybie $ciskania. Przeprowadzono wstepne testy, ktore pozwolity na wykonanie

wlasciwych pomiarow z zachowaniem liniowosci lepko-Sprezystej obu materiatow w -50-250°C.
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Rysunek 56 Logarytm modufu zachowawczego w funkcji temperatury w folii PGS i PGSu

Modut zachowawczy wyznaczony w 25°C wynosi odpowiednio w PGS 4,42 MPa i PGSu
3,56 MPa (Rysunek 56). Réznica ok. 1 MPa odpowiada roznicy wynikow otrzymanych w statycznej
probie rozciggania. W tej metodzie badawczej probka poddawana jest innym sitom, niz w statycznej

probie rozciggania. Wyniki nie powinny by¢ bezposrednio ze sobg poréwnywane co do wartosci.
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Temperature przejscia szklistego wyznaczono w maksimum wspdiczynnika thumienia
(Rysunek 57) wynosi ona odpowiednio w PGS -13,2°C oraz w PGSu 4,5°C. Na podstawie
rézniczki zlogarytmowanego modutu zachowawczego wzgledem czasu wyznaczono
temperature topnienia fazy krystalicznej PGS w punkcie 35,1°C. W PGSu nie zaobserwowano
temperatury topnienia, brak fazy krystalicznej. Obie folie cechowal wzrost modutu
zachowawczego w miare wzrostu temperatury. Swiadczy to o utwardzaniu poprzez dalszy
proces sieciowania materiatu. W PGSu zaobserwowano gwalttowne procesy zwigzane ze
zmniejszaniem si¢ modulu rozpoczynajace si¢ w 180°C 1 osiaggajace ekstremum ok. 205°C
(Rysunek 56). Przemiany te mogg by¢ zwigzane z gwaltownym rozpadem obserwowanym
w analizie termograwimetrycznej. Takiego zjawiska nie obserwuje si¢ w PGS. Wczesniej
sugerowano (Rozdziat 15), ze tak gwaltowna przemiana moze by¢ zwigzana z przegrzaniem
si¢ probki 1 odparowaniem ciektych produktow rozpadu. W DMTA wykorzystuje si¢ znacznie
wigksze probki 1 znacznie wolniejsze zmiany temperatur niz w analizach DSC 1 TGA, z tego
powodu obserwowane procesy przebiegaja wolniej. Mozna przyjac, ze PGS ma znacznie lepsza
odpornos¢ termiczng niz PGSu. Na podstawie DMTA mozna wywnioskowaé, ze temperatura
prasowania PGSu byta zbyt wysoka, co rozpoczeto konkurencyjne procesy do polikondensacji.
Prawdopodobnie jest to bezposrednia przyczyna ustalenia si¢ stanu rownowagi w procesie
prasowania (Rysunek 50). W przysztosci prasowanie PGSu powinno odbywaé si¢ w nizszej
temperaturze. Maksymalna temperatura nie powinna przekracza¢ 180°C. Do prasowania PGS
sugeruje si¢ zwigkszenie temperatury do 230°C. Nalezy jednak pamigtaé, Zze przekraczanie
200°C moze powodowaé miejscowe przegrzania prowadzace do powstawania defektow. Takie

defekty obserwowano wykonujac wstepne eksperymenty prasowania.
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Rysunek 57 Wspoiczynnik thumienia w funkcji temperatury folii PGS i PGSu
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W  foli PGSu zaobserwowano wartosci wspOlczynnika tlumienia réwne 1,0
w temperaturach -1,4°C oraz 22,7°C (Rysunek 57). Oznacza to, ze modut stratnosci jest rowny
modutowi zachowawczemu. Mozna przyjaé, ze za wlasciwosci mechaniczne probki w réwnym
stopniu odpowiada jej faza usieciowana jak i nieusieciowana. 22,7°C jest bliskie temperaturze
pokojowej. Obserwowana ,relaksacja” podczas statycznej proby rozciggania (Rysunek 55)
prawdopodobnie wynika z tej wtasciwosci probki. Punkt, w ktérym oba moduly sg sobie rowne
nazywa si¢ w literaturze z ang. gel point i interpretuje si¢ jako przejscie zol/zel.[219] Mechanizm
relaksacji moze polega¢ na zjawisku podobnym do ptynigcia polimeru. W trakcie rozciggania faza
zelu ulega zwyklemu klasycznemu rozciagnigciu, faza zolu niweluje naprezenia poprzez powolne

ptyniecie. Z tego powodu naprezenie jest kompensowane co objawia si¢ ,,wklegstoscig” na krzywe;.

Analiza samoregeneracji folii

Potencjat do samoregeneracji (ang. self-healing) folii z poli(bursztynianu gliceryny) badano
w prostym eksperymencie polegajacym na wycieciu w folii kota o $rednicy 5 mm. Nastepnie
umieszczono go z powrotem w wycietym otworze i dokonano obserwacji zmian po tygodniu od
pozostawienia probki w temperaturze pokojowej. Jako probke odniesienia wykorzystano
poli(sebacynian gliceryny) (Rysunek 58). Folia PGS nie posiada wlasciwosci
samoregenerujacych. Bardzo wyraznie wida¢ granic¢ utworzong przez wykonane cigcie, a po
rozciggnigciu probka zachowuje si¢ jak dwa osobne elementy. W PGSu mozna zauwazy¢, ze

granica ci¢cia zanika, a probka po rozciagnieciu zachowuje si¢ jak zespolony w calo$¢ element.

Rysunek 58 Badanie samoregeneracji probek po tygodniu: A — PGS, B — PGS rozciggniety, C — PGSu,
D — PGSu rozciggniety
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W zwigzku z pozytywnym wynikiem wstepnego eksperymentu postanowiono zmierzy¢
wytrzymato$¢ powstatej spoiny. W tym celu wiosetko SA rozcigto w potowie prostopadle do sit
rozciggajacych w statycznej probie rozciaggania. Nastgpnie przecigeia potaczono mechanicznie
I pozostawiono probki w temperaturze pokojowej na 1 tydzien. Na podstawie pomiaru w statycznej
probie rozciggania mozna stwierdzi¢, ze probka zregenerowala uszkodzenie 1 posiada 55%
wytrzymatosci wzgledem probki nieuszkodzonej (Tabela 65). Regeneracja praktycznie nie wptynela
na modut sprezystosci probki, czego si¢ spodziewano. Odksztatcenie przy zniszczeniu zmalato do
70% wartosci probki nieuszkodzonej, co wigze si¢ bezposrednio z mniejszg wytrzymatoscia. Mozna
stwierdzi¢, ze PGSu jest materiatem, ktory moze posiada¢ wlasciwosci samoregeneracji. Nie opisano
wczesniej tego w literaturze. Prawdopodobnie wiasciwosci te wynikaja ze specyficznej relacji fazy

usieciowanej i nieusieciowanej, co obserwowano w badaniu DMTA.

Tabela 65 Wyniki otrzymane w statycznej probie rozciggania zregenerowanej folii PGSu
wytrzymalo$¢ na  modul sprezystosci, odksztalcenie przy

rozcigganie, MPa MPa zniszczeniu, %
zregenerowana folia 0,295+0,021 0,131+0,016 147+16
stosunek do folii 55 96 20

nieuszkodzonej

Analiza czasu degradacji

Degradacje folii prowadzono w buforze fosforanowym (PBS, pH 7,4) w 37°C z wytrzasaniem,
co miato symulowa¢ srodowisko ludzkiego organizmu (Rysunek 59 i Tabela 66). Probki analizowano
pod katem ubytku masy po 1, 4, 7, 14, 28, 56 1 77 dniach. Dokonywano pomiaru pH medium ze
wzgledu na naturalne zakwaszanie powstajacym w hydrolizie poliestru kwasem. W literaturze
degradacje PGS opisuje si¢ jako powierzchniowa, ktéra charakteryzuje si¢ liniowym ubytkiem
masy.[5,54] W niniejszej pracy degradacja przebiegata liniowo jednak w trzech réznych przedziatach
czasu charakteryzowata si¢ inng szybkoscig. W czasie 0—7 dni ubytek stanowil niecate 10%
pierwotnej masy, co daje ok. 1,4 p.p./dzien. W czasie 7-28 dni ubytek zwigkszyt si¢ o niecale 3 p.p.,
proces degradacji zwolnit 20-krotnie (0,07 p.p./dzien). Z kolei w czasie 28-77 dni obserwuje si¢
powrdt do poczatkowej szybkosci degradacji (1,4 p.p./dzien). Odnotowano rowniez zakwaszenie
buforu znacznie przekraczajace jego pojemnos¢ buforowa. Po 14 dniu pH medium wynosito 5,0
I utrzymywato si¢ na stalym poziomie. Zakwaszenie spowodowane jest wystepowaniem wolnych
grup karboksylowych w strukturze polimeru. Obserwowang monotoniczno$¢ degradacji trudno
przypisa¢ zmianom pH medium. Calkowite zakwaszenie wystepuje w okresie spowolnienia

degradacji. Z pewnoscig obnizenie pH sprzyja hydrolizie wigzan estrowych.
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Rysunek 59 Wyniki degradacji folii PGS i PGSu

W PGSu degradacja ma przebieg liniowy. Mozna przyja¢, ze jest to degradacja
powierzchniowa. Po 21 dniach zaobserwowano calkowity zanik folii, co daje szybko$¢
degradacji rdwna 4,8 p.p./dzien. Szybko nastepuje zakwaszenie buforu osiagajac maksimum
juz w 4 dniu (pH 4,0). Roznice w degradacji nie s3 spowodowane zwilzalnoscia folii, ktora byta
poréwnywalna. Znacznie wyzsza kwasowo$¢ kwasu bursztynowego wzgledem sebacynowego
prawdopodobnie przyczynita si¢ do przyspieszenia hydrolizy. Nalezy pamigtac, ze badania
wykonano na probkach o zawartosci fazy usieciowanej 70,3% (PGS) oraz 73,2% (PGSu). Na
podstawie wykonanego badania mozna stwierdzi¢, ze degradacja PGSu jest niemalze 4-krotnie
szybsza niz PGS. Zwigkszajac czas sieciowania, a przez to zawarto$¢ fazy usieciowanej, mozna

wydhuzy¢ czas degradacji oraz zahamowac zjawisko zakwaszania medium w obu przypadkach.

Tabela 66 Wyniki degradacji wraz z niepewnoscig pomiarowq
masa probki wzgledem masy

czas, dni pierwotnej. % odczyn medium, pH
folia PGS
1 95,03+0,10 7,0
4 91,63+0,17 6,0
7 90,374+0,052 55
14 89,85+0,29 5,0
28 88,92+0,40 5,0
56 50,8+6,9 5,0
77 17,4+6,6 5,0
folia PGSu
1 84,72+0,67 4,5
4 68,0+8,4 4,0
7 48,6+5,3 4,0
14 23,4+1,2 4,0
21 0 4,0
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Analiza cytotoksycznosci

Wytworzone folie poddano analizie cytotoksycznosci wobec fibroblastéw mysich 1.929
w tescie bezkontaktowym (Rysunek 60, Rysunek 61 i Tabela 67). Zaobserwowano zakwaszenie
24-godzinnych ekstraktow, zaréwno przez PGS jak i PGSu. Odczyn medium wynosit
odpowiednio 3,0 1 2,0. Jest to znacznie nizsze pH niz w przypadku obserwowanego podczas
degradacji po 24 h (7,0 1 4,5). Prawdopodobnie tak szybkie zakwaszenie spowodowane jest duzo
mniejszg pojemnoscig buforowa medium hodowlanego w stosunku do czystego buforu PBS.
Wytworzone folie sg cytotoksyczne, co prawdopodobnie spowodowane jest bardzo niskim pH
ekstraktow. Optymalne $rodowisko do rozwoju komoérek powinno charakteryzowac si¢
odczynem 7-8.[220] W zwiazku z tym podjeto probe dosieciowania folii oraz analizy materiatow
po oznaczeniu zawartosci fazy usieciowanej. Dosieciowanie prowadzono w suszarce
z wymuszonym obiegiem powietrza w 150°C przez okreslony czas (Rysunek 60, Rysunek 61
i Tabela 67). Nie zaobserwowano powstawania defektow. Folie z PGS i PGSu ciemnialy wraz
z wydtuzeniem czasu sieciowania do odpowiednio zottawej i ciemnobrazowej barwy.
Zaobserwowano rowniez zwigkszong kruchos¢ folii PGS i zwickszong sztywnosc¢ folii PGSu, co
wynika ze zwickszania gestos$ci usieciowania. Analiza materialow wyptukanych metanolem
pozwolita na catkowite usunigcie fazy nieusieciowanej, ktora powinna zawiera¢ znacznie wigcej

wolnych grup kwasu karboksylowego niz faza usieciowana.
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Rysunek 60 Wyniki badar cytotoksycznosé folii PGS przed i po wymywaniu metanolem
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Rysunek 61 Wyniki badan cytotoksycznosé folii PGSu przed i po wymywaniu metanolem

Po wykonanych doswiadczeniach otrzymano materiaty niecytotoksyczne. Sa to PGS po 12 h
dosieciowania, bez wymywania, PGS po 1-12 h dosieciowania odmyty, PGSu po 12 h dosieciowania
bez wymywania, PGSu po 612 h dosieciowania odmyty. Usuni¢cie fazy nieusieciowanej sprzyja
zwigkszeniu biozgodno$ci wytworzonych materiatdw. Jednak samo wymywanie nie jest jedynym
warunkiem koniecznym do wytworzenia materialu niecytotoksycznego. Samo odmywanie fazy
nieusieciowane]j nie bylo wystarczajace pomimo duzych zawarto$ci fazy usieciowanej w PGSu.
Szczegolnie w przypadku 3 h dosieciowania. Jest to spowodowane wystepowaniem wolnych grup
karboksylowych w obu fazach. W zwigzku z tym to zwigkszenie konwersji grup karboksylowych do
estrowych wplywa na zmniejszenie cytotoksycznosci. W wyniku zwickszenia przereagowania,
zwiegksza si¢ zawarto$¢ fazy usieciowanej i ggstosc sieci.

W pracy z 2013 roku wykazano, ze PGS sieciowany w 130°C przez 48 h wykazuje
cytotoksycznos¢é, a przedluzenie czasu do 96 h pozwala na wytworzenic materiatu
niecytotoksycznego.[109] Te badania prowadzono wedlug normy ISO 10993 sg wiec dobrym
porownaniem do niniejszej pracy. Pomimo probleméw i koniecznosci modyfikowania

wyprasowanych materialow, znaczne ograniczenie czasu wytwarzania mozna uzna¢ za duzy sukces.
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Tabela 67 Zbiorcze wyniki analizy cytotoksycznosci wytworzonych folii

czas dosieciowania, zawarto$¢ fazy przezywalnos¢, odczyn medium,
h usieciowanej, % % pH
folia PGS przed wymywaniem
0 70,30+0,91 16,4+1,1 3,0
1 83,27+0,24 30,0+2,1 7,0
2 88,66+0,58 44,1+1,6 7,0
3 91,24+0,15 42,2423 7,0
6 95,809+0,034 59,3+3,4 7,0
12 98,1239+0,0015 85,0+3,4 7,0
folia PGS po wymywaniem
0 (100%) 17,3+1,2 6,0
1 (100%) 87+11 7,5
2 (100%) 101,2+4,6 7,5
3 (100%) 89,1+1,3 7,5
6 (100%) 112+14 7,5
12 (100%) 127+26 7,5
folia PGS przed wymywaniem
0 73,22+0,83 17,28+0,86 2,0
0,5 88,48+0,76 26,4420 4,0
1 96,07+0,88 29,0+1,8 5,0
2 99,00+0,94 29,0+2,1 55
3 102,78+0,45 31,9+1,8 6,0
6 102,60+0,15 38,7+2,7 7,0
12 101,41+0,10 83,1+9,0 7,0
folia PGSu po wymywaniem
0 (100%) 18,6+1,1 5,0
0,5 (100%) 26,6+1,3 5,0
1 (100%) 28,8+2,0 6,0
2 (100%) 34,1422 6,0
3 (100%) 25,4+1,3 7,0
6 (100%) 108,8+1,5 7,0
12 (100%) 103,1+2,4 7,5
kontrola

negatywna 100,0+7,2 7,0
pozytywna 16,8+2,1 7,0

(100%) — faza nieusieciowana wymyta podczas oznaczenia zawartosSci fazy usieciowanej
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19. Synteza poli(butenodianu gliceryny)

Ugrupowania a,B-nienasycone cechujg si¢ duzg reaktywnoscig. Wprowadzenie ich
w strukturg poliestru daje wiele mozliwo$ci modyfikacji lub sieciowania fancuchow. Jedna
z reakcji, ktore mozna do tego zastosowac jest addycja aza-Michaela. Do wytworzenia nowych
biomateriatbw mozna wykorzysta¢ poli(butenodian gliceryny) oraz aminy naturalnie
wystepujace w organizmie cztowieka, np. spermidyne i sperming. Zwigzki te pelnig funkcje
ochronng DNA plemnikéw przed kwasnym Srodowiskiem pochwy. Kwasne produkty
degradacji poliestrow, wywotujace stan zapalany tkanek, moglyby zosta¢ zneutralizowane za
pomoca tych amin. Istniejg doniesienia o korzystnym wptywie spermidyny na organizmy zywe,
ktora mogtaby by¢ podstawowym sktadnikiem leku przeciwstarzeniowego.[221]

Dotychczas nie prowadzono badan nad addycja aza-Michaela do poli(butenodianu gliceryny).
W zwiazku z tym bardzo wazne jest wyeliminowanie czynnikoéw, ktore moga mie¢ niekorzystny
wplyw na sam proces addycji. Synteza zywicy powinna zosta¢ opracowana w taki sposob aby
mozliwe byto otrzymanie produktu dedykowanego do sieciowania w addycji aza-Michaela. Powinna
zosta¢ zoptymalizowana 1 powickszona jej skala, aby badania sieciowania mogly zostaé
przeprowadzone na zywicy wytworzonej z jednej szarzy. Plan badan nad wytworzeniem zywicy PGB
dedykowanej do addycji aza-Michaela obejmuje: okreslenie koncepcji chemicznej, jej optymalizacje,

powigkszenie skali i wytworzenie materialu do badan procesu sieciowania (Rysunek 62)

. optymalizacja .
lrjnzzl‘gizgr\‘:\;k opracownie syntezy powiekszanie v;ysv\ni/orz;nge
+ Y koncepcji zywicy PGB skali go acdydycji
gliceryna chemiczne; do a(.jdycy syntezy aza-Michaela
aza-Michaela

Rysunek 62 Plan badarn opracowania procesu otrzymywania zywicy PGB dedykowanej do addycji aza-Michaela

19.1. Opracowanie koncepcji chemicznej syntezy zywicy poli(butenodianu gliceryny)

Kwas butenodiowy moze wystgpowa¢ w postaci dwoch izomerow E (kwas fumarowy) oraz
Z (kwas maleinowy). Ze wzgledu na bardzo wysoka temperature topnienia kwasu fumarowego (ok.
290°C)[222—-224] oraz stabg rozpuszczalnos¢ w polarnych rozpuszczalnikach,[225] nie sprawdza si¢
on w roli monomeru. Bezwodnik maleinowy cechuje si¢ znacznie wigksza reaktywnoscia,
rozpuszczalno$cig oraz mozliwoscig izomeryzacji wigzania nienasyconego w polikondensacji. Na
podstawie przegladu literatury (Rozdziat 2.8) zatozono, ze poli(butenodian gliceryny) przeznaczony

do sieciowania zwigzkami zawierajacymi wiele grup aminowych, powinien cechowac sie:
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e mozliwie niskg izomeryzacja wigzania podwdjnego (<50%),
e mozliwie niskim stopniem rozgalezienia (<30%),
e S$rednim liczbowo cigzarem czasteczkowym ponizej 1 kDa.
Te wiasciwosci powinny zapewnia¢ duza reaktywnos¢ i dostgpno$¢ wigzan nienasyconych oraz
stosunkowo matg lepkos¢ umozliwiajacg prowadzenie addycji Michaela bezrozpuszczalnikowo.
Badania wstepne syntezy PGB dotyczyty problemu odbierania wody w systemie reaktoréw
MultiMax. Testowano warianty bez i z obnizonym ci$nieniem, z przeptywem gazu inertnego (Ar)
oraz z destylacja azeotropowa. Najwigkszg efektywno$¢ odbierania produktu matoczasteczkowego
uzyskiwano stosujac przeptyw gazu lub obnizenie ci$nienia. Zastosowanie podci$nienia jest
korzystniejsze ze wzgledow ekonomicznych. Zbyt szybkie rozpoczecie obierania produktu
matoczasteczkowego powoduje krystalizacj¢ bezwodnika na kopule reaktora oraz usuniecie lotnych
frakcji o bardzo niskich cigzarach czasteczkowych. Z tego powodu proces nalezy poczatkowo
prowadzi¢ bez odbierania produktu matoczasteczkowego. Ostatecznie proces prowadzano
dwuetapowo (ograniczenie stopnia izomeryzacji), z nadmiarem bezwodnika (ograniczenie stopnia
rozgalezienia 1 cigzaru czasteczkowego). W pierwszym etapie nie odbierano produktu
maloczasteczkowego, w drugim stosowano obnizone cisnienie wspomagajace odbieranie wody.[44]
Podsumowujac opracowana koncepcja chemiczna polega na polikondensacji bezwodnika
maleinowego z gliceryna, gdzie bezwodnik maleinowy jest dzielony na dwie porcje, dodawany
w trakcie reakcji. Pierwszy etap przebiega w 150°C przez 3 h. Poczatkowy stosunek molowy
bezwodnik maleinowy/gliceryna wynosi 0,4, co umozliwia dodanie drugiej porcji do uzyskania
docelowego stosunku reagentow. Uzyskano 89% przereagowanie grup karboksylowych oraz
stopien rozgalezienia rowny 9% po pierwszym etapie,[44] drugi etap syntezy poddano
optymalizacji (Rozdziat 19.2).

Analiza produktéw metoda spektroskopii w podczerwieni

Na podstawie spektroskopii w podczerwieni zidentyfikowano strukture poliestru w produktach
otrzymanych w opracowanym procesie (po dwoch etapach syntezy). Na widmie (Rysunek 63) mozna
zaobserwowa¢, podobnie do nasyconych poliestrow gliceryny, szerokie pasmo charakterystyczne od
drgan grup hydroksylowych przy liczbie falowej 3439 cm™ oraz pasma $wiadczace o strukturze
poliestru: 1710 cm™ (gr. karbonylowa), 1159 cm™ (gr. acylowa), 1037 cm™ (gr. alkoksylowa). Pasmo
grupy karbonylowej jest przesunigte w kierunku nizszych wartosci liczby falowej, poniewaz sprzgga
si¢ z wigzaniem nienasyconym. Protony zwigzane z weglami wigzania nienasyconego (hybrydyzacja
sp?) daja pasmo przy liczbie falowej 3060 cm™, jest ono stabo widoczne ze wzgledu na sasiedztwo

bardzo intensywnego pasma od grup OH (3439 cm™) oraz pasm charakterystycznych od drgan
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wiazan C-H o hybrydyzacji sp® (2959 i 2898 cm™). Znacznie lepiej widoczne jest pasmo
charakterystyczne od wigzania nienasyconego C=C (sp?) przy liczbie falowej 1640 cm™. W obszarze
fingerprintu mozna wyrézni¢ pasma charakterystyczne od izomeréw E (978 cm?) i Z (775 cm').
Na podstawie widma FTIR mozna stwierdzi¢, ze uzywany bezwodnik jest zanieczyszczony kwasem.
Swiadczy o tym wicle pasm w obszarze charakterystycznym wigzan karbonylowych

(18001650 cm™). Niewielkie zanieczyszczenie wynika z duzej higroskopijno$é bezwodnikow.

S M i
ém | \/ ‘

8 ll |

v

.

4000 35‘00 3000 2500 2000 1500 10‘00 5c|)0
liczba falowa, cm!
Rysunek 63 Widmo FTIR poli(butenodianu gliceryny), linia niebieska — gliceryna, linia czerwona — bezwodnik
maleinowy, linia zielona — poli(butenodianu gliceryny)
Analiza produktow metodq spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego
Najbardziej uzyteczng metoda analizy jest spektroskopia magnetycznego rezonansu
jadrowego, analogicznie do nasyconych poliestroéw gliceryny. Obliczenia przereagowania grup
karboksylowych (pCOOH) oraz stopnia izomeryzacji (%izo) przeprowadzono na podstawie widma
rezonansu magnetycznego jadra *H (Rysunek 64). Strukture poliestru fatwiej okresli¢ na podstawie
widm 3C NMR z odjetym jadrowym efektem Overhausera (Rysunek 65). Na podstawie tych widm
obliczono stopien rozgat¢zienia (DB). Do szczegdtowego przypisania sygnalow wykorzystano
widma korelacyjne oraz eksperymenty bezzakldceniowego wzmacniania sygnatu, dzigki temu

mozliwa byta identyfikacja sygnatow koniecznych do wykonania obliczen (Tabela 68).
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Tabela 68 Przesunigcia chemiczne ugrupowan wystepujgcych w strukturze poli(butenodianu gliceryny)
IH NMR (DMSO-db)
izomer Z, protony metanylylidenowe

kwas, Kz 6,25 ppm
monoester, Mz 6,30-6,47 ppm
poliester, Pz 6,47-6,57 ppm
izomer E, protony metanylylidenowe
kwas, K 6,63 ppm
monoester, Me 6,65-6,79 ppm
poliester, Pe 6,80-6,88 ppm

13C NMR (DMSO-d6)
wegle metanotriylowe

1,3-acylogliceryd, L1,3 66,33 ppm
triacylogliceryd, D 67,20 ppm
1-acylogliceryd, T1 69,55 ppm
1,2-diacylogliceryd, L1,2 71,92 ppm
gliceryna, G 72,91 ppm
2-acylogliceryd, T2 75,60 ppm

P
E Pz
é.g é.S 6.7 6.6 F;.S 6.4 5:.3 6I.2 6I.1

0, ppm

Rysunek 64 Fragment widma *H NMR poli(butenodianu gliceryny) z oznaczeniem charakterystycznych sygnatow
(oznaczenia Tabela 68)
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T1

T2 L1,2

75 74 73 72 71 70 69 68 67 66

0, ppm

Rysunek 65 Fragment widma **C NMR-NOE poli(butenodianu gliceryny) z oznaczeniem charakterystycznych
sygnatéow (oznaczenia Tabela 68)

19.2. Optymalizacja syntezy zywicy poli(butenodianu gliceryny)

Zgodnie z opisem koncepcji chemicznej proces podzielono na 2 etapy, z ktorych drugi
optymalizowano. Catly proces przedstawiono za pomocg tzw. ,,czarej skrzynki” wraz z zakresem
zmiennosci parametrow syntezy (Rysunek 66). Optymalizacje przeprowadzono planem
Boxa-Behnkena. W tym planie zmienne wystepuja na 3 poziomach. Przy 3 zmiennych niezaleznych
nalezy wykonac jedynie 15 eksperymentdéw do opisu badanego zjawiska. Do optymalizacji wybrano

ten plan, poniewaz spodziewano si¢ nieliniowych zaleznosci migdzy zmiennymi.

T = 150°C —>
I ETAP
t = 3h ——| pod chtodnicg
zwrotng
B/G = 0,4 —
T = {130; 150; 170}°C—> II ETAP — %izo
Z aparatem

t={2; 3; 4th —>| Deana-Starka |—— DB
pod obnizonym

B/G = {0,8; 1,0; 1,2} —|  Cisnieniem | ,copoH

Rysunek 66 ,, Czarna skrzynka” syntezy zywicy poli(butenodianu gliceryny),
T — temperatura, t — czas, B/G — stosunek molowy bezwodnik maleinowy/gliceryna
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Przeprowadzono syntezy zgodnie z planem Boxa-Behnkena (Tabela 69). W dwoch
eksperymentach wystapito zelowanie. Eksperymenty te odrzucono ze wzgledu na brak mozliwosci
przeprowadzenia analizy produktu. Reakcja nr 12 odpowiada stosunkowi grup funkcyjnych
OH/COOH 1,5. Wedhug teorii Carothersa taki stosunek grup funkcyjnych powinien uniemozliwi¢
zelowanie. Przyczyng tego zjawiska moze by¢ prowadzenie syntezy pod obnizonym cisnieniem co
przesuwa réwnowage reakcji w strong produktow. Cisnienie obnizano po 30 min od dodania
bezwodnika, zatem mozna przyja¢, ze w uktadzie nie ma juz monomeréw. W pozostatych reakcjach
otrzymano zoltawe zywice. Uzywany zakres stechiometrii monomeréw odpowiada stosunkom grup
funkcyjnych OH/COOH 1,250-1,875. W tym przypadku z teorii polimeryzacji korzystano inaczej
niz przy syntezie poliestréw nasyconych. Do otrzymania krotkiego i liniowego tancucha, korzystne
jest stosowanie nadmiaru grup hydroksylowych. Takie postgpowanie pozwala ograniczy¢ stopien
rozgalezienia 1 cigzar czasteczkowy otrzymanego poliestru. Prowadzenie procesu dwuetapowo
wyklucza bezpo$rednie pordwnanie z teoriami polimeryzacji, zakladajagcymi wymieszanie
wszystkich monomer6éw na poczatku prowadzonej syntezy.

Przereagowanie grup karboksylowych (pCOOH) i stopien rozgatezienia (DB) cechujg si¢
niewielka zmiennosciag w catym planie optymalizacyjnym (Tabela 69). Z tego powodu
decydujacym kryterium optymalizacji jest minimalizacja stopnia izomeryzacji (%izo). Pozostale
dwie zmienne sg w zakresie akceptowalnym 1 z racji niewielkiej zmiennosci nie wymagaja
optymalizacji. Wykonane eksperymenty mozna modelowa¢ nastepujgcym réwnaniem:

y=by+b,-T+by-t+bs-(B/G)+by-t?>+bs-T?
+bg (B/G)?> + by T-t+bg-T-(B/G)+by T t>+ byt (B/G)
gdzie: bi — wspotczynniki rownania, T — temperatura reakcji, t — czas reakcji, (B/G) — stosunek

(24)

molowy bezwodnik maleinowy/gliceryna.

W rownaniu nie uwzgledniono efektow nadmiarowych wynikajacych z odrzucenia
eksperymentéw, w ktorych produkty usieciowaly. W tych przypadkach nie mozna byto

wykonac¢ analiz z powodu braku rozpuszczalnos$ci.
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Tabela 69 Macierz planu eksperymentu w zmiennych naturalnych i kodowanych wraz z wynikami eksperymentalnymi i obliczonymi

. zmienne . R
Lp. zmienne naturalne Kkodowane wyniki eksperymentalne wartosci obliczone
T.°C th B/G T 't BIG pCOOH, % %izo DB, % pCOOH,%  %izo DB, %
1 130 3 08 -1 -1 -1 75,568+0,038 31,452+0,042 24,14+0,47 76,22 36,43 28,41
130 3 12 -1 -1 +1 67,867+0,067 40,912+0,076 19,42+0,63 66,87 36,43 19,02
170 3 08 +1 -1 -1 87,5258+0,0038  73,1497+0,0037  29,01+0,48 87,12 73,23 28,41
4* 170 3 1,2 +1 -1 +1
5 150 2 0,8 o -1 -1 82,381+0,013 64,411+0,013 31,72+0,40 81,67 61,30 28,41
6 150 2 1,2 0 -1 + 72,395+0,054 45,698+0,058 20,29+0,63 72,32 48,37 19,02
7 150 4 0,8 0 +1 4 85,449+0,010 56,8516+0,0094  30,43+0,41 81,67 48,37 28,41
8 150 4 1,2 0 +1 +1 75,498+0,033 63,996+0,036 19,01+0,62 72,32 61,30 19,02
9 130 2 10 -1 -1 0 70,122+0,061 31,221+0,072 22,08+0,55 71,54 36,43 23,72
10 170 2 10 +1 -1 0 80,278+0,017 67,836+0,018 24,84+0,51 82,45 73,23 23,72
11 130 4 10 -1 +1 0 70,860+0,060 36,757+0,068 19,75+0,56 71,54 36,43 23,72
12* 170 4 10 -1 +1 0
13 150 3 1,0 0 O 0 76,846+0,034 55,079+0,035 25,00+0,55 77,00 54,83 23,72
14 150 3 1,0 0 O 0 76,010+0,033 56,641+0,034 22,78+0,53 77,00 54,83 23,72
15 150 3 1,0 0 O 0 73,897+0,046 52,096+0,049 24,52+0,53 77,00 54,83 23,72

B/G — stosunek molowy bezwodnik maleinowy/gliceryna, pPCOOH — przereagowanie grup karboksylowych, %izo — procent izomeryzacji, DB — stopien rozgafezienia,

* — wystgpito Zelowanie mieszaniny reakcyjnej
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Na podstawie wykresoOw Pareto eliminowano nieistotne wspdiczynniki o najmniejszym
efekcie do momentu otrzymania modelu z jedynie istotnymi wspotczynnikami (Rysunek 67
I Tabela 70). Pomimo zastosowania prostych modeli badane zjawisko zostato dobrze opisane.
Na podstawie analizy wariancji (ANOVA) stwierdzono, ze brak dopasowania modeli jest
nieistotny (Tabela 70), co oznacza, ze blagd wynikajacy z zastosowania modelu jest mniejszy
niz réznice z przeprowadzonych powtdrzen niezaleznych. Analiza reszt testem Saphiro-Wilka

pozwolita stwierdzi¢ rozktad normalny w kazdym modelu.

Wykres Pareto, pCOOH, MS=0,0002 Wykres Pareto, %izo, MS=0,0005 Wykres Pareto, DB, MS=0,0001
~ ‘:0: ~ \G
- 8 | — =
| L =)
~ . 2 8 g
(0] ~ —~ w
~ o o ™ f
9 Ul 9 =
p=0,05 p=0,05 p=0,05

Rysunek 67 Wykresy Pareto matematycznych modeli do optymalizacji syntez Zywic PGB

Zastosowanie kodowania zmiennych pozwala na analize wptywu kazdego wspotczynnika
na podstawie obliczonych réwnan regresji. Nie ma potrzeby wykonywania dodatkowej analizy
efektow. W kazdym z rownan wyraz wolny ma do$¢ duza warto$¢ wzgledem innych
wspotczynnikéw. Oznacza to, ze kompensuje wplywy wspolczynnikow wykluczonych
Z rdwnania jako nieistotne. Wspolczynniki te mogly zosta¢ wyeliminowane ze wzgledu na
niewielka zmienno$¢ w badanym obszarze. W przypadku analizy przereagowania grup
karboksylowych temperatura reakcji, jak i stosunek monomeré6w maja poréwnywalne wptywy.
Przereagowanie grup karboksylowych ro$nie wraz ze wzrostem temperatury i maleje wraz ze
wzrostem udzialu bezwodnika maleinowego. Na stopien izomeryzacji, temperatura ma
znacznie wigkszy wpltyw niz iloczyn czasu 1 stosunku molowego bezwodnika do gliceryny.
Izomeryzacja jest korzystna termodynamicznie, dlatego zwigkszanie ruchliwosci czasteczek
(wraz z ich ogrzewaniem) korzystnie na nig wptywa. Dodatni iloczyn czasu reakcji i stosunku
monomerdw wplywa korzystnie na izomeryzacje, ale ok. trzykrotnie stabiej. Na podstawie tego
wspolczynnika mozna stwierdzi¢, ze izomeryzacja wbudowanego w tancuch kwasu
maleinowego jest znacznie trudniejsza niz izomeryzacja wolnego kwasu lub monoestru
konczacego tancuch. Wyzsza temperatura 1 dluzszy czas zawsze powinny zwiekszac
izomeryzacje. W omawianym iloczynie dtuzszy czas, ale mniejszy udziat bezwodnika wptywa
negatywnie na izomeryzacje. Taka sytuacja sprzyja wbudowywaniu si¢ bezwodnika w $rodek

tanicucha polimeru niz tworzeniu grup koncowych (monoestréw). W tworzeniu si¢ rozgalezien
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istotny okazal si¢ jedynie wptyw stosunku molowego monomerdw, przy czym im wigkszy

udzial bezwodnika maleinowego tym mniejszy stopien rozgalezienia.

Tabela 70 Wspolczynniki regresji i ANOVA modeli opisujqcych synteze zywicy PGB

wspol. SS df MS F p=0,05
reg.
model pCOOH

bo 0,7700

b1 0,0545 0,0163 1 0,0163 70,7585 0,0138

b3 -0,0467 0,0146 1 0,0146 63,2386 0,0154
brak dop. 0,0040 8 0,0005 2,1449 0,3566
czysty bl. 0,0005 2 0,0002
catk. SS 0,0423 12

model %izo

bo 0,5483

b1 0,1840 0,1927 1 0,1927 362,2217 0,0027

bg 0,0647 0,0167 1 0,0167 31,4202 0,0304
brak dop. 0,0197 8 0,0025 4,6373 0,1894
czysty bl. 0,0011 2 0,0005
catk. SS 0,2303 12

model DB

bo 0,2372

b3 -0,0470 0,0153 1 0,0153 111,8481 0,0088
brak dop. 0,0056 9 0,0006 4,5203 0,1942
czysty bt. 0,0003 2 0,0001
catk. SS 0,0211 12

Wspol. reg. — wspotczynnik regresji, SS — suma kwadratéw, df — stopnie swobody, MS — sredni kwadrat, F — wartosé
testu F, p — istotnos¢, brak. dop. — brak dopasowania, czysty bl. — czysty blqd, catk. SS — catkowita suma kwadratow

Ze wzgledu na niewielkg zmienno$¢ przereagowania grup karboksylowych oraz stopnia
rozgalezienia zalozono, ze kryterium optymalizacji to otrzymanie PGB o mozliwie
najmniejszym stopniu izomeryzacji. Otrzymano dwa optymalne rozwigzania:

(T; t; B/G) = (-1; -1; 1) oraz (T; t; B/G) = (-1; 1; -1)

Wariant pierwszy cechuje si¢ krotszym czasem, mniejszym stopniem rozgal¢zienia 1 pozwala
otrzymac polimer o niewiele wigkszym cigzarze czasteczkowym niz w wariancie drugim. Wybrano
te parametry jako optymalne. W obu przypadkach polimer cechowat si¢ tym samym stopniem
izomeryzacji (29,97%). Wykonano 2 eksperymenty w optymalnych warunkach (Tabela 71).
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Tabela 71 Wyniki modelowane i eksperymentalne syntezy PGB w warunkach optymalnych

T,°C | t,h B/G %iz0 pCOOH, % | DB, % | Mn*, Da | PDI*
obliczone | 130 2 1,2 29,97 66,87 19,02 433 2,21
35,901 65,497 20,00
eksp. 1 130 2 1,2 10,086 10,072 0,64 414 2,08
37,030 65,946 20,63
eksp. 2 130 2 1,2 0,086 10,073 10,69 420 2,12

* obliczone na podstawie Teorii Floryego-Stockmayera; eksp. — eksperyment

Obserwuje sie dos¢ duzg roznice w obliczonej wartosci stopnia izomeryzacji do otrzymane;j
eksperymentalnie. Mozna jednak stwierdzi¢, ze polimer speinia postawione wczesniej
zalozenia (Rozdziat 19.1). Otrzymano zywicg PGB o stopniu izomeryzacji 35—-37%, dos¢
niskim stopniu rozgat¢zienia (20%) jak na poliester gliceryny i kwasu dikarboksylowego oraz
cigzarze czasteczkowym nie przekraczajagcym 1 kDa. Powtarzalno$¢ wynikow jest bardzo

dobra, biorgc pod uwage dwuetapowy proces wytwarzania z dozowaniem bezwodnika.

19.3. Powigkszanie skali syntezy poli(butenodianu gliceryny)

Synteze¢ PGB w reaktorze 2 L przeprowadzono dokladnie w ten sam sposob jak w reaktorze
MultiMax. W tej reakcji otrzymuje si¢ jedynie oligomery do dalszego sieciowania chemicznego,
zatem nie ma ryzyka powigkszania skali zwigzanego z sieciowaniem termicznym. Zastosowanie
bezwodnika, ktory jest bardzo reaktywny, pozwala na bardzo szybkie otrzymanie cieklej
mieszaniny reakcyjnej. Obserwuje si¢ jednak powstawanie dwoch faz ciektych na poczatku reakcji,
ktore z czasem ulegaja wymieszaniu. W zwigzku z tym nie wystepuje tu tak duzy problem z dyfuzja
ciepta jak w PGS i PGSu (Rozdziat 16). Wystepuja roznice pomiedzy wynikami w réznych skalach
syntezy (Tabela 72). Przereagowanie grup karboksylowych nieznacznie rdzni si¢ zaré6wno
pomiedzy eksperymentami, jak i w odniesieniu do warto$ci modelowanej. Proces nie ulegt
destabilizacji. Obserwowane zmiany w przypadku izomeryzacji i tworzenia si¢ rozgalezien
wynikajg z innych niemonitorowanych zmiennych. W wigkszej skali stopien izomeryzacji wzrasta,
co mozna ttumaczy¢ dluzszym czasem stygnigcia mieszaniny reakcyjnej. Zbyt niska temperatura
spuszczonej z reaktora zywicy nie powoduje wzrostu przereagowania, ale jest do§¢ wysoka, zeby
zapewni¢ dalszy przebieg izomeryzacji. Obserwuje si¢ calkowite zahamowanie powstawania
rozgalezien. Jest to efekt utrzymywania nadmiarowego st¢zenia wolnych grup hydroksylowych.
Mozna to thumaczy¢ poprzez wolniejsze dodawanie porcji bezwodnika niz w przypadku reakcji
w mniejszej skali. Poczatkowo reakcja przebiega na granicy faz. Kilkuprocentowy wzrost stopnia

izomeryzacji wraz ze zwickszeniem skali jest akceptowalny.
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Tabela 72 Poréwnanie wynikow syntezy PGB w réznej skali

skala %izo pCOOH, % DB, % Mn*Da | PDI*
Ul 29,97 66,87 19,02 433 221
obliczone

50 mL

oksp. 1 35,00140,086 | 65497+0.072 | 20,0040,64 | 414Da | 2,08

50 mL

e 37.03040,086 | 65946-0,073 | 2063+0,69 | 420Da | 2,12
2L 40,8060,033 | 66,728+0,029 0,0+1,0 431Da | 2.20

* obliczone na podstawie teorii Floryego-Stockmayera; eksp. — eksperyment

20. Propagacja lancucha poli(butenodianu gliceryny)

Analiza propagacji fancucha wymaga pobierania probek w czasie reakcji. Z tego powodu, aby
nie doprowadzi¢ do zmian stezen monomeroéw przez pobieranie probek, reakcje nalezy prowadzié
w jednym etapie. Wszystkie monomery muszg znajdowac si¢ w mieszaninie reakcyjnej od
poczatku syntezy. Przeprowadzono analogiczng do PGS i PGSu (Rozdziat 17) syntez¢ PGB.
Monomerem byl bezwodnik maleinowy w réwnomolowym stosunku grup funkcyjnych, nie
stosowano katalizatora, reakcj¢ prowadzono w 145°C, odbierajac wode pod obnizonym ci$nieniem.

Obserwacje znacznie odbiegaja od tych w nasyconych poliestrach, prawdopodobnie ze
wzgledu na usztywnienie tancucha wynikajagce z zastosowania nienasyconego dikwasu.
Na wykresie (Rysunek 68) nie zamieszczono danych dla 2-acyloglicerydow (T2)
i 1,2-diacylgolicerydow (L1,2), poniewaz ich st¢zenia wynosily 0%. Stezenie triacyloglicerydow
(D) byto state (ok. 8%). Po stopieniu bezwodnika obserwowano heterofazowa mieszaning ciecz-
ciecz na poczatku syntezy. Prawdopodobnie wplyngto to na powstanie triacyloglicerydéw (D).
W czasie, w ktorym reakcja byta heterofazowa kontakt pomiedzy reagentami byl utrudniony.
Z tego wzgledu nastepowala reakcja bezwodnika i jego monoestrow ze wszystkimi dostepnymi
grupami hydroksylowymi. Nie obserwuje si¢ wystepowania 1,2-diacyloglicerydow (L1,2) oraz
charakterystycznego przeksztatcania 1,3-diacyloglicerydow (L1,3) zatem mozna wnioskowac, ze
wszystkie triacylgolicerydy (D) powstaty na poczatku reakcji. Ze wzgledu na lepkosc¢ 1 sztywnos¢
tancucha PGB dalsza estryfikacja 1,3-diacyloglicerydow (L.1,3) jest utrudniona dyfuzyjnie
I sterycznie. Powstate triacyloglicerydy (D) musza pochodzi¢ od 1,2-diacyloglicerydow (L1,2),
ktore sa wynikiem reakcji w poczatkowym stadium syntezy. W mniejszej skali (50 mL)
W procesie dwuetapowym nie obserwowano takiego zjawiska. Otrzymywano materialy o nawet
20% zawartoSci triacyloglicerydow (D). Po powigkszeniu procesu dwuetapowego, rozgatezienia
nie wystepowaly (Rozdziat 19.2 Tabela 72). W tych syntezach dodawano bezwodnik w trakcie

reakcji. W zwigzku z tym prawdopodobnie kluczowym parametrem ograniczajacym tworzenie
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si¢ rozgalezien jest szybkos$¢ z ktorg mozna doprowadzi¢ mieszanine do stanu homofazowego.
Prawdopodobnie rozgalezienie PGB mozna kontrolowa¢ poprzez titrowanie monomeru. Ten
watek nie bedzie badany w niniejszej pracy, poniewaz otrzymano polimer o zatozonych

parametrach w przeprowadzonej syntezie.
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Rysunek 68 Przereagowanie grup karboksylowych oraz procentowy udziat acyloglicerydéow w czasie syntezy PGB

21. Sieciowanie chemiczne zywicy poli(butenodianu gliceryny)

Otrzymang zywice poli(butenodianu gliceryny) sieciowano w addycji aza-Michaela
wykorzystujac trietylenotertraaming (TETA), spermidyng i sperming (Schemat 11). Pierwsza
Z nich jest tania i1 dostgpna, wybrana ze wzgledu na podobienstwo do dwoch pozostatych amin
pochodzenia naturalnego. Traktowano ja jako zwigzek modelowy (Rysunek 69) stosowany

W badaniach wstgpnych oraz w analizach wymagajacych wielu powtorzen.
HQN/\/NHV/\NH\/NHz trietylenotetraamina (TETA)

HZN/\/\/NH\/\/\NHZ spermidyna

HZN/\/\NH’\/\/NH\/\/NHz spermina

Schemat 11 Aminy wykorzystywane do sieciowania poli(butenodianu gliceryny)
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Rysunek 69 Plan badan addycji aza-Michaela do zZywicy poli(butenodianu gliceryny)

Badania wstepne

Ze wzgledu na lepkos$¢ otrzymanego poli(butenodianu gliceryny) prowadzono addycje
stosujac 50% roztwdr polimeru oraz 50% roztwdr aminy. W przeciwnym razie trudnosci
Z wymieszaniem reagentow sprawialy, ze otrzymywano niejednorodne produkty w reakcjach
w masie. Do badan wybrano THF, ktory dobrze rozpuszcza oba reagenty, zapewnia ich tatwe
I szybkie wymieszanie oraz jest rozpuszczalnikiem aprotonowym. W zwigzku z tym
przenoszenie jonow, a w szczegdlnosci niekorzystne protonowanie aminy powinno by¢
utrudnione. Jest to szczegblnie wazne, poniewaz w polimerze pozostawiono wolne grupy
karboksylowe. Reakcje prowadzono w temperaturze pokojowej, natychmiast otrzymujac ciato
stale przechodzace stopniowo z postaci plastycznej do kruchej. Niestety produkt reakcji cho¢
nierozpuszczalny w THF szybko rozpuszczat si¢ w wodzie. Co mogto swiadczy¢ o tworzeniu

si¢ soli amoniowych w przewadze nad sieciowaniem w addycji aza-Michaela (Schemat 12).
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Schemat 12 Reakcja PGB z aming, R — poliester, R’ — poliester/H, R’ — faricuch aminy

Na podstawie widma w podczerwieni trudno wyciaggna¢ wnioski o produkcie reakc;ji,
poniewaz charakterystyczne pasma leza zbyt blisko siebie oraz nie r6znig si¢ od pasm substratow
(Rysunek 70). Prawdopodobnie powstaje mieszanina produktow, co znacznie utrudnia
interpretacje. Na podstawie spektroskopii magnetycznego rezonansu jadrowego stwierdzono
znaczny zanik wigzan nienasyconych (*H NMR), co $wiadczy o zajéciu reakcji addycji aza-
Michaela. Ze wzgledu na dobrg rozpuszczalnos¢ w wodzie stwierdzono, ze sama addycja
Michaela nie jest wystarczajaca do sieciowania chemicznego PGB. Proces nalezy wspomoc
przeprowadzajac otrzymane sole w amidy poprzez ogrzanie produktu addycji. W celu okreslenia
temperatury najlepszej do sieciowania wykonano analize DSC (Rysunek 71). Wzorowano si¢ na
pracy, w ktorej opisano wykorzystanie reakcji amidacji oraz addycji aza-Michaela do utworzenia
molekuty zdolnej do sieciowania nawet po hydrolizie.[226]. Z termogramu wynika, ze
temperatura 80°C powinna pozwoli¢ osiggna¢ zamierzony cel. Stwierdzono, ze probka powyzej
115°C nie jest stabilna. Najprawdopodobniej wysoka temperatura przyczynia si¢ do
zainicjowania licznych procesow prowadzacych do rozpadu, co wigze si¢ z wystgpowaniem
bardzo reaktywnych grup aminowych oraz wrazliwych na hydrolize grup estrowych. Okreslono,
ze sieciowanie chemiczne PGB bedzie prowadzone przez wymieszanie roztworu polimeru
I aminy w temperaturze pokojowej, a nastgpnie ogrzewanie produktu addycji w temperaturze
80°C przez 12 h. Otrzymane produkty nie rozpuszczaly si¢ w wodzie. Za pomoca spektroskopii

NMR okreslono, ze ogrzewanie nie wplywa na sam polimer bez dodatku aminy.
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Rysunek 70 Widmo FTIR produktu (niebieski) addycji TETA (czerwony) do PGB (zielony)
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Rysunek 71 Termogram DSC probki poli(butenodianu gliceryny) po addycji trietylenotetraaminy

W celu otrzymania mozliwie najgestszej sieci zaplanowano eksperymenty polegajace na
sieciowaniu polimeru za pomocg dawki aminy odpowiadajacej liczbie wolnych grup kwasu
karboksylowego (min.) oraz tej dawce powigkszonej o odpowiednig ilos¢ aminy w stosunku do
wigzan podwdjnych (25, 50, 75, 100, 125%). Zatozono, ze pierwszo- i drugorzedowa grupa
aminowa reaguja tylko raz w addycji. W zwiazku z tym metodg spektroskopii 'H NMR
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wyznaczono wzgledem wzorca wewngtrznego liczbe¢ moli wigzan nienasyconych
(10,385+0,027 mmol/g) oraz wolnych grup kwasu karboksylowego (6,884+0,023 mmol/g) na
gram polimeru. Przed doreagowaniem w 80°C wykonano widma NMR z rozpuszczalnych
produktéw 1 obliczono wydajno$¢ addycji aza-Michaela okreslong jako przereagowanie wigzan
nienasyconych. Po przeprowadzeniu termicznego doreagowania wykonano analiz¢ zawartos$ci
fazy usieciowanej. Wyznaczono optymalny stosunek aminy do wigzan podwodjnych 50%,
poniewaz cechuje si¢ on najwigksza zawarto$cig fazy usieciowanej oraz bardzo wysokim
przereagowaniem wigzan nienasyconych (Tabela 73). Niski udzial aminy jest korzystny,
poniewaz wolne grupy aminowe moga przyczynic si¢ do szybkiej degradacji i cytotoksycznos$ci
materiatu. Uzycie nadmiaru aminy spowodowato spadek przereagowania wigzan nienasyconych.
Prawdopodobnie jest to spowodowane tworzeniem si¢ zawady sterycznej w pierwszym akcie
reakcji. Sieciowanie przez addycj¢ jest reakcja dwuetapowa. W pierwszy akcie reakcyjnym
amina wiaze si¢ z pierwszym tancuchem polimeru. W drugim akcie dochodzi do sieciowania
przez zwigzanie drugiego tancucha polimeru przez aming begdaca tancuchem bocznym
pierwszego tancucha polimeru (Schemat 13). Reakcja prowadzona w nadmiarze aminy prowadzi
do modyfikacji tancucha polimeru bez jego sieciowania. Z tego powodu stosujagc nadmiar aminy
obserwuje si¢ spadek zawartosci fazy usieciowanej produktu addycji. W wybranym punkcie
(50%) przeprowadzono analize produktéw addycji spermidyny 1 sperminy uzyskujac
odpowiednio 87,38+0,65% i 83,84+0,70% zawarto$ci fazy usieciowanej. Zblizone wyniki do

addycji TETA $wiadczg o prawidlowym wyborze wlasnie tej aminy jako substancji modelowe;.
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Schemat 13 Addycja diaminy (niebieski) do poli(butenodianu gliceryny), R — poliester, R’ — faricuch alifatyczny aminy

Tabela 73 Wydajnos¢ addycji oraz zawarto$é fazy usieciowanej wzgledem ilosci uzytej aminy

ilos¢ aminy, % min. 25 50 75 100 125
85,26 83,00 93,592 99,247 99,952 97,171
+0,11 +0,10 +0,042 +0,040 +0,019 +0,017
zawarto$¢ fazy 77,84 79,6 82,6 78,4 77,9 72,9
usieciowanej, % +0,36 +1,1 +1,5 +1,3 +4.8 +4.2

wydajno$¢ addycji, %
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Wykonano analiz¢ elementarng produktu addycji TETA (50%) i probek po analizie
zwartosci fazy usieciowanej w celu potwierdzenia kowalencyjnego zwigzania aminy przez
polimer (Tabela 74). Zawartos¢ azotu przed jak i po analizie pozwala stwierdzi¢, ze jest on
trwale zwigzany z probka. Po plukaniu metanolem zmniejsza si¢ zawarto$¢ kazdego
z pierwiastkow oprocz tlenu. Swiadczy to o tym, ze polimer zwiazal cze$é aminy
W nierozpuszczalng sie¢, a cz¢s¢ pomimo addycji pozostaje rozpuszczalna. Takiego wyniku
nalezalo spodziewac si¢ po analizie zawarto$ci fazy usieciowanej. Gdyby amina utworzytaby

jedynie sole dosztoby do jej catkowitego wyptukania.

Tabela 74 Zawartosé procentowa pierwiastkow okreslona na podstawie analizy elementarnej

zawarto$¢ pierwiastka, % N C H,
przed wymywaniem 9,170+0,096 48,653+0,071 7,57+0,12
po wymywaniu 7,330+0,051 46,277+0,045 6,990+0,033

Charakteryzacja materialow wytworzonych w addycji aza-Michaela

Na podstawie termograméw DSC wyznaczono temperatury zeszklenia poli(butenodianu
gliceryny), polimeru po addycji, oraz po doreagowaniu w 80°C (Tabela 75). Wzrost temperatury
przejscia szklistego $wiadczy o wzroScie gestosci sieci. Addycja pozwolila na otrzymanie
gestszej sieci, ale dopiero po wygrzaniu produkt cechuje si¢ bardzo wysoka temperatura przejscia
szklistego (38,7°C), a wigc i bardzo gesta siecig. Wszystkie probki w badanym zakresie
cechowaty si¢ amorficznoscia, nie obserwowano krystalizacji. Tak jak wspomniano na poczatku
rozdziatu zaréwno produkt addycji jaki produkt wygrzany cechujg si¢ duza wrazliwoscig na
temperature. Powyzej 115°C obserwuje si¢ liczne procesy endotermiczne naktadajace sie
wzajemnie na siebie, trudne w interpretacji, zwigzane z degradacja probki. Z tego powodu

temperature zeszklenia wyznaczono w pierwszym cyklu pomiaru.

Tabela 75 Temperatura przejscia szklistego polimeru, produktu addycji oraz produktu wygrzania
polimer produkt addycji produkt wygrzany
20,7°C 27,4°C 38,7°C

Na podstawie analizy rownowagowego wspolczynnika pecznienia (Rysunek 72 i Tabela 76)
mozna stwierdzi¢, ze otrzymany materiat jest w stanie wchtong¢ wode otrzymujac tym samym
maksymalnie ok. 75% uwodnienia. Napgczniaty materiat sktada si¢ w gldwnej mierze z wody, co
klasyfikuje go do grupy hydrozeli. Porownujac ten materiat do foliit PGS 1 PGSu mozna stwierdzic,
7e wlasciwos¢ ta jest efektem wprowadzenia do struktury grup aminowych. Chtonnos$¢ zalezy od

mozliwosci tworzenia si¢ wigzan wodorowych pomigdzy grupami aminowymi a rozpuszczalnikiem.
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Wartosci przekraczajace 400% wystepuja dla DMSO, oleju rzepakowego oraz kwasu oleinowego.
Pomiedzy sulfotlenkiem i1 karbonylem a grupa aminowa mozliwe jest tworzenie si¢ wigzania
wodorowego co umozliwia osiggni¢cie wysokiego wspolczynnika pecznienia. Podobny, lecz
znacznie stabszy, efekt moga miec silnie elektroujemne atomy chloru w chlorku metylenu.

W materiale po addycji spermidyny 1 sperminy rownowagowy wspotczynnik pecznienia
wzgledem wody wynosit odpowiednio 412+36% i 525,2+8,1, z kolei wzglgdem metanolu
182,8+3,9% oraz 188,5+3,1%. Spermidyna zawierajaca jedng grup¢ aminowa mniej niz TETA
cechuje si¢ najnizszg zdolno$cig wigzania wody. Spermina, w ktorej grupy aminowe sg najdalej
od siebie, cechuje si¢ najwigksza zdolnoscig do chtonigcia wody. Wzgledem metanolu wszystkie
trzy probki zachowuja si¢ podobnie. Ze wzgledow ekonomicznych, (wysoka cena spermidyny
I sperminy) nie przeprowadzono wigcej testow, mozna jednak przyjac¢ (na podstawie analizy
wzgledem wody i1 metanolu), ze produkty ich addycji cechujg si¢ podobnymi wlasciwosciami co
produkty addycji TETA. Niestety wszystkie trzy przypadki cechuje bardzo niska wytrzymatos¢

mechaniczna po spgcznieniu tak duzg iloscig wody. Jest to cecha charakterystyczna hydrozeli.
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Rysunek 72 Réwnowagowy wspdlczynnik pecznienia wygrzanego produktu addycji TETA do PBG w poréwnaniu
do folii PGS i PGSu
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Tabela 76 Rownowagowy wspoiczynnik pecznienia wygrzanego produktu addycji TETA do PBG

rozpuszczalnik réwnowagowy wspoélczynnik pecznienia, %
PBS 411+18
woda 402425
metanol 186,9+2.0
DMSO 537+62
tetrahydrofuran 214+12
chlorek metylenu 346+29
eter dietylowy 124,06+0,80
olej rzepakowy 204+18
oktan-1-ol 424435
heksan 202,9+7.3
kwas oleinowy 426444

Do analizy czasu degradacji otrzymanych hydrozeli w addycji TETA do PGB wykorzystano
bufor fosforanowy (PBS, pH 7,4) symulujacy $rodowisko ludzkiego organizmu oraz kwas solny
(HCI, pH 1,5) symulujacy zotadek (Rysunek 73 i Tabela 77). Stosowano temperature 37°C bez
wytrzasania, ktore rozrywato delikatne, napgczniate struktury. W obu przypadkach przebieg
degradacji mozna przyblizy¢ zaleznos$cig liniowa, co $wiadczy o degradacji powierzchniowej.
Pomimo sieciowania czas degradacji jest bardzo krotki, wynosi odpowiednio 6 (PBS) i 20 (HCI)
dni. Juz po pierwszym dniu obserwuje si¢ znaczne ubytki masy, czego nie obserwowano przy
analizie pecznienia. W zwigzku z tym wytworzone materialy sg wrazliwe na podwyzszong
temperature. Niewielka réznica (25°C ESR, 37°C degradacja) znacznie przys$pieszyta degradacje,
ktorej nie zaobserwowano przy analizie ESR. Ta wiasciwos$¢ réwniez moze zosta¢ w przysztosci
wykorzystana w systemach dostarczania lekéw. Lek w stanie zapalnym moglby by¢ szybciej
uwalniany, a po zbiciu gorgczki wolnie;.

Podobnie do folii PGS 1 PGSu pojemnos$¢ buforowa PBS jest niewystarczajaca 1 medium
degradacyjne szybko zostaje zakwaszone. Swiadczy to o bardzo szybkiej hydrolizie czesci
poliestrowej. Prawdopodobnie korzystnie byloby w przysztosci stosowac dhuzsze tancuchy PGB.

Wolne grupy aminowe maja buforujgce wlasciwosci zmieniajac pH kwasu solnego z 1,5
do 5,0. W kolejnych dniach obserwuje si¢ spadek pH co $§wiadczy o degradacji tancucha
poliestru. Dodatkowo wyznaczono réwnowagowy wspotczynnik pgcznienia wzgledem kwasu
solnego, ktory jest rowny 419+33%. Oznacza to, ze probka po dostaniu si¢ do zotadka ulega
pecznieniu. W przysztosci mozna to zjawisko wykorzysta¢ do zaprojektowania matrycy sytemu
leku o przedtuzonym uwalnianiu substancji aktywnej w zotgdku. Otrzymany materiat posiada

wlasciwosci o potencjalnych aplikacjach w medycynie, jednak wymaga dopracowania.
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Otrzymane materiaty degradujg na tyle szybko, zakwaszajac przy tym S$rodowisko, ze

prawdopodobnie nie nadaja si¢ do zastosowan w inzynierii tkankowe;.

‘o 100% 8
8 —o—PBS, %m
<}
: HCL %m |
; 75% PBS,pH | © o]
g HCLpH | 5 &
5 s E
E" 50% 4 g
)
: ' 5
% 25% 2 8
g, T |
[+]
2! 1
E 0% 0
0 10 15 20
czas, dni
Rysunek 73 Degradacja produktow addycji TETA do PGB
Tabela 77 Wyniki wraz z niepewnosciqg pomiarowg degradacji produktu addycji TETA do PGB
czas, dni masa probki wzgledem masy pierwotnej, %  odczyn medium, pH
bufor fosforanowy (pH 7,4)
1 69,81+0,54 6,0
2 37,5+1,5 55
3 33,93+0,97 50
6 0 50
kwas solny (pH 1,5)
1 49,58+0,83 50
2 43,1+1,6 50
3 37,5£1,6 4,5
6 28,71+0,95 45
10 25,38+0,28 4,0
14 10,3+4.,9 4,0
20 0 3,5

Otrzymane hydrozele byly cytotoksyczne w tescie bezkontaktowym niezaleznie od stosowanej
aminy (Rysunek 74). Podobnie do analizy czasu degradacji obserwowano zakwaszenie medium
hodowlanego (pH 5,0) niezaleznie od uzytej aminy. Medium hodowlane zawiera bufor
fosforanowy, jednak o znacznie mniejszej pojemnosci buforowej niz medium degradacyjne. Z tego
powodu zakwaszenie 24-godzinnych ekstraktow jest znacznie wigksze niz w analizie czasu

degradacji. Jest to efekt szybkiej hydrolizy, krotkich tancuchow poliestrowych. Ten wynik nie

179



CZESC BADAWCZA
Sieciowanie chemiczne zywicy poli(butenodianu gliceryny)

powinien wptyna¢ na zaprzestanie dalszych prac nad grupa hydrozeli otrzymywanych w addycji
amin do a,B-nienasyconych poliestrow. W przysztosci nalezy dopracowac warunki syntezy zywic

I przeprowadzi¢ ponownie analiz¢ degradacji i cytotoksycznosci.
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Rysunek 74 Przezywalnosé mysich fibroblastow L929 w tescie bezkontaktowym (XTT),
KN — kontrola negatywna, KP — kontrola pozytywna
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Na podstawie przegladu literatury stwierdzono, ze poliestry gliceryny naleza do grupy
materialow intensywnie badanych w ostatnich latach. Gléwna przyczyng tego zjawiska sa liczne
potencjalne aplikacje w roznych dziedzinach medycyny. Niestety synteza tych materialow czesto jest
powtarzana bez wnikliwej analizy. Dodatkowo procesy sg prowadzone bez odniesienia do teorii
polimeryzacji (Carothers, Flory-Stockmayer). Pomimo pozytywnych wynikow badan in vitro i in
vivo potencjal wdrozenia tych materialow jest maty ze wzglgedu na bardzo dhugie czasy procesow
wytwarzania prowadzone w wysokich temperaturach. Wigkszo§¢ prac dotyczy poliestrow
z gliceryny i nasyconych kwasow dikarboksylowych. Brakuje prac dotyczacych syntezy z dikwasow
nienasyonych prowadzacych do a,f-nienasyconych poliestrow np. poli(butenodianu gliceryny).
Addycje aza-Michaela do poli(butenodianu gliceryny) nie zostaty dotad opisane w literaturze.

W pracy mozna wyr6zni¢ dwa watki badawcze. Jeden z nich dotyczy poliestrow
nasyconych, tj. poli(sebacynian gliceryny) i poli(bursztynian gliceryny), drugi poliestru
nienasyconego poli(butenodianu gliceryny). Wnioski z pracy przedstawiono w podziale na

podejmowane watki badawcze. W pracy osiggnigto wszystkie zdefiniowane cele.

Poliestry nasycone

Opracowano metod¢ syntezy poli(sebacynianu gliceryny) oraz poli(bursztynianu
gliceryny), ktora pozwolita na znaczne skrocenie czasu reakcji (z 24 do 1 h). Cel osiggnigto
poprzez zaplanowanie syntez zgodnie z teoriami polimeryzacji. Zastosowano rowniez
mechanizm estryfikacji Fischera oraz wydajne odbieranie produktu matoczasteczkowego.
Wecze$niej nie opisano takich syntez w literaturze.

Zbadano wplyw rodzaju monomeru (kwas, diester, bezwodnik), stosunku grup funkcyjnych
monomerdw oraz odbierania produktu matoczasteczkowego na efektywnos¢ syntezy, strukture oraz
wiasciwosci PGS 1 PGSu. Hipoteza poliestry gliceryny mogq by¢ otrzymane szybciej i efektywniej
W transestryfikacji niz w estryfikacji okazala si¢ nieprawdziwa. Pomimo znacznie latwiejszego
odparowania matoczasteczkowego alkoholu niz wody, syntezy z diestrow przebiegaly najmniej
wydajnie ze wzgledu na niemieszalno$¢ substratow. Reakcje niekatalizowane najefektywniej jest
prowadzi¢ z wykorzystaniem bezwodnikow. W przypadku procesow wykorzystujacych mechanizm
estryfikacji Fischera korzystnie jest stosowac dikwasy.

Stwierdzono, ze korzystnie jest odbiera¢ produkt maloczasteczkowy, ale istotny wptyw ma
stosowana aparatura. W syntezach w MultiMax (50 mL) obserwowano mniejszy wzrost

przereagowania, niz w aparacie LabMax (600 mL, 2 L), w ktorym sprawniej odbierano wode.
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Potwierdzono hipoteze, ze stosunek grup funkcyjnych monomerow wplywa na udzial
triacyloglicerydow w  strukturze polimeru. Na podstawie szczegotowe] analizy struktury
otrzymanych zywic stwierdzono, ze nadmiar grup karboksylowych sprzyja tworzeniu si¢
triacylogliceryddéw. Stopniowe zwigkszanie udziatu grup karboksylowych w mieszaninie reakcyjnej
pozwala na otrzymanie jedynie krotkich oligomerow, a w skrajnych przypadkach tylko triestrow.

Powigkszono skal¢ opracowanych syntez. W kolejnych etapach szarze wazyly
odpowiednio 35, 350 oraz 1400 g, co daje wspotczynniki powigkszania skali rowne 10 i 4 oraz
koncowo 40. Opracowano model matematyczny opisujgcy synteze w 4-krotnym powigkszeniu.
Zastosowano autorskie podejscie umozliwiajace ograniczenie wykonywanych eksperymentow
i rozpoczgcie modelowania bez konieczno$ci okreslenia brzegowych parametrow
procesowych. Okreslono optymalne parametry syntezy na podstawie opracowanego modelu.
Zidentyfikowano 1 rozwigzano problemy technologiczne w 40-krotnie powickszonej skali.
Wraz ze zwigkszaniem skali syntezy obserwowano coraz wigksze trudnosci w dyfuzji ciepta.
W zwigzku z tym mozna potwierdzi¢ hipoteze, ze dyfuzja ciepta znaczgco wplywa na problemy
technologiczne podczas powigkszania skali.

W pracy otrzymano lite folie PGS 1 PGSu o zdefiniowanym ksztalcie stosujac metode
prasowania tlocznego. Czas sieciowania termicznego zostal znacznie skrocony przez
zastosowanie prepolimerdéw o przereagowaniu bliskim do teoretycznego punktu krytycznego.
Laczny czas potrzebny na wyprodukowanie folii (synteza, wstepne sieciowanie, prasowanie)
to 7hw PGS i5hw PGSu. W zwigzku z tym oba procesy mozna przeprowadzi¢ w ciggu jednej
zmiany w systemie trojzmianowym czterobrygadowym wynoszacej 8 h. Potwierdzono
hipoteze, ze Czas syntez i sieciowania termicznego mozZe zosta¢ znacgnie skrocony.
Na podstawie analiz termicznych zaproponowano temperatury przetworstwa wynoszgce max.
230°C (PGS) i max. 180°C (PGSu). W PGS temperatury powyzej 200°C moga powodowaé

pojawienie si¢ miejscowych defektow w folii.

Poliester nienasycony
Opracowano synteze¢ zywicy poli(butenodianu gliceryny) dedykowanego do dalszego
sieciowania chemicznego w addycji aza-Michaela. Cel osiggni¢to poprzez prowadzenie procesu
dwuetapowo, co pozwolilo na ograniczenie izomeryzacji monomeru oraz stopnia rozgat¢zienia
poliestru. Syntezy przeprowadzono zgodnie z planem Boxa-Behnkena. Punkt optymalny
wyznaczono na podstawie opracowanego modelu. Nastepnie synteze powiekszono 40-krotnie.
Opracowang zywice PGB sieciowano w addycji Michaela z trietylenoteraming,

spermidyng oraz sperming. Efektywnos¢ sieciowania badano stosujac rézne proporcje amin
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wzgledem centrow reaktywnych w tancuchu polimeru. Stwierdzono, ze w zaleznosci od ilosci
stosowanej aminy material mozna sieciowa¢ lub modyfikowaé. Potwierdza to hipoteze, ze
a,fi-nienasycone poliestry mogq byé modyfikowane i/lub sieciowane w addycji Michaela
W zaleznosci od ilosci uiytej aminy wzgledem polimeru. Sieciowane chemicznie materiaty sg

hydrozelami, w ktorych rownowagowy wspotczynnik pecznienia wynosi ok. 400%.

Okreslenie potencjalu aplikacyjnego

W pracy przedstawiono autorski sposéb postepowania w optymalizacji i powickszaniu
skali nowych proceséw na przyktadzie syntezy poli(sebacynianu gliceryny). Opracowana
metodyka jest uniwersalna do optymalizowania i wdrazania nowych, niepoznanych procesow
przy zachowaniu ekonomii naktadow oraz czasu.

Opracowana technologia wytwarzania litych folii z poliestrow nasyconych ma duzy
potencjat aplikacyjny. Znaczne skrdcenie procesu syntezy jak i sieciowania sg bardzo korzystne
pod wzgledem wdrozenia przemystowego. Sterowanie parametrami procesowymi umozliwia
modyfikacje wlasciwosci docelowego produktu. Otrzymane folie badano wedlug norm
(ISO 527 1 10993), co rzadko spotyka si¢ w literaturze. Ze wzglgdu na duzg chtonno$é
wytworzone folie moga stanowi¢ matryce transdermalnego systemu uwalniania leku.
Do takiego zastosowania konieczne jest jednak wykonanie specjalistycznych testow.

Wiasciwosci samoregenerujace folii z poli(bursztynianu gliceryny) nie byly dotychczas
opisane w literaturze. Dodatkowo biorgc pod uwage wiasciwosci relaksujgce naprezenie podczas
rozciggania, materiat moglby znalez¢ zastosowanie w aplikacjach wymagajacych elastycznos$ci
I wytrzymato$ci zmeczeniowej. Badania wobec fibroblastow mysich L929 wykazaty, ze probki
sg cytotoksyczne. Konieczne jest dopracowanie parametréw ich wytwarzania.

Synteza poli(butenodianu gliceryny) oraz jego sieciowanie w addycji aza-Michaela cechuje si¢
nowoscia. Duzy potencjat aplikacyjny, wynika z prostoty wykonania tych operacji. Prezentowane
wyniki majg charakter badan wstgpnych. Dalszej optymalizacji wymagaja: wydhuzenie tancucha
PGB w celu spowolnienia degradacji i optymalizacja czasu sieciowania termicznego.

Podsumowujac badane watki stanowig oryginalne rozwigzania aktualnych probleméw

dotyczacych syntezy, sieciowania, charakteryzacji oraz potencjalnych aplikacji poliestrow gliceryny.
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