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STRESZCZENIE

W prezentowanej rozprawie doktorskiej zatytutowanej ,,Polimery z pamigcig ksztattu
do zastosowan biomedycznych — badania zalezno$ci pomigdzy strukturg a wlasciwosciami”
przedstawiono wyniki badan nad otrzymywaniem polimerow z pamigcig ksztaltu, symulacji
procesu ich syntezy oraz charakterystyki otrzymanych materialdbw. Ponadto na podstawie
rozpuszczalnych  struktur  polimeréw otrzymano i scharakteryzowano wldokniny

elektroprzgdzone.

Przeprowadzenie badan eksperymentalnych umozliwito okreslenie zaleznosci
pomigdzy strukturg i wilasciwosciami otrzymanych polimeréow. Badania przeprowadzono
z uwzglednieniem czterech etapow syntezy poli(weglano-uretano-mocznikow). Analizie
poddano proces otrzymywania bis(metylowgglanow)dekametylenu z zastosowaniem trzech
stezen molowych monomeréw oraz produkty tych reakcji. Nastepnie zsyntezowano
oligoweglanodiole o dwdch $rednich masach molowych oraz prepolimery uretanowe, ktore
zostaty otrzymane na ich podstawie. Ostatni etap stanowito otrzymanie poli(weglano-uretano-
mocznikéw) z réznymi nadmiarami molowymi diizocyjanianu izoforonu. Otrzymane produkty
scharakteryzowano pod wzgledem struktury chemicznej z zastosowaniem spektroskopii
'H NMR, IR, spektrometrii masowej MALDI-TOF oraz chromatografii zelowej. Ponadto dla
zsyntezowanych zwiazkow przeprowadzono analizy termiczne, analiz¢ termicznych
dynamicznych wtasciwosci mechanicznych, zbadano ich wlasciwos$ci mechaniczne, pamigci
ksztaltu, stopien spegcznienia i frakcji zzelowanej. Dodatkowo na podstawie rozpuszczalnej
ksztattki poli(weglano-uretano-mocznikowej) otrzymano elektroprzedzong wiokning dla ktorej
dodatkowo przeprowadzona zostata analiza morfologiczna z zastosowaniem SEM oraz badania

biokompatybilnosci.

Kolejna czgs¢ pracy dotyczyla mozliwosci zastosowania symulacji Monte Carlo
w modelowaniu komputerowym wieloetapowej syntezy polimeréw. Zaprezentowano w niej
obszerng analize wlasciwosci zsyntetyzowanych zwigzkow 2z wynikami symulacji
komputerowych przeprowadzonych z wykorzystaniem modelu dynamicznej cieczy sieciowej.
Zaprojektowany model umozliwit zasymulowanie procesow konwersji monomerow,
wskaznika dyspersji dla poszczegolnych etapow reakcji oraz konsekwentnie produktow

I rozktadu ich mas molowych. Zastosowanie takiego podejscia umozliwito uzyskanie



informacji trudnych, badz niemozliwych do uzyskania przy uzyciu podej$cia wylacznie

eksperymentalnego.

Uzyskane wyniki symulacji komputerowych polimeréw rzucily nowe $wiatto
na mozliwos$¢ prowadzenia syntez wieloetapowych wspomaganych symulacjami Monte Carlo.
Opracowanie algorytmu dynamicznej cieczy sieciowej umozliwi planowanie syntez
poli(weglano-uretano-mocznikow) o roznych strukturach, w tym uktadéw usieciowanych oraz
rozpuszczalnych. Zastosowane interdyscyplinarne podejécie umozliwito polaczenie badan
symulacyjnych i eksperymentalnych, a w konsekwencji lepsze zrozumienie zaleznoSci
pomiedzy strukturg 1 wilasciwosciami powstatych ukladow makromolekularnych,
aw konsekwencji zapewnitlo zwigkszenie potencjalnego spektrum zastosowan tych

materialow.

Stowa kluczowe: oligoweglany, poli(weglano-uretano-moczniki), elektroprzgdzenie, pamigé

ksztattu, dynamiczna ciecz sieciowa, Monte Carlo.



ABSTRACT

The doctoral dissertation entitled "Shape-memory polymers for biomedical applications
- studies of the relationship between structure and properties” presents the results of research
on the preparation of shape-memory polymers, their simulations and the characteristics of the
obtained materials. Moreover, electrospun nonwovens were obtained based on soluble

polymers.

The experimental research made it possible to determine the relationship between the
structure and properties of the obtained systems. The research was carried out for four
poly(carbonate-urethane-urea)s  synthesis  stages. The  process of  obtaining
bis(methylcarbonate)decamethylene with the use of three molar concentrations of monomers
and the products of these reactions were analyzed. Then, the oligocarbonate diols of two
average molar masses and the urethane prepolymers obtained on their basis were synthesized.
The last step was the preparation of poly(carbonate-urethane-urea)s with various molar
excesses of isophorone diisocyanate to oligocarbonate diols. The obtained chemical structure
of the polymers was characterized by using *H NMR and IR spectroscopy, MALDI-TOF mass
spectrometry and gel chromatography. Moreover, thermal analyzes were performed for the
synthesized compounds, thermal dynamic mechanical properties were analyzed, and their
mechanical properties, degree of swelling and gelled fraction were examined. Additionally,
based on the soluble poly(carbonate-urethane-urea) thick film, an electrospun non-woven
fabrics were obtained, for which a morphological analysis was carried out using SEM and

biocompatibility tests.

The next part of the work included the application of Monte Carlo computer simulations
means of multi-stage polymer synthesis. It presents an extensive analysis of the relationship
between the synthesized compounds and the results of computer simulations carried out by
dynamic lattice liquid model. The designed model enabled to simulate the monomer conversion
processes, the dispersion index for individual reaction steps and, consequently, the products
and their molar mass distribution. The use of such an approach made it possible to obtain

information that is difficult or impossible to obtain by using a purely experimental approach.

The results obtained in computer simulations of polymers shed new light on the

possibility of conducting multi-step syntheses simulations. The development of the dynamic
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lattice liquid algorithm will enable the planning of poly(carbonate-urethane-urea)s syntheses
of various structures, including cross-linked and soluble systems. The used interdisciplinary
approach allowed for the combination of simulation and experimental research, and,
consequently, a better understanding of the relationship between the structure and properties
of the resulting macromolecular systems, and, consequently, increased the potential range

of applications of these materials.

Keywords:  oligocarbonate  diols,  poly(carbonate-urethane-urea)s, electrospinning,

shape-memory, dynamic liquid lattice, Monte Carlo
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1. Wstep

Wraz z rozwojem technologii produkcji materiatdéw polimerowych obserwuje si¢ rowniez
wzrost wymagan stawianych tym materialom, co przyczynia si¢ do powstawania nowych,
czesto tzw. tworzyw ,,inteligentnych”. Przewiduje si¢, ze rozwoj naukowy i technologiczny
bedzie $cile zwigzany z rosnagcym wykorzystaniem materiatow inteligentnych [1]. Materiaty
takie zmieniajg wtasnosci pod wplywem bodzca zewnetrznego w sposob kontrolowany.
Bodziec zewnetrzy stanowi¢ moze naprezenie, zamiana temperatury, pH, promieniowanie UV,
przeptyw pradu elektrycznego, obecnos¢ jonow, czy enzymoéw [2—4]. Polimery z pamigcia
ksztaltu naleza do wspomnianej grupy materialdow inteligentnych, ktoére po procesie
programowania i pod wplywem odpowiedniego bodzca zewngtrznego moga zmieni¢ ksztalt
z tymczasowego na pierwotny [5]. Znalazly one zastosowanie w wielu dziedzinach zycia
codziennego ze wzgledu na ich niski koszt, tatwa obrobke¢ i dobra biokompatybilnosc.
Wykorzystywane sg w inteligentnych tkaninach [6,7], implantach w chirurgii matoinwazyjnej
[8], inteligentnych urzadzeniach medycznych [9], etykietach bezpieczenstwa ikodow

QR [10,11], czy w przypadku folii opakowaniowych [12,13].

W przypadku polimerdéw z pamigcig ksztattu projektowanie budowy chemicznej stanowi
istotny aspekt umozliwiajacy otrzymywanie struktur o dobrych parametrach uzytkowych.
Poliuretany ze wzgledu na szerokg game surowcow z ktorych sg otrzymywane stanowia wazna
grupe polimerow stosowanych do otrzymywania polimerdéw z pamigcig ksztattu. Zwykle
wystepuja one w postaci multiblokowych kopolimeréw charakteryzujace si¢ wystepowaniem
odseparowanych faz. Wspomniane fazy zwigzane sg z obecno$cig w tancuchach dwoch
rodzajow segmentow: sztywnych (twardych) i elastycznych (migkkich). Segmenty migkkie
zbudowane sa zazwyczaj z polioli, ktore wyrdznia struktura liniowa. Pochodne grup
izocyjanianowych 1 przedtuzaczy tancucha odpowiadajg za tworzenie segmentéw sztywnych
[14]. Efekt pamieci ksztaltu uzalezniony jest od struktury molekularnej segmentow miekkich

I sztywnych oraz ich wzajemnego stosunku molowego [15].

Projektowanie materialdéw o witasciwosciach dostosowanych do okreslonych zastosowan
stanowi wyzwanie dla badaczy prowadzacych prace syntetyczne. W wielu przypadkach
otrzymanie polimerow o unikalnych i1 uzytecznych wlasciwosciach poprzedzone jest
wieloletnimi badaniami i kosztami. Jednakze, w zwigzku ciagtym rozwojem technologii
komputerowych, zwigckszylto sie zainteresowanie symulacjami komputerowymi. Stanowig one
uzyteczne narzedzie umozliwiajace badanie dynamicznego zachowania obiektéw lub
odpowiedzi systemow na okre§lone warunki, ktorych czesto nie mozna tatwo i/lub bezpiecznie
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zastosowa¢ w prawdziwym zyciu. Symulacje sg szczegdlnie przydatne do przewidywania
w jaki sposob na funkcjonowanie catego systemu moze wptynaé zmiana poszczegdlnych jego
komponentow. W zwigzku z powyzszym symulacje komputerowe umozliwiajg potaczenie
teorii 1 eksperymentu pozwalajac na efektywne rozwigzywanie skomplikowanych problemow
[16]. Pomimo, Ze prace nad symulowaniem proceséw syntezy polimeréw byly podejmowane
wielokrotnie, w temacie symulacji komputerowych pozostato wiele probleméw, ktore nadal
wymagaja analizy. Zrozumienie zalezno$ci pomig¢dzy substratami i strukturg otrzymanych
na ich podstawie produktow jest kluczowa, poniewaz bezposrednio wptywa ona na wiasciwosci

otrzymanych makroczasteczek.

Celem rozprawy doktorskiej bylo przeprowadzenie syntez poli(weglano-uretano-
mocznikow) charakteryzujacych si¢ pamiecia ksztattu oraz opracowanie teoretycznego modelu
prowadzonych prac syntetycznych z zastosowaniem modelu dynamicznej cieczy sieciowe;j.
Kolejnym zaplanowanym zadaniem bylo przeprowadzenie analizy majacej na celu poréwnanie
otrzymanych wynikow eksperymentalnych oraz rezultatow uzyskanych w symulacjach
komputerowych. Na ich podstawie okres§lano parametry umozliwiajagce otrzymanie
rozpuszczalnych poli(weglano-uretano-mocznikéw), a w konsekwencji réwniez roztworow

przegdzalniczych pozwalajacych na otrzymanie nanowtoknin elektroprzedzonych.

Prace laboratoryjne skupione byly na otrzymaniu poli(weglano-uretano-mocznikow)
Z pamigcig ksztattu. Materiaty te otrzymywano w syntezie czteroetapowej prowadzacej
do uzyskania kolejno: bis(metyloweglanow)dekametylenu; oligowegglanodioli; prepolimerow
uretanowych i poli(weglano-uretano-mocznikéw). Analizie poddano kazdy zwyzej
wymienionych etapdw. Rozpatrzone zostaty zaleznosci pomigdzy struktura 1 wlasciwo$ciami
wspomnianych materiatdow. Otrzymano bis(metyloweglany)dekametylenu z zastosowaniem
trzech stezen molowych monomerdéw i poddano analizie produkty tych reakcji. Nastepnie
zsyntezowano oligowegglanodiole o dwoch $rednich masach molowych, a naich podstawie
prepolimery uretanowe. Ostatni etap stanowito otrzymanie poli(weglano-uretano-mocznikoéw)
z r6znymi nadmiarami diizocyjanianem izoforonu. Umozliwito to przeprowadzenie analizy
wpltywu struktury, w tym segmentow sztywnych na wilasciwosci produktéw koncowych
omawianej syntezy. W ramach pracy przeprowadzono szeroka charakterystyke termiczna,
mechaniczng 1 termomechaniczng zsyntetyzowanych materiatéw oraz okreslono wiasciwosci
pamigci ksztattu. Ponadto na podstawie rozpuszczalnych poli(weglano-uretano-mocznikow)

otrzymano roztwory przedzalnicze z ktérych otrzymano elektroprzedzone struktury widkniste.

12



Wiodkniny przeanalizowano pod katem ich biokompatybilnosci w stosunku do ludzkich

komorek srodbtonka zyty pepowinowe;.

Dodatkowo przeprowadzono obszerng analize zalezno$ci pomiedzy Wyznaczonymi
wlasciwosciami  zsyntetyzowanych zwigzkow 1 wynikami symulacji komputerowych
przeprowadzonych metoda Monte Carlo. Po raz pierwszy zastosowanie dynamicznego modelu
cieczy sieciowej umozliwito zbadanie wszystkich etapow wieloetapowej syntezy poli(weglano-
uratano-mocznikow), ktére omoéwiono powyzej. Model ten umozliwit zasymulowanie
produktow i rozktadu ich mas molowych, a takze konwersji monomerdw, wskaznika dyspers;ji
dla poszczegdlnych etapoéw reakcji. Uzyskane wyniki umozliwiajg zaplanowanie syntez
poli(weglano-uretano-mocznikéw) 0 réoznych strukturach, w tym uktadow usieciowanych
| rozpuszczalnych, ktére mogg zapewni¢ szerokie spektrum zastosowan tych materiatow,

a takze lepsze zrozumienie zalezno$ci pomigdzy strukturg i wlasciwosciami.
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2. Polimery

Polimery sg substancjami chemicznymi, ktore charakteryzujg si¢ duzg masg molowg
sktadajagcymi si¢ z wielu jednostek powtarzalnych nazywanymi merami. Makroczasteczki
otrzymywane sg W procesach polireakcji (polimeryzacji, polikondensacji, poliaddycji
stopniowej) monomerow, ktore sg zwigzkami chemicznymi o niewielkiej masie molowej [17].
Wiele materiatow wystepujacych w naturze to polimery. Do polimerow naturalnych nalezg
takie materialy jak jedwab, szelak, kauczuki, celuloza, czy biatka i DNA. Jednak wiekszo$¢
obecnie stosowanych polimerow lub tworzyw sztucznych jest pochodzenia syntetycznego.
Glowng zaleta polimeréw syntetycznych jest to ze materialy te mogg by¢ specjalnie
opracowywane lub ,,projektowane”, aby stuzyly $cisle okreslonemu celowi. Z tego wynika
rowniez roéznorodnos¢ ich zastosowan. Syntetyczne i naturalne materiaty polimerowe,

samodzielnie oraz w formie kompozytéw stanowig nieodtaczng czg$¢ wspodlczesnego swiata.

Na wlasciwosci polimeru wptywa wiele czynnikow takich jak: rodzaj jednostek
powtarzalnych — merow; s$rednia masa molowa, obj¢tos¢ molowa, gestos¢, stopien
polimeryzacji, czy krystaliczno§¢ materiatu. W przypadku polimeréw moéwimy o $rednich
warto$ciach mas molowych, poniewaz ich czasteczki rdznig si¢ dlugoscia, bedac mieszaning
tancuchoéw o réznym stopniu polimeryzacji [17]. Stosunek wagowo $redniej masy molowej
do liczbowo $redniej masy molowej nazywany jest wspotczynnikiem dyspersyjnosci (D) lub
wskaznikiem niejednorodnosci, ktory mierzy rozrzut wielkosci tancuchow w polimerze [18].
Mieszanina nazywana jest monodyspersja, jesli czastki/czasteczki wchodzace w jej sktad maja
ten sam rozmiar, ksztatt lub mas¢. Monodyspersyjne sg polimery naturalne takie jak biatka, czy
DNA oraz syntetyczne dendrymery, W przeciwnym wypadku mieszanina nazywana jest
polidyspersja i termin ten dotyczy wigkszosci polimeréw syntetycznych. Rozrzuty mas
molowych polimeréw w duzym stopniu zaleza od wybranej drogi syntezy i mechanizmu
reakcji. Wspotczesne metody kontrolowanej polimeryzacji wolnorodnikowej pozwalaja

na osiagnigcie wspotczynnikow dyspersyjnosci zblizonych do wartoscei 1 [17].

Wiasciwosci  fizyczne (temperatury przej$¢ fazowych, lepkos¢ itp.) 1 wlasciwosci
mechaniczne (takie jak sztywno$¢ i wytrzymalo$¢ na rozciaganie/ zginanie itp.) zaleza gtdéwnie
od $redniej masy molowej polimeru. Im nizsza Srednia masa molowa, tym nizsza temperatura
przejscia, lepkos$¢ i gorsze wihasciwosci mechaniczne. Wzrost masy molowej tancuchow
skutkuje wzrostem prawdopodobienstwa powstania splatan, co przeklada si¢ na poprawe
parametréw wytrzymatoSciowych, ale tez sprzyja wyzsze] lepkosci polimeru w stanie
stopionym, co utrudnia jego przetwoérstwo [17].
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Kolejng wiasciwoscia opisujaca materialy polimerowe jest stopien krystaliczno$ci.
Krystalizacja polimeréw to proces zwigzany z cze¢$ciowym uporzadkowaniem lancuchow
makroczgsteczek. Lancuchy te uktadajg si¢ tworzac uporzadkowane obszary zwane lamellami,
ktore nastepnie tworzg wigksze struktury sferoidalne zwane sferolitami. Wzrost stopnia
krystaliczno$ci nastagpi¢ moze w procesie chlodzenia stopionego polimeru, rozciggania
mechanicznego lub odparowania rozpuszczalnika. Krystalizacja wplywa na wlasciwosci
optyczne, mechaniczne, termiczne i chemiczne polimeru [19]. Stopien krystalicznosci jest
szacowany roéznymi metodami analitycznymi i zwykle przyjmuje wartosci od 10 do 80%.
Z energetycznego punktu widzenia najbardziej korzystne byloby, aby tancuchy polimeru
uktadaty si¢ rownolegle. Jednakze, takie ustawienie jest utrudnione przez ich splatanie. Dlatego
w uporzadkowanych regionach tancuchy polimeréw sg zarowno utozone rownolegle, jak
i przypadkowo. Regiony te nie sg zatem ani krystaliczne, ani amorficzne i sg klasyfikowane
jako semikrystaliczne. Whtasciwosci takich polimeréw determinuje nie tylko stopien
krystalicznos$ci, ale takze wielko$¢ i orientacja tancuchéw molekularnych [20,21]. Stosunkowo
duze sily migdzyczasteczkowe w polimerach semikrystalicznych zapobiegaja migknieniu
powyzej temperatury zeszklenia, a ich modul sprezystosci zmienia si¢ znaczaco tylko
W podwyzszonej temperaturze (topnienia) [22]. Ponadto, wyzszy stopien krystaliczno$ci
skutkuje twardszym 1 bardziej stabilnym termicznie, ale takze bardziej kruchym materiatem.
Z drugiej strony obszary amorficzne zapewniaja pewna elastycznos¢ i odpornos¢ na uderzenia.
Krystalicznos¢ polimerow ma roéwniez wpltyw na ich wiasciwosci optyczne. Polimery
krystaliczne sg zwykle nieprzezroczyste z powodu rozpraszania Swiatta na licznych granicach

miedzy regionami krystalicznymi 1 amorficznymi.

Analizujac klasyczne tworzywa sztuczne uwzglednia si¢ mnogo$¢ czynnikow, ktore maja
wplyw na wlasciwos$ci koncowe tych materialow. Nie zalezg one tylko od budowy chemicznej,

lecz roéwniez od sposobu ich przetworstwa, czy stosowanych dodatkow [23,24].

Poczatkowo materialy polimerowe byly stosowane i badane gléwnie pod katem
wykorzystania jako statyczne elementy konstrukcyjne, ktorych parametry pozostawaly
niezmienne podczas ich zastosowania. Jednak w ostatnich latach coraz wiecej uwagi
przyciagaja zaawansowane polimery wielofunkcyjne zdolne do zmiany wilasciwosci pod
wplywem warunkow zewnetrznych. W zwigzku z tym zdolno$¢ materiatu do zmiany
okreslonych wtasciwosci po zastosowaniu bodzca zewnetrznego zyskata duze zainteresowanie

srodowiska naukowego [25,26].
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2.1.Polimery z pamigcig ksztattu

Zastosowanie zmian temperatury do sterowania procesem programowania ksztattu
tymczasowego i odzyskiwania ksztattu pierwotnego materiatow polimerowych data mozliwo$¢
zastosowania na masowa skale technologii pamigci ksztattu. Juz od lat 60-tych ubieglego wieku
do izolacji elektrycznych i ochrony ztaczy przewodow stosuje si¢ rury i foli¢ termokurczliwa,

otrzymywane z usieciowanego polietylenu [27].

Polimery z pamigcig ksztattu (ang. shape-memory polymers, SMP) stanowig nowa grupg
zwigzkow wielkoczasteczkowych charakteryzujaca si¢ zdolnos$cig do zmiany ksztaltu pod
wpltywem impulsu zewnetrznego. Polimery z pamigcig ksztattu zazwyczaj charakteryzuja si¢
budowg segmentowa. Wchodzace w ich sktad segmenty elastyczne wystepuja w formie
amorficznej, co umozliwia rozcigganie klebkow polimerowych i utrwalenie ksztattu
tymczasowego oraz powrdt do ksztaltu podstawowego pod wptywem impulsu. Segmenty
sztywne stanowig natomiast punkty sieciowania odpowiedzialne za trwalo$¢ ksztattu
podstawowego. W materiatach z pamigcig ksztattu do wytworzenia weztow sieci moga zostaé
wykorzystywane zar6wno procesy sieciowania chemicznego (poprzez wigzania
kowalencyjne), jak i fizycznego (poprzez oddzialywania miedzyczasteczkowe) [28,29].
W trakcie programowania ksztalt tymczasowy jest ustalany poprzez aktywowanie
dodatkowych odwracalnych weztow sieci, ktore zapobiegaja zmianie utozenia segmentow
tancucha zorientowanych podczas deformacji. Przetaczniki molekularne [30] tworza w sposob
odwracalny wigzania kowalencyjne migdzy segmentami tancucha lub poprzez krystalizacje,
czy witryfikacje [31] domen w materiale. Regiony w ktorych znajdujg si¢ przetaczniki
molekularne okreslane sg jako domeny przetaczajace (ang. switching domains). Zastosowanie
réznych rodzajow elementdéw powtarzalnych umozliwia optymalizacje wlasciwosci
dopasowang do konkretnych  zastosowan [32]. Materialy z pamigcig  ksztaltu
sg wykorzystywane do produkcji inteligentnych tekstyliow [33,34] oraz implantow
biomedycznych [35].
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Rysunek 1 SMP z r6znym efektem pamieci ksztattu: a) jednokierunkowe, b) dwukierunkowe
odwracalne oraz c) wielokierunkowy efekt pamieci ksztattu. Opracowanie wlasne na podstawie
[36].

Wyr6zni¢ mozna rézne rodzaje efektow pamigei ksztattu, co schematycznie
przedstawiono na rysunku 1. Najprostszym z nich jest jednokierunkowy efekt pamigci ksztattu
[37]. Wystepuje on w najszerzej przebadanych polimerach z pamigcig ksztattu, w przypadku
ktorych do generowania programowalnego odzyskiwania ksztattu wykorzystuje si¢ reagujace
termicznie przetaczniki fazowe. Podgrzanie polimeru z pamigcia ksztaltu do temperatury
powyzej jego temperatury przej$cia termicznego (Treset) zwigksza mobilno$¢ trancuchow.
W konsekwencji materiat ten staje si¢ migkki, podobny do gumy (ang. rubber-like material).
Zastosowanie napr¢zen zewnetrznych powoduje odksztalcenie materiatu, co powoduje
w konsekwencji  orientacje tancuchow  polimerowych. Tej zmianie konformacji
makroczasteczek towarzyszy zmiana entropii, CO pozostawia materiat w stanie
wysokoenergetycznym. Utrwalenie energetycznie niestabilnego stanu, a nast¢pnie
zmagazynowanie energii osigga si¢ przez schlodzenie do temperatury (Tiow) ponizej
temperatury przej$cia termicznego sieci polimerowej. Ponizej temperatury zeszklenia (Tg)

materiatu  wprowadzenie fazy szklistej ogranicza ruchliwo$¢ czasteczkowsg segmentow
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tancucha, ktory kinetycznie zachowuje stan wysokoenergetyczny i umozliwia utrwalenie
ksztaltu tymczasowego. Przeprowadzenie takiego procesu zmiany i utrwalenia ksztattu
nazywane jest programowaniem. Alternatywa dla tego procesu jest rozcigganie probki
nazimno - wywotanie naprezenia W Tiow b€z zmiany temperatury, co jest wystarczajace
do przeprowadzenia procesu programowania. Odzyskanie pierwotnego ksztattu jest nastepnie
inicjowane przez podgrzanie materiatu do temperatury Treset (powyzej Tg), CO przywraca
mobilnos$¢ tancucha, umozliwiajgc uwolnienie zmagazynowanej energii poprzez osiagniecie
przez tancuchy ich najnizszej energii, co z kolei przektada si¢ na makroskopowg zmiang

ksztaltu.

Wyr6ézni¢ mozna rowniez materiaty z dwukierunkowa pamiegcia ksztattu zdolne
do odwracalnych, dwukierunkowych zmian ksztaltu miedzy dwoma programowalnymi
stanami [38] oraz wiclokierunkowa pamigcig ksztattu [39]. Synteza materiatow
0 wielokierunkowej pamieci ksztaltu jest analogiczna do materiatdw wykazujacych
dwukierunkowa pamie¢ ksztaltu, w zwigzku z powyzszym proces ten zostanie oméwiony
na przyktadzie tego prostszego modelu. W przypadku tym stosuje si¢ dwa rodzaje jednostek
sterujacych, ktére moga by¢ utworzone przy uzyciu dwoch réznych segmentdéw tancucha
zwigzanych z krystalitami o wyraznie r6znych zakresach temperatur topnienia. Alternatywe
stanowi zastosowanie pojedynczego materiatu 0 szerokim przejsciu temperaturowym w stanie
stopionym, podobnym do zbioru nieskonczenie wielu ostrych sygnalow temperatur
przejSciowych. Poszczegoélne przejscia termiczne sa zwigzane z Kilkoma strukturalnymi
jednostkami sterujacymi, ktore zapewniaja uzupetniajgce funkcje niezbedne do odwracalnego
uruchamiania efektu pamigei ksztalttu. Nadmieni¢ jednak nalezy, ze nie musza by¢ one
chemicznie rozne. Programowanie odwracalnego, dwukierunkowego materiatu z pamigcia
ksztaltu jest analogiczne do jego jednokierunkowego odpowiednika [40]. Utrwalenie
tymczasowego ksztattu uzyskuje si¢ przez schtodzenie pod naprezeniem do temperatury Tiow,
ktora jest nizsza od temperatury przej$¢ termicznych dwoéch jednostek konstrukeyjnych,
nadajac materiatowi ksztatt A. Ksztalt B bedacy trzecia geometrig generowany jest poprzez
topienie, a w konsekwencji skurczenie domen osiggane przez ogrzewanie do temperatury
posredniej Tsep (temperatura separacji). Temperatura ta znajduje si¢ pomigedzy dwoma
przej$ciami w stanie stopionym. Lancuchy polimerowe odpowiedzialne za aktywacje pozostaja
W postaci czgsciowo zorientowanej, ograniczonej przez zdeformowane jednostki determinujace
geometri¢ krystaliczng. Po ochtodzeniu do Tiow rekrystalizacja domen aktywujacych prowadzi

do przywrocenia ksztattu A.
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Zaawansowana architektura polimerow z pamigcig ksztaltu wymaga wdrozenia
okreslonej Sciezki syntetycznej pozwalajacej uzyskaé¢ segmenty sztywne i elastyczne. Jako
SMP najczesciej stosowane sg poliuretany . Spowodowane jest to niejednorodnoscig mikrofaz

w makroczgsteczkach tego rodzaju materiatow polimerowych [14].
2.1.1. Kopolimery poliuretanowe

Poliuretany (PUR) stanowig grupg¢ polimeréow, w ktoérych w gléwnym tancuchu
wystepuja ugrupowania uretanowe (-NH-(CO)-O-). W przeciwienstwie do innych powszechnie
stosowanych polimerow, takich jak np. polietylen i polistyren, otrzymywanych z jednego
rodzaju monomeru, poliuretany wyrdznia mozliwos¢ wytwarzania z szerokiej gamy
materiatdw wyjsciowych. W zwigzku z powyzszym PUR okreslane sg jako klasa polimerow,
a nie odrebny zwiazek. Swiatowa produkcja poliuretanow w 2021 r. wyniosta prawie 25 min
ton. Polimery te byly piata najczgsciej uzywana grupa polimerow w Europie z rocznym
zapotrzebowaniem na okoto 4 min ton [41]. Wysoki popyt i popularno$¢ PUR spowodowane
sg ich wyjatkowymi wiasciwosciami fizycznymi i mechanicznymi, takimi jak trwatosc,
elastycznos¢ czy odpornos¢ na $cieranie. Wykorzystywane sg do produkcji elastycznych
I sztywnych pianek, klejow, uszczelek oraz powlok o wysokich parametrach uzytkowych [42—
44). Ze wzgledu na doskonatg biokompatybilnos¢ i biostabilno$¢ poliuretany znalazty rowniez

zastosowanie jako materiaty biomedyczne [45-49].

Konwencjonalne PUR otrzymywane sa w reakcji poliaddycji stopniowej
diizocyjanianow lub poliizocyjanianow, polioli i przedtuzaczy tancucha (rysunek 2). Jako
pierwsi uretany (karbaminiany) odkryli w 1849 r. Wurtz i Hoffman po przeprowadzeniu reakcji
miedzy izocyjanianem, a zwigzkiem hydroksylowanym [46]. Po przypadkowym odkryciu
mozliwosci zastosowania poliaddycji do syntezy poliuretanéw z poliizocyjanianow przez Otto

Bayera w 1937 r. znalazty one szerokie zastosowanie w przemysle [50].

19



a ol 4 _— ~R{ JR
) OCN”" >NCOo HO OH OCN"IN O'W‘OJ\H “NCO
b) 0 0 R'
HN" “NH,
/R\ /U\ /U\ /R\ + B B
OCN N O (0} N NCO lub
H H
R"
HO~  "OH
0 0 0 0

ugrupowanie uretanowe

ugrupowanie mocznikowe

Rysunek 2 Schemat otrzymywania poliuretandw: a) otrzymanie prepolimeru oraz

b) przedtuzanie tancucha.

Pozadane wiasciwosci poliuretanow mozna uzyska¢ poprzez odpowiedni dobor
reagentdw, co czyni je materiatami wysoce uniwersalnymi. Izocyjaniany stosowanie
do otrzymywania PUR posiadaja co najmniej dwie grupy izocyjanianowe w kazdej czasteczce.
Najczgsciej stosowanymi izocyjanianami sg aromatyczne diizocyjaniany: diizocyjanian
difenylometylenu (MDI) i diizocyjanian toluilenu (TDI) (rysunek 3). Zwigzane jest to z wigksza
reaktywnoS$cig aromatycznych izocyjanianéw w poréwnaniu do izocyjanianow alifatycznych.
Z drugiej strony izocyjaniany alifatyczne i cykloalifatyczne, ktére przemystowo stosowane
sg W mniejszych ilo$ciach znalazly zastosowanie w przypadku powtok, czy folii. Zwigzane jest
to z mozliwo$cig otrzymywania Stabilnych materialtow przezroczystych, podczas gdy
poliuretany wykonane z aromatycznych izocyjaniandw majg tendencj¢ do ciemnienia pod

wplywem $wiatla.
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Rysunek 3 Przyktady struktur molekularnych izocyjanianow: a) 2,4-diizocyjanianotoluenu;
b) 4,4'-diizocyjanian difenylometylenu; c) diizocyjanian izoforonu oraz d) diizocyjanian

heksametylenu.

Kolejnym niezb¢dnym substratem stosowanym do otrzymywania PUR sa poliole,
bedace oligomerami/polimerami, posiadajacymi dwie lub wigcej grup hydroksylowych
w czasteczce. W reakcji kopolimeryzacji tlenku etylenu i tleneku propylenu z odpowiednim
prekursorem poliolu otrzymuje si¢ polieterole [51]. Poliesterole za$ powstajg zas w wyniku
polikondensacji wielofunkcyjnych kwaséw karboksylowych 1 zwigzkéw polihydroksylowych.
Poliole o0 wyzszej masie molowej (> 2000) sa stasowanie do wytwarzania poliuretanow
elastycznych, podczas gdy poliole o nizszej masiec molowej i o funkcyjnosci wigkszej
od 2 zapewniajg produkty o wigkszej sztywnosci. Poliole poliestrowe sg zwykle drozsze
I bardziej lepkie niz poliole polieterowe, jednak umozliwiajg otrzymywanie PUR o lepszej
odporno$ci na rozpuszczalniki i1 lepszych wiasciwosciach mechanicznych. Zastosowanie
poliestrodioli jako migkkich segmentow PUR umozliwia wytwarzanie polimerow
0 stosunkowo dobrych wlasciwosciach fizycznych. Jednakze, sa one podatne na hydrolityczna
degradacje wigzan estrowych [52]. Poli(eterouretany) sg za$ podatne na utlenianie. Wad tych
mozna unikng¢ przez zastgpienie segmentoOw poliestrowych lub polieterowych segmentami

poliweglanowymi odpornymi na hydrolize i utlenianie [53-55].

Synteza poli(weglano-uretanéw) (PCUR) wymaga odpowiednich prekursorow
segmentu migkkiego — oligoweglanodioli (OCD). Alifatyczne OCD mozna otrzymaé przez
katalityczng kopolimeryzacje oksiranéw z ditlenkiem wegla [56], polimeryzacje z otwarciem
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pierScienia szescio- i siedmioczionowych cyklicznych weglanéw [57] lub w procesach
polikondensacji z uzyciem prostych organicznych weglanéw, takich jak weglan dimetylu
(DMC) Iub cykliczny weglan etylenu lub propylenu (EC / PC) i a,w-diolu lub mieszanin
o,m-dioli. W tym ostatnim przypadku zastosowanie DMC wymaga dwuetapowej procedury
prowadzacej do otrzymania oligomeroli zakonczonych grupg hydroksylowa, podczas gdy
zastosowanie EC lub PC umozliwia przeprowadzenie reakcji jednoetapowej. Obie metody
pozwalajg na otrzymanie OCD o masie molowej w zakresie od 500 do kilku tysiecy
w zaleznosci od rodzaju uzytego a,m-diolu [58,59]. Ze wzgledu na bezposrednie lub posrednie
wykorzystanie ditlenku wegla w syntezie, OCD saroéwniez uwazane za przyjazne dla
srodowiska. Wyrdznia je odpornos$¢ na czynniki utleniajace i dobra odpornosé¢ hydrolityczna,
wyzsza niz w przypadku oligoestroli. Ponadto w przypadku hydrolizy ugrupowania
weglanowego powstaja grupy alkoholowe oraz ditlenek wegla, co uniemozliwia przebieg
autokatalitycznej reakcji degradacji czasteczek polimeru. PCUR ze wzgledu na swoje
doskonate wtasciwosci mechaniczne i biologiczne, a takze przyjazne dla §rodowiska materiaty
wyjsciowe sa preferowane jako biopolimery do dtugotrwalej implantacji. Stosowane sg jako
stabilizatory kregostupa, implanty takotki, stabilizatory ortopedyczne czy elementy sztucznego
serca [60-62] i in.

Budowa segmentowa i wiasciwosci PCUR sprawily, ze materiaty te postanowiono
zastosowa¢ w dziedzinie polimeréw z pamigcig ksztattu (SMP). Mazurek-Budzynska i inni
zaproponowali metod¢ syntezy SMP oparta na wykorzystaniu OCD zawierajacych dtugie
fancuchy weglowodorowe miedzy wigzaniami weglanowymi. Otrzymane kopolimery
poli(weglanowo-mocznikowo-uretanowe) (PCUU) wykazywaly efekt pamigci ksztattu
0 wysokim stopniu powrotu do ksztattu pierwotnego (ang. strain recovery rate, Rr) oraz stopniu
zachowania ksztaltu tymczasowego (ang. strain fixity rate, Ry) [63,64], a takze doskonatym
odwracalnym dwukierunkowym efekcie pamieci ksztattu [65]. Niezawodna reakcja na bodzce
tych materiatow miata kluczowe znaczenie dla rozwoju struktur z pamieciag ksztalttu w wielu

dziedzinach.

Jak wspomniano wczesniej, roznorodnos¢ chemiczna surowcoéw pozwala na uzyskanie
poliuretandéw o bardzo réznych wtasciwos$ciach fizycznych, co prowadzi do rownie szerokiej
gamy zastosowan. Nalezg do nich: sztywne i elastyczne pianki, lakiery, powtoki, kleje oraz
wlokna takie jak spandex. Elekroprzedzone wlokniny poliuretanowe z pamigcig ksztaltu
uznawane s3 za obiecujgce materialy, ktore moga znalez¢ zastosowanie w inzynierii tkankowe;j,

uwalnianiu lekoéw oraz inteligentnych tkaninach.
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2.2.Elektroprzgdzone struktury polimerowe

Technika elektroprzedzenia; od opracowania jej przez Formhalsa w 1934 roku, stata si¢
popularnym sposobem otrzymywania nanowtokien [66]. Wyroznia si¢ dwie glowne metody
elektroprzedzenia: rozpuszczalnikowa oraz ze stopu. Rozwoj polimerowych struktur
wloknistych otrzymywanych w procesie elektroprzedzenia skupia si¢ migdzy innymi

na zastosowaniu tej techniki w rozwoju dziedziny nanokompozytow [67].

Elektroprzgdzenie jest technika, ktora pozwala na otrzymywanie struktur
nanowtoknistych poprzez poddanie strugi rozpuszczonego, badz stopionego polimeru dziataniu
statego pola elektrycznego. Stanowisko do elektroprzedzenia z roztworu sktada si¢ z trzech
glownych elementow: zasilacza wysokiego napigcia, dyszy przedzalniczej i kolektora.
Do uzyskania natadowanego elektrycznie strumienia roztworu stosowany jest zasilacz
wysokiego napigcia, podczas gdy podczas prowadzenia procesu kolektor pozostaje uziemiony.
Ksztalt tworzony przez roztwoér prz¢dzalniczy na koncu kapilary nazywany jest ,,stozkiem
Taylora”. Podczas gdy pole elektryczne jest indukowane powyzej wartosci krytycznej, napigcie
powierzchniowe jest przezwyciezane przez odpychajace sily elektryczne, natadowany strumien
roztworu jest wyciaggany ze stozka Taylora, a wiokna sg zbierane na kolektorze. Rysunek 4
przedstawia schemat stanowiska do elektroprzedzenia wyposazonego w: a) kolektor ptytowy
oraz b) kolektor rotacyjny. W badaniach wstepnych zazwyczaj stosowany jest kolektor ptytowy
ze wzgledu na mniejszg powierzchnig, dzigki czemu sprawdzane s3 wlasciwosci
wloknotworcze sporzadzonego roztworu polimerowego. Zastosowanie takiego rozwigzania
umozliwia rowniez otrzymanie widkniny o grubosci warstwy pozwalajacej na przeprowadzenie
wstepnych badan morfologicznych, czy wytrzymalosciowych. W przypadku kolektora
rotacyjnego roztwor polimerowy wychodzacy przez dysze jest rozciggany zar6wno przez sily
elektrostatyczne, jak i ruch rotacyjny kolektora. Wprowadzenie ruchu rotacyjnego powoduje
roOwniez pocienienie powstajagcych wiokien, zwiekszenie ich jednorodnosci oraz utozenie

wlokien w powstajacej wtokninie.

23



Pompa Pompa
strzykawkowa strzykawkowa

Strzykawka z roztworem Strzykawka z roztworem

1 Igia 1 Igia

Zasilacz Zasilacz
wysokiego wysokiego
napiecia napiecia
Kolektor
rotacyjny

Rysunek 4 Schemat stanowiska do elektroprzedzenia wyposazonego a) w kolektor ptytowy;

oraz b) kolektor rotacyjny.

Zastosowanie techniki wytwarzania wiokien metoda elektroprzgdzenia w poréwnaniu
do tradycyjnych metod przedzalniczych wyrdznia mniejsza $rednica otrzymywanych wiokien.
Metoda ta dzieki zastosowaniu wysokiego napigcia, pozwala na otrzymywanie jednorodnych
wiokien o $rednicach od okoto 100 nm do okoto Ipum [68]. Nanowldkniny polimerowe
sg atrakcyjnym materiatem 0 szerokim spektrum zastosowan ze wzgledu na wysoka
porowato$¢. Wieksza powierzchnia wlasciwa oraz mozliwo$¢ wytwarzania gotowych membran
polimerowych w procesie jednoetapowym sprawily, ze metoda ta stosowana jest dla szerokiej

gamy materialow [69].

Koncowe wilasciwosci przedzonych wiokien zalezg od kilku zmiennych, takich jak:
szybko$¢ przeptywu, lepko$¢, stezenie roztworu, zastosowane napigcie itp. [70,71].
Zestawienie wplywu rdéznych parametrow na morfologic powstalych w  procesie
elektroprzedzenia wtokien przedstawiono na rysunku 5. Zmiana szybko$ci przeptywu
powoduje zmian¢ morfologii widkien. Poprzez zwickszenie predkos¢ przeptywu, zwigksza si¢
srednica wtdkna oraz obserwuje si¢ pojawienie wtracen koralikowych w strukturze wtokien
[72-74]. Kolejnym parametrem majagcym wplyw na morfologie, strukturg, wlasciwos$ci
fizyczne i chemiczne widkien elektroprzgdzonych jest odleglos¢ pomigdzy igla i kolektorem.
Wpltywa onabezposrednio na koncowe wlasciwosci wiokien. W przypadku metody
rozpuszczalnikowej zbyt mata odlegltos¢ uniemozliwia catkowite odparowanie
rozpuszczalnika. Badania wskazuja, ze zmniejszajgc odleglos¢ pomiedzy igla a kolektorem,

otrzymujemy ,,mokre wiokno”, ktére ma strukture¢ tzw. peretek. Zaobserwowano roéwniez
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zmian¢ morfologii widkien podczas zmniejszenia wspomnianej odleglosci, odnotowano
zmian¢ przekroju witokna z okraglego na plaski, prowadzac do otrzymania struktury tzw.
wstazki [72,75].
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eZwiekszona temperatura powoduje zmniejszenie lepkosci
roztworu, co przektada sie na mniejsze srednice wtdkien.

*Zwiekszona wilgotnosé powietrza powoduje powstanie
porow w strukturze witdkien.

*Na odbiornikach metalowych otrzymano gtadsze nici, a na

Geometria kolektora porowatych nici porowate.

Odlegtosc miedzy igta W przypadku gdy odlegtoé¢ jest zbyt duza, lub zbyt mata

i kolektorem zaczynajg pojawiac sie defekty koralikowe.

oZbyt duza sita pola elektrycznego powoduje powstawanie
deformacji koralikowych.

eNiskie wartosci przeptywu powodujg otrzymanie wtékien o
mniejszych srednicach, odpowiednio zwiekszone wartosci
przeptywu powodujg otrzymanie wtdkien o wiekszych
Srednicach.

*Proces przedzenia wystepuje z duzg skutecznoscig w
roztworach charakteryzujacych sie duzg wartoscia statej
dielektrycznej.

eZwiekszona masa czgsteczkowa polimeru zmniejsza ilos¢
defektow koralikowych.

*Nie stwierdzono bezposredniego wptywu napiecia
powierzchniowego kropli na morfologie widkien.

*Wieksza przewodnos¢ roztworu powoduje otrzymanie
jednolitych wtdkien pozbawionych defektow koralikowych.
Jednoczesnie otrzymane wtdkna zazwyczaj majg mniejsze
Srednice.

eNiska lepkos¢ cieczy prowadzi do powstania defektéw o
ksztatcie koralikdw i wstazek. Zwiekszenie lepkosci
redukuje ilos¢ defektow witdkna.

eSrednica widkien roénie wraz ze wzrostem lepkosci cieczy.

Rysunek 5 Wptyw parametréw elektroprzedzenia na morfologi¢ powstatych struktur.

Dzigki charakterystycznym cechom materialow elektroprzedzonych takich jak mata
srednica wiokien i prostemu procesowi ich produkcji wiokniny otrzymane z zastosowaniem tej
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techniki zyskaty duze zainteresowanie w wielu dziedzinach. Do aktywnie badanych obszarow
zastosowan naleza obecnie wilokna kompozytowe, widkna nieorganiczne i rusztowania
tkankowe. W kompozytowych widknach elektroprzedzonych przygotowanie dyspersji
polimerowej z roznych materiatdow jest stosunkowo proste. Wiokna takie otrzymywane
sq zazwyczaj poprzez umieszczenie nanododatku w roztworze przedzalniczym, badz w stopie,
ktory ma zosta¢ wykorzystany w procesie elektroprzedzenia. Umozliwia to wytwarzanie
réznorodnych wildkien o unikalnych wilasciwosciach [76-79]. Jednakze, w przypadku
produkcji wiokien nieorganicznych o $rednicy ,,nano™ proces ten jest bardziej wymagajacy.
Zazwyczaj stosuje si¢ powlekanie matrycy elektroprzedzonej materiatami nieorganicznymi

w postaci spieku chemicznego [80].

Kolejnym z potencjalnych zastosowan materiatow elektroprzedzonych w postaci
wlokien sg rusztowania tkankowe. Porowatos¢ i duza powierzchnia wilasciwa widknin
spowodowata, ze materialy powstale w procesie elektroprzedzenia czesto wskazywane sg jako

struktury do zastosowan w inzynierii tkankowe;.
2.2.1. Zastosowanie struktur elektroprzedzonych w inzynierii tkankowej

Inzynieria tkankowa jest multidyscyplinarng dziedzing, ktorej celem jest regeneracja
uszkodzonych lub usunigtych tkanek, czy narzadow organizmow zywych. W tym celu
zazwyczaj stosuje si¢ rusztowania tkankowe, czesto w potaczeniu z naniesionymi komoérkami
[81]. Stosowane techniki zazwyczaj opieraja si¢ na opracowaniu rusztowania komorkowego,
ktore zapewnia przyjazne S$rodowisko do ich kontrolowanego wzrostu, prowadzacego
w konsekwencji do otrzymania struktur mogacych przeja¢ funkcje tkanek lub narzadow [82].
W przypadku stosowania takich kompozycji nalezy wzig¢ pod uwage oddzialtywania
miedzykomorkowe pomiedzy wszczepionymi rusztowaniami i ich otoczeniem. W zwigzku
z powyzszym podjeto proby opracowania sztucznej macierzy zewnatrzkomorkowej (ECM).
Podejmujac si¢ opracowania takiej struktury nalezy uwzglednic¢ relacje pomiedzy architektura
I funkcjonalno$cia wplywajaca na fizjologi¢. Dlatego rusztowania tkankowe powinny by¢

projektowane 1 konstruowane z my$lg o optymalnej funkcji strukturalnej tkanki docelowe;.

Zaleta metody elektroprzedzenia w przypadku zastosowan w inzynierii tkankowej jest
mozliwo$¢ tworzenia  struktur wioknistych podobnych do naturalnej macierzy
zewnatrzkomoérkowej (ang. extracellular matrix, ECM) [83-86]. W zwiazku z powyzszym,
technika ta jest stosowana do wytwarzania rusztowan wtoknistych juz od kilkudziesigciu lat

[87-89]. Zaletg struktur otrzymanych w tym procesie to mozliwos$¢ otrzymania wiokien
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0 srednicach w skali nano/mikro z porami otwartymi, przypominajacych naturalne ECM
w tkankach. W zwiazku z powyzszym, wykazuja one wysoki potencjat tworzenia sztucznych
tkanek funkcjonalnych [87]. M. Gholipourmalekabadi i inni zaprojektowali rusztowania
nanowlokniste przez elektroprzedzenie 2z roztworéw fibroiny jedwabiu jedwabnika
morwowego 0 roznych stezeniach (10, 12 i 14% w/v w kwasie mrowkowym) i wykazali ich
uzyteczno$¢ W inzynierii tkankowej dla zastosowan in vitro i in vivo [90]. Opracowane
struktury umozliwity dobrg adhezje i wzrost komorek, nie wykazywaty cytotoksycznosSci
wzgledem komorek. Ponadto nanowlokna nie stymulowaly odpowiedzi nacialo obce,

a dodatkowo wptynety na zwigkszenie liczby komoérek w obszarze implantacji.

Rusztowania wykonane z nanowtokien elektroprz¢dzonych na bazie polimerow moga
rowniez Z powodzeniem dostarcza¢ $rodki terapeutyczne [91,92], material genetyczny

I narzedzia do edycji genomu [93].

Elektroprzgdzenie umozliwito otrzymanie wiokien SMP charakteryzujacych si¢ Srednicami
nanometrycznymi, ktore zostalty otrzymane poprzez elektroprzedzenie kopolimeréw na bazie
poliuretanu [94]. W zwiazku z powyzszym PUR jest czgsto wybierany jako komponent
do produkcji nanowtoknin ze wzgledu na jego stabilno$¢ chemiczng, dobre wlasciwosSci
mechaniczne, atakze doskonale wiasciwosci widknotworcze umozliwiajace tworzenie
nanowlokien [95]. Elektroprzedzone wiokniny PUR mogg mie¢ wiele potencjalnych
zastosowan, np.: W wysokosprawnych filtrach powietrza, tekstyliach ochronnych, materiatach
opatrunkowych, czujnikach oraz jako no$niki lekow [96-98]. Materiat taki jest czesto
stosowany w badaniach opatrunkéw ze wzgledu na dobre wlasciwosci barierowe
| przepuszczalnos¢ tlenu [96,99]. Poliuretany z pamiegcig ksztalttu (SMPU) sg najbardziej
znanym rodzajem SMP do zastosowan biomedycznych ze wzgledu na ich biokompatybilnos¢,
biodegradowalno$¢, tatwa manipulacje struktura 1 temperature¢ przej$cia zblizong
do temperatury ciata [100]. Rusztowanie SMP otrzymane na bazie PUR umozliwilo zmiang
ksztaltu 1 architektury wewnetrznej matrycy przy jednoczesnym zachowaniu Zzywotno$ci
komorek, ktore na nim umieszczono. L.-F. Tseng i inni wykazali, ze wspomniane rusztowania
mozna wykorzysta¢ do kontrolowania utozenia wiokien aktynowych komorki i jader
komoérkowych. Ponadto udowodnili, ze zastosowanie procesu zmiany ksztattu i architektury
rusztowania moze wptywa¢ na zachowanie morfologiczne komorki[101]. Dwa rodzaje
poliuretandw z pamigcig ksztattu: PU-PLGA i PU-PLLA/PEG réznigce si¢ sktadem segmentow
migkkich, ktore zawieraja mieszanki ro6znych biodegradowalnych polioli, zostaly

zsyntetyzowane i wykorzystane do elektroprzgdzenia nanowtdknistych systemow dostarczania
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rapamycyny. Testy cytotoksyczno$ci wykazaty, ze materialy te wspieraja proliferacje komorek.
Podczas badania uwalniania rapamacyny stwierdzono mozliwo$¢ przeprowadzenia

kontrolowanego dostarczania lekow przez 45 dni przy skutecznej dawce terapeutycznej [45].

Nanowtokna typu rdzen/powtoka charakteryzujace si¢ pamigcia ksztattu otrzymano przez
elektroprzedzenie wspotosiowe. Zastosowanie tej metody umozliwito opracowanie nowej
techniki enkapsulacji lekoéw i srodkow terapeutycznych [102]. Zostaly one wytworzone metoda
elektroprzedzenia roztworu SMPU na bazie polikaprolaktonu stanowigcego rdzen oraz
roztworu powlokowego- pirydynowego poliuretanu z pamigcig ksztattu. Oprocz doskonatej
SME, nanowldkna typu rdzen-powloka wykazywaty rowniez doskonata aktywnosé

przeciwbakteryjng zar6wno przeciwko bakteriom Gram-ujemnym, jak i Gram-dodatnim.
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3. Symulacje komputerowe

Zaawansowanie badan w dziedzinach inzynierii materialowej, farmacji sprawilo,
ze modelowanie 1 symulacje komputerowe staly si¢ istotnym komponentem projektowania
czasteczek [103-106] i procesow [107-110]. Pozwalaja one ukierunkowywac i uzupetniaé
planowanie syntez, jak réwniez wspomagaja odkrywanie nowych materiatdw. Makroczasteczki
stanowig wyzwanie dla naukowcow zajmujacych si¢ symulacjami komputerowymi ze wzgledu
na ztozono$¢ ukladéow oraz skal, w ktorych mozna je rozpatrywaé [111,112]. Jednymi
z pierwszych prac traktujacych o symulacjach komputerowych byty prace opublikowane
w latach 50tych XX wieku. Juz w1949 r. Metropolis i Ulam przedstawili przeglad
wykorzystania symulacji Monte Carlo z wykorzystaniem ,,nowoczesnych maszyn
obliczeniowych”. W 1950 roku Wall i wspoétpracownicy przedstawili symulacj¢ pojedynczego
tancucha, a nastgpnie uktadow wielotancuchowych [16,113-115]. W 1953 roku algorytm
Metropolisa Monte Carlo zostal opublikowany w Journal of Chemical Physics przez zespot
Metropolisa, Rosenbluth, Rosenbluth, Teller i Teller. Od tego czasu modelowanie
i symulowanie uktadow polimerowych zostato udoskonalone w zwigzku z usprawnieniami

sprzetu komputerowego i W zakresie jego mocy obliczeniowej.

Time scale (s)

macroscale

1 0_1 mesoscale
nanoscale
102 =
Fluid dynamics
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classical MD
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Rysunek 6 Symulacje komputerowe stosowane w chemii, wdrazane podejscia teoretyczne
w zalezno$ci od wielkosci uktadu i skali czasowej procesoOw chemicznych. Rysunek pochodzi

z pracy [116].
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Pozwolito to na opracowanie nowych metod i algorytméw umozliwiajacych doktadniejsze
odwzorowanie warunkoéw rzeczywistych. Otworzylo to perspektywe lepszego poznania
wickszych uktadéw oraz zastosowanie dtuzszych skal czasowych, co przyczynito si¢ lepszej

analizy struktur i dynamiki oraz na ich opis termodynamiczny [117].

3.1. Modele polimeréw

W zaleznosci od wielko$ci uktadu i skali czasowej badanych procesow fizyko-chemicznych
w uktadach polimerowych stosuje si¢ rdzne narzedzia obliczeniowe zapewniajace analize
struktur i procesow odbywajacych si¢ od subnanoskali do makroskali [116]. Metody
atomistyczne (<10 nm) stosowane sg W przypadku elektrodynamiki kwantowej oraz mechaniki
kwantowej, metody mezoskopowe (10-1000 nm) do analizy struktur z zastosowaniem modeli

gruboziarnistych i makroskopowych metod w badaniach dynamiki ptynéw (rysunek 6).

Przed wyborem modelu nalezy okresli¢ jaki problem naukowy czy techniczny zwigzany
z materiatami polimerowymi ma zosta¢ rozwigzany. Przyjmuje si¢, ze w przypadku
klasycznych symulacji polimeréw model nalezy do jednej z dwoch klas: atomistycznej lub
gruboziarnistej [129]. Ogolnie rzecz biorgc, jesli omawiany problem wymaga zrozumienia
lokalnych oddziatywan, fluktuacji lub oddziatywan napoziomie monomeru, wowczas
wilasciwym wyborem sg modele atomistyczne. Innym przyktadem ich zastosowania sa badania
rozpuszczalnosci, absorpcji, dyfuzji gazu lub matych czgsteczek w porach membrany
polimerowej. Okre$lona budowa chemiczna i rozmiar czasteczek wplywa na interakcje
I rozpuszczalnos¢ polimeréw tworzacych membrane przepuszczalng dla gazow [130]. Jednak
ze wzgledu na koszt obliczeniowy modele atomistyczne sa zwykle ograniczone do skal
dtugoscei 1-100 A i czasowych 1 fs—100 ns [103]. Powoduje to konieczno$é zastosowania
modeli gruboziarnistych (ang. coarse-grained, CG) w przypadku badan, w ktérych wystepuja
zjawiska w skali rozmiaré6w tancucha polimerowego. Zastosowanie uproszczen umozliwia
analize¢ struktur i procesow odbywajacych si¢ w skali mezoskopowej, kolejne zatozenia
upraszczajace pozwalajg na przeprowadzenie badan w skali makroskopowej. W przypadku
struktur polimerowych czesto pomijane sg detale zwigzane ze strukturg i rozwigzywaniem
problemoéw z pewnym przyblizeniem. Uproszczone modele pomagaja identyfikowaé ogdlne
wlasciwos$ci polimeréw o roznej strukturze chemicznej, ale posiadajace podobng topologie
fancucha, elastyczno$¢ czy rozktad tadunkéw. Z drugiej strony, w przypadku zastosowan
biologicznych stosuje si¢ bardziej realistyczne modele uproszczone, w ktérych dokonuje sig
doktadniejszej analizy relacji pomiedzy chemicznymi wiasciwosciami, a wartosciami
okreslonych wtasciwosci substancji [118].
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Wiasciwosci nawet najprostszych modeli rzadko kiedy mozna wyznaczy¢ doktadnie
bez przyjecia dodatkowych upraszczajacych zatozen stosujac podejs$cie teoretyczne. Tego
problemu mozna unikng¢ stosujac do wyznaczenia tych wiasciwo$ci metody symulacyjne,
gdzie mozna uzyska¢ doktadne wyniki dla danego modelu. Symulacje komputerowe pozwalajg
wigc na oceng rozbieznosci zarowno pomig¢dzy eksperymentem i teoretycznym rozwigzaniem
(test modelu opisujacego dany uktad) jak i migdzy wynikami teorii a wynikami symulacji (test
uzytej teorii) [117].

Symulacje modeli atomistycznych sa potgznym narzgdziem umozliwiajagcym
przewidywanie wilasnosci struktur chemicznych w skali atomowej, jednakze nie sg wolne
od réznorodnych mankamentow. Szczegdlnie czgsto podnoszona jest kwestia w okreslenia
potencjalow miedzyatomowych oraz obliczania energii, ktore majg kluczowy wplyw
na przeprowadzenie rzetelnej symulacji. Ze wzglgdu na ograniczenia czasowe i wielko$ci
symulowanych ukladéw wiele proceséw czy uktadow badawczych znajduje si¢ na granicy lub
poza zasiegiem standardowych technik symulacyjnych, a naktadanie si¢ z eksperymentem jest
trudne do uzyskania. Zastosowanie symulacji komputerowych umozliwia lepsze poznanie
proceséw  przebiegajacych W ztozonych chemicznie rozpuszczalnikach [122-124],
aktywowanych termicznie procesow [125], czy procesach biomineralizacji [126]. W celu
zmniejszenia wymagan obliczeniowych czgsto stosuje si¢ optymalizacje. Za przyktad podac
mozna podzial komorki MC na mniejsze fragmenty i1 analiz¢ mniejszych grup, w ktorych
zachodza okreslone oddziatywania [127]. Aby unikng¢ tych problemow zastosowa¢ mozna
np. modele gruboziarniste. W przypadku zastosowania tej metody grupy atomow
reprezentowane sa przez pojedyncze centrum oddziatywan nazywane pseudoatomem,
zjednoczonym atomem, czy elementem. Pomimo ograniczenia do niewielkich skal dtugosci
i czasu, symulacje stosujace modele atomistyczne wymagajg duzej mocy obliczeniowej

stosowanego sprzetu.

Model CG (rysunek 7) umozliwia zgrupowanie wybranych atomoéw, catych
monomerow, grup monomerow Czy segmentéw W jednostke podstawowa tzw. koralik.
Zastosowanie takiego podejscia jest mozliwe, poniewaz w wielu polimerach syntetycznych
struktura czy dynamika w wigkszej skali (dla dlugosci zblizonej do rozmiaru tancucha)
sa W duzej mierze niezalezne od lokalnej struktury monomeru, czy ruchow pojedynczych
atomoéw. Ten sposob podej$cia umozliwia usunigcie niektorych atomistycznych szczegdtow
w celu poprawy wydajnos$ci obliczeniowej [117,128]. W modelach gruboziarnistych wyrdznié
mozna modele ciagte i sieciowe. Modele ciagle (ang. off-lattice models) zaktadaja dowolne
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potozenie w przestrzeni symulacyjnej, podczas gdy modele sieciowe (ang. lattice models)
opieraja si¢ o symulacje przeprowadzone na predefiniowanych sieciach. W przypadku
symulacji uktadéw polimerowych z wykorzystaniem modeli cigglych duza zalet¢ stanowi
mozliwos¢ manipulacji dlugoscig fancucha i jego ustawien, przez co uznaje si¢, ze modele
te blizsze sg rzeczywistosci. Jednakze dla tych uktadow pojawiajg si¢ problemy numeryczne,
jak np. utrzymanie dlugosci wigzania. Uwzgledniajac powody numeryczne, uwazane jest,
ze symulacje W przestrzeni cigglej w poréwnaniu do symulacji sieciowych sg bardziej
wymagajace obliczeniowo [119,120]. Zwigzane jest to z wigkszg iloScig stopni swobody
obiektow, a co za tym idzie krokéow potrzebnych do generowania kolejnych konformacji
oddzialtywan makroczasteczek w uktadzie obliczeniowym, co stanowi czasochtonny proces
wymagajacy pod wzgledem obliczeniowym [120,121]. Jednakze dla tych modeli pojawiaja si¢

problemy numeryczne, jak np. utrzymanie stalej dtugosci wigzania.

Rysunek 7 Schematyczne przedstawienie modelu gruboziarnistego w ktorym grupy atomow

zredukowane sa do jednego elementu.

Innym wariantem modeli gruboziarnistych sg modele sieciowe. W ktorych przestrzen
symulacyjna, w ktorej elementy umieszczane sa na okreslonych miejscach sieci. Geometria
sieci oparta jest na uktadach krystalograficznych, ktore stanowsa system klasyfikacji oparty
0 uktad wewnetrznej sieci krystalicznej. Stosowany jest jako baza w przypadku symulacji
komputerowych ze wzgledu na pominigcie wymagajacych obliczeniowo skomplikowanych
oddziatywan pomiedzy atomami umozliwiajac wprowadzenie jednakowych ograniczen statych
sieciowych komorki elementarnej sieci przestrzennej [131]. Takie podejscie dyskretyzuje
potozenie przestrzeni, upraszczaja si¢ potencjaty oddziatywan i konsekwentnie obliczenia staja

si¢ o rzedy wielkos$ci mniejsze.
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Wyréznia si¢ rézne rodzaje sieci, biorgc pod uwage ich skomplikowanie. Prosta,
regularna sie¢ (ang. simple cubic lattice, SC) zbudowana jest z krawedzi o okreslonej, stalej
dhugosci (rysunek 8). Najblizsi sgsiedzi tworzg one katy 90° lub 180°, w zwigzku tym modele
na niej oparte charakteryzuje wysoka sztywnos$¢ makroczgsteczek oraz ograniczone mozliwosci
ich lokalnego ruchu. Liczba koordynacyjna, ktora okresla liczbe obiektow z jaka polaczony jest
kazdy atom i w przypadku SC wynosi ona 6. Inny uktad stanowi sie¢ przestrzennie centrowana
(ang. body-centered cubic lattice, BCC), ktorej liczba koordynacyjna to 8. BCC otrzymac
mozna poprzez dodanie drugiego punktu sieciowego w srodku kazdej komorki szesciennej SC.
Innym przyktadem modeli sieciowych jest sie¢ §ciennie centrowana (ang. face-centered cubic
lattice, FCC). W sieci tej wspotczynnik upakowania wynosi 0,74, kiedy dla BCC przyjmuje
warto$¢ 0,68, a w przypadku SC jest rowny 0,52 (tabela 1). W przypadku FCC liczba
koordynacyjna wynosi 12, a wektory sieci moga tworzy¢ potaczenia pod jednym z katow: 60°,
90°, 120° 1 180°. Porownujac model ten do modelu SC odnotowa¢ mozna wigksza ilos¢
konformacji tancucha, co wigcej zwigksza si¢ rowniez jego gigtkos¢. Powyzej wspomniane
uktady pseudo krystalograficzne charakteryzuja si¢ trzema jednostkami osiowymi

0 jednakowej dtugosci, ktore sg w stosunku do siebie prostopadie [132].

a) D — Y

Rysunek 8 Przedstawienie graficzne sieci: a) SC; b) BCC; i c) FCC.

Wyrdznia si¢ rowniez bardziej ztozone sieci na podstawie np.: uktadow heksagonalnych
czy rombowych. Prosta struktura heksagonalna (ang. simple hexagonal lattice, SH) wyrdznia
liczba koordynacyjna wynoszaca 8, podczas gdy dla $cisle upakowanej struktury heksagonalnej
(ang. hexagonal close-packed, HCP) wynosi ona 12. W przypadku struktur rombowych
wlasciwos$ci podane w tabeli 1 nie sg tak proste do okreSlenia i wymagajg bardziej

zaawansowanych obliczen matematycznych.
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Tabela 1 Zbiorcze wlasciwosci modeli sieciowych SC, BCC, FCC, SH oraz HCP.

Struktura Liczba Liczba Wspolezynnik  Struktura
krystaliczna koordynacyjna atoméw na  upakowania ciasno
komorke atomowego  upakowana
jednostkowa
SC 6 1 0,52 Nie
BCC 8 2 0,68 Nie
FCC 12 4 0,74 Tak
SH 8 3 0,61 Nie
HCP 12 6 0,74 Tak

Model fluktujacego wiazania (ang. bond fluctuation model, BFM) jest modelem
sieciowym umozliwiajagcym symulacje konformacji oraz dynamiki makroczasteczek.
Pierwszym z nich zostat zaproponowany przez I. Carmesina i K. Kremera w 1988 [133].
W modelu tym monomery sg reprezentowane przez wezty sieci w regularnej sieci kubiczneyj.
Szeécian zajmuje osiem pozycji sieci, a kazda pozycja sieci moze by¢ zajeta tylko przez jedna
czasteczke monomeru. Zatozenie to zwigzane jest z modelowaniem objetosci wykluczonej,
ktora okresla ze jedna cze$¢ czasteczki o dtugim tancuchu nie moze zajmowac przestrzeni, ktora
jest juz zajeta przez inng cze$¢ tej samej czasteczki [134]. Monomery sg potaczone wigzaniem,
ktory stanowi wektor pobierany z zestawu zazwyczaj 108 dozwolonych wektorow. Innym
modelem BFM opracowanym w podobnym czasie byt model zaproponowany w serii artykutow
Kolinskiego, Skolnick i innych [135-138]. Model ten powstal w celu symulacji biatek
globalnych. Modele oméwione powyzej opracowane zostaly na regularnej sieci kubicznej,
W ktorej stosowane sa okreslone wektory i stosunkowo dlugie wigzania. Objeto$¢ nie jest

dobrze zdefiniowana, w zwigzku z tym wprowadzono sieci szescienne.

3.2. Metody Monte Carlo

Najczgsciej zastosowanie tej metody polega na probkowaniu poprzez budowe tancucha
konfiguracji ukladu charakteryzujacego sie rozkladem rownowagowym dla ktorego
prawdopodobienstwa zaistnienia danych stanow nie sg réwnowaznie prawdopodobne.
Prawdopodobienstwo Pi przyjmowania przez system stanu i o energii E; jest proporcjonalne
do masy systemu. Dla danego zespotu kanonicznego prawdopodobienstwo dla danego stanu

okreslana jest jako rozktad Boltzmanna [150]:
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Ej
P~el Ko )
W rozktadzie tym T oznacza temperaturg, Ky - statg Boltzmanna.

Bardziej szczegdtowo, celem symulacji Monte Carlo jest skonstruowanie zbioru standw
w przestrzeni fazowej Q, w ktorych rozne stany wystepuja z prawdopodobienstwem P(Q).
W zwiazku z powyzszym konstruujemy tancuch Markowa, ktéry generowany jest od stanu
poczatkowego Qo, kolejne stany generowane sg przez przejscia QO —Q' i zachodzg w tym
procesie z prawdopodobienstwem p(Q,Q"), ktore jest tak dobrane, aby osiagna¢ rozktad P(Q)
w stanie ustalonym. Prawdopodobienstwo to musi spetnia¢ nastepujace warunki: p(Q,Q’) > 0,
tak ze prawdopodobienstwo przej$cia pomiedzy kolejnymi stanami nie moze by¢ ujemne oraz
Xo:p(Q,Q") =1, gdzie suma odnosi si¢ wszystkich stanow Q'. Warunek ten determinuje
osiggnigcie kazdego stanu Q w procesie btadzenia losowego. Ponadto kolejny warunek
prawdopodobienstwa Y., p(Q,Q")P(Q') = P(Q) okresla prawdopodobienstwo p(Q,Q")
I determinuje rOwnowage standw w przestrzeni fazowej, ktore roztozone sg z okreslong funkcja

dystrybucji P(Q).

W symulacji Monte Carlo prébujemy S$ledzi¢ ,,zalezno$¢ od czasu” modelu,
w przypadku ktorego zmiana nie przebiega w $cisle z gory okreslony sposéb (np. zgodnie
z rownaniami ruchu Newtona). Odbywa si¢ on w sposdb stochastyczny, zalezny od ciag liczb
losowych generowany podczas symulacji [117]. Spos6b postgpowania w metodzie Metropolisa
MC opiera si¢ na stworzeniu uktadu w dowolnym stanie, po czym dokonywana jest dowolna
zmiana w uktadzie. Nastepnie zmiana jest akceptowana lub odrzucana na podstawie pewnego
kryterium. Kolejno czynnosci te sg powtarzane rozpoczynajac od wykonania losowej zmiany

w ukladzie.

Aspekt, ktory nalezy wzig¢ pod uwage w przypadku probkowania jest jego
efektywnos¢. W przypadku probkowania prostego, gdzie kazdy z elementdow ma takie same
szanse na to, ze zostang wybrane, ale jedynie niewielka czg$¢ przestrzeni fazowej uktadu
W znaczgacy sposob wptywa na okreslenie badanej wielkos$ci fizycznej. Oznacza to, ze znaczna
moc obliczeniowa tracona jest na generowanie konformacji o znikomym udziale w wartosci
sredniej. Inaczej niz w przypadku probkowania wazonego dla ktorego kolejne konfiguracje nie
sg generowane z jednorodnym prawdopodobienstwem. Rezultatem proby eliminacji
problemoéw prostego probkowania byta praca Metropolisa, Rosenblutha, Rosenblutha, Tellera
i Tellera [153] opublikowana w 1953 roku. Rozwigzanie to nazywane jest metodg Metropolisa.

Zaktada ona uzycie tancucha Markowa rozpoczynajac od stanu poczatkowego X, nastgpnie
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generujac kolejne stany potozone w bliskim sasiedztwie poprzednich X’. Ta zmiana sprawia,
ze probkowanie koncentruje si¢ na konfiguracjach niskoenergetycznych i w konsekwencji
wplywa na poprawe zbieznosci algorytmu. W celu okreslenia prawdopodobienstwa
konfiguracji uwzglednia si¢ poprzedniag konfiguracje, a nast¢pnie jest nowa energie E(X’).
Ponadto, jesli nowa energia jest mniejsza od przyjmowanej w poprzedniej konfiguracji E(X),
ruch jest zawsze akceptowany; w przeciwnym razie ruch jest akceptowany z okreslonym
prawdopodobienstwem. Prawdopodobienstwo to odpowiada rozktadowi Boltzmana, a w celu
jego zastosowania losuje si¢ liczbe r z przedziatu <0,1) i poréwnuje jg z czynnikiem Boltzmana
wynoszacym exp(-4E/KT), gdzie AE oznacza roznice energii pomiedzy nowag i starg
konfiguracja. W przypadku gdy czynnik Boltzmana przyjmuje wigksza warto$¢ niz r nastgpuje
odrzucenie ruchu, a ostatnia zaakceptowana konfiguracja jest wykorzystywana jako podstawa
do nastepnej proby ruchu. Zatem podjecie proby zmiany stanu z X na X’ opisaé mozna

Za pomoca ponizszego wWzoru:

AE

P(X > X') = {¥P (=), dladE>0 @)
,dlaAE <0

Podjecie proby generowania kolejnego stanu uktadu wyglada analogicznie, prowadzac

do akceptacji badz odrzucenia nowego stanu uktadu.

Algorytm Metropolisa Monte Carlo (MC) stanowi potezng technike symulacyjna, ktora
umozliwia analiz¢ zlozonych systeméw 1 przewidywania ich kluczowych wilasciwosci
fizykochemicznych [139]. Zakres roznych zjawisk fizycznych, ktore mozna bada¢ metodami
Monte Carlo, jest niezwykle szeroki. Ponadto ta szeroka dziedzina algorytméw stosowana jest
rowniez do tworzenia algorytmow sztucznej inteligencji, oceny ryzyka finansowego, czy
przewidywania zjawisk atmosferycznych [140-142]. Zastosowanie metody tej w chemii
obliczeniowej pozwala na wyznaczenie wielkosci mechanicznych i termodynamicznych takich
jak: gestos¢, srednia energia, przewodnictwo, czy pojemno$¢ cieplna. Ponadto umozliwia
symulacje przemian fazowych, reakcji chemicznych, witasciwosci polimerdéw, czy zwijania
bialek i innych biopolimeréow [143-147]. W projektowaniu lekow metody te stosowane
sa W przypadku symulacji wigzania ligandow z receptorami oraz szacowanie energii

swobodnej tego procesu [148,149].

3.3. Techniki symulacji uktadéw makromolekularnych

Algorytmy MC stosowane do symulacji uktadéw makromolekularnych podzieli¢ mozna

na metody statyczne i dynamiczne. Metody statyczne generujg sekwencj¢ statystycznie
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niezaleznych punktow przestrzeni konfiguracyjnej czyli budujg cate makroczasteczki. Metody
dynamiczne generuja sekwencje¢ skorelowanych punktéw w przestrzeni konfiguracyjnej
w procesie losowym, czyli modyfikowane sg lokalnie istnicjgce juz polimery. W praktyce
proces ten jest zawsze traktowany jako proces Markowa [151,152], czyli prawdopodobienstwo
wystapienia przyszitej konfiguracji zalezy tylko od obecnej konfiguracji, a nie od innych

konfiguracji, ktére wystapily w przesztosci.
3.3.1. Algorytm Rosenbluth and Rosenbluth i jego warianty

Algorytm Rosenbluth i Rosenbluth opracowany zostat w latach 50tych XX wieku [154].
W algorytmie tym istotnym aspektem jest spelnienic warunku objetosci wyltaczonej
pseudoatméw. W algorytmie tym stosowane jest probkowanie proste. Z podzbioru
dozwolonych kierunkow wigzania losowo wybierany jest nowy kierunek wigzania. Wprowadza
si¢ samounikacjace ruchy tancuchéw (ang. self-avoiding walks) oznacza to, ze dany element
nie odwiedza danego miejsca wigcej niz raz. Dzigki czemu spelnia warunek objetosci
wylaczonej. Zaleta tego algorytmu jest mozliwos¢ wprowadzenia prostych potencjalow

probkowania [117].

Algorytm PERM (ang. pruned and enriched Rosenbluth method) zostat przedstawiony
w 1997 przez Grassbergera [155]. Rozwigzanie to umozliwia symulowanie uktadow
polimerowych o znacznych rozmiarach, ktore dzigki zastosowaniu algorytmu PERM mozna
zbadac¢ przy rozsadnym naktadzie pracy w poréwnaniu do wczesniej omowionych algorytmow
Rosenbluth i Rosenbluth. Lancuchy budowane sa w sposoéb samounikajacy i kazdy tancuch
charakteryzuje si¢ okreslong waga, dzigki czemu w algorytmie tym istnieje mozliwos¢
przeprowadzenia probkowania wazonego. Po nadaniu wag segmentom przeprowadzana jest
analiza dopuszczalnych wigzan z ktorych wybierane sa te majace istotny wktad w obliczanej
calce konfiguracyjnej. W sposdb systematyczny ‘tancuchy o nieznacznej wadze
sg eliminowane, a tancuchy, ktorych waga przekracza okreslong wartos¢, sa kopiowane
I wzbogacajg system. W rezultacie otrzymywane sg fancuchy charakteryzujace si¢ niewielkim
rozrzutem czasteczkowym, wysokich wartosciach czynnika Boltzmana. Algorytm PERM
zastosowano w analizie polimeréow gwiezdzistych [156], szczotek molekularnych [128],
adsorpcji  kopolimerow na powierzchni [157], czy analizie polimeréw szczepionych

na membranach porowatych [158] i nieporowatych [159].
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3.3.2. Algorytm Verdiera — Stockmayera

W roku 1962 P.H. Verdier i W.H. Stockmayer opublikowali artykut, w ktéorym
zaproponowali algorytm realizujagcy metode MC dla makroczasteczek [160]. Zaliczany jest
ondo sieciowych algorytméw dynamicznych. Umozliwia on tworzenie kolejnych
skorelowanych konformacji tancucha makroczasteczki w procesie stochastycznym.
W algorytmie tym nastepuje modyfikacja tancucha juz zbudowanego poprzez realizacje
lokalnych ruchéw przedstawionych na rysunku 9. W uogodlnionej metodzie Verdiera-
Stockmayera nie zmienia si¢ dlugo$¢ wigzania podczas ruchu koncow, przeskoku dwoéch
fragmentow, czy tzw. ruchu korbowego (rysunek 9). Za zalete tego algorytmu uwaza si¢ wysoki
procent akceptacji ruchow. Z drugiej jednak strony powoduje to uzaleznienie czasu relaksacji
od wzrostu tancucha. Z tego powodu algorytm ten okreslany jest jako algorytm nieergodyczny,
co zostalo odnotowane przez samego autora [161]. Jednakze, bledy systematyczne
spowodowane brakiem ergodyczno$ci uwaza si¢ za znikome, a nawet pomijalne w poréwnaniu
z btedami statystycznymi typowych obliczen [120]. W zwigzku z powyzszym z powodzeniem
algorytm ten stosowany jest wspotczesnie. W celu eliminacji wptywu braku ergodycznosci
stosuje si¢ algorytmy hybrydowe. Istnieje réwniez mozliwo$¢ rozszerzenia omawianego

algorytmu w celu otrzymania algorytmu nie sieciowego.

Rysunek 9 Przyktadowe ruchy makroczasteczki w uogodlnionym algorytmie Verdiera-
Stockmayera wymienione od strony prawej: przeskok dwuobrotowy, przeskok dwoch

segmentow i ruch dwuelementowy, przeskok zakretu, przeskok konca tancucha.

3.3.3. Algorytm obrotu

W przypadku zastosowania algorytmu obrotu (ang. pivot algorithm, PA) stosunkowo

duze czesci tancucha sg obracane w pojedynczym ruchu, co schematycznie przedstawiono
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na rysunku 10. W algorytmie obrotu wybierany jest jeden fragment tancucha, ktéry zmienia
miejsce dla danego punktu obrotu, jednoczesnie nie zmieniajagc konformacji tancucha. Obroét
przebiega poprzez zastosowanie Operacji symetrii, takiej jak odbicie czy obrot wzgledem
wigzania. Algorytm obrotu znalazt zastosowanie w przypadku symulacji pojedynczych
tancuchow. Jednakze, do symulacji ggstych ukladow polimerowych ze wzgledu
m.in. na szybka relaksacje stosuje si¢ np. algorytm Verdiera-Stockmayera lub kombinacji tego
algorytmu z algorytmem PA [160]. Algorytm ten charakteryzuje si¢ ergodyczno$cig [162],
W przeciwienstwie do algorytmow omoéwionych we wezesniejszych rozdziatach, takich jak

algorytm Verdiera-Stockmayera, ktore sg wyraznie nieergodyczne.

Nas

Rysunek 10 Przyktadowy ruch makroczasteczki przy zastosowaniach algorytmu obrotu.

Umozliwia on probkowanie zarowno w przestrzeni cigglej, jak i w modelach sieciowych.

3.3.4. Algorytm ruchow kooperatywnych

Algorytm ruchoéw kooperatywnych (ang. Cooperatrive Motion Algorithm, CMA)
umozliwia symulacj¢ struktury i dynamiki makroczasteczek o zlozonej architekturze dla
gestych — catkowicie wypelnionych uktadow. Zostat on zaproponowany przez Tadeusza Pakute
w 1987 roku [163]. Kolejne stany, w ktorych znajduje si¢ system sg generowane przez wspolne
ruchy obiektow wzdhuz zamknigtej petli. Podjecie proby wykonania wszystkich takich drog
w uktadzie, a wigc ruchu okreslane jest jako krok czasowy. W przypadku znalezienia petli, dla
ktorej mozliwe jest wykonanie ruchu, obiekty przesuwane sg wzdhuz petli o jedna pozycje.

Rysunek 11 obrazuje probe wykonania ruchu w algorytmie CMA. Zastosowanie tego
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algorytmu umozliwia symulacje gestych uktadéow polimerowych [164-168]. Akceptacje
nowego stanu systemu mozna osiggnaé np. poprzez zastosowanie metody uwzgledniajacej
jedynie energie nowego stanu, ktora zaproponowana zostata przez A. Gaugera, A. Weyersberga
i T. Pakute [169]. Inna metoda uwzglednia regute Metropolisa, gdzie okreSlana jest roznica

mi¢dzy energig nowego i poprzedniego stanu [153].

a) b)

d)

Rysunek 11 Proba wykonania ruchu w algorytmie CMA sktadajaca si¢ z: a) etapu okreslenia
kierunku ruchu; b) i c¢) etapéw w ktérych wykonywane sg ruchy tymczasowe prowadzacych
do podwojnego obsadzenia weztdw; oraz d) etapu w ktorym przedstawiono nowo zajete

pozycje dla analizowanych weziow.

3.3.5. Model dynamicznej cieczy sieciowej

Innym efektywnym algorytmem Prof. Pakuly jest model dynamicznej cieczy sieciowej
(ang. Dynamic Lattice Liquid model, DLL) [170]. Model ten jest stosunkowo prosty, ktory
zaktada kooperatywne ruchy czasteczek. Pozycja czgsteczki lub jej czgsci w tym modelu
odpowiada weztowi sieci, a wszystkie miejsca w sieci zajete sg przez wspomniane czasteczki.
Zaklada sig, iz system ma pewng dodatkowa objetos¢, ktora pozwala obiektom oscylowaé
wokol pozycji wyznaczonej wezet sieci. Lancuchy polimerowe sa reprezentowane przez
potaczenie pojedynczych we¢zlow wigzaniami, ktorych nie mozna zerwacé i majg statg dhugosc.

Losowanie wektoroOw przesunigcia dla kazdego z weztdw sieci odbywa si¢ w tym samym
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czasie. W tym czasie odbywa si¢ sprawdzanie mozliwo$ci zaj$cia przesunigcia, a czasteczki
poruszaja si¢ w zamknigtych petlach o roéznej dlugosci, co zostato przedstawione na rysunku
12. Model DLL zostat zaprojektowany i poczatkowo opracowany do badan cieczy, znalazt
zastosowanie w uktadach takich jak polimery i zele [171-174]. Nadmieni¢ jednak nalezy,
ze uktady zawierajace dlugie tancuchy polimerowe stanowia wigksze wyzwanie dla badan
z zastosowaniem DLL. Zwiazane jest to z relaksacja takich uktadow przez petle kooperacyjne.
W przypadku dtugich fancuchéw metoda ta jest czasochtonna, pomimo to jest czesto stosowana
do badania procesu polimeryzacji za wzgledu na swoja wysoka przydatno$¢ i mozliwosé

zbadania catego procesu polimeryzacji [16,175,176].

WaVaUaW, N/
\ / \ /N /
/X /N \

aWaVaWaV; /N

Rysunek 12 Przyktadowe petle ruchu czasteczek w modelu DLL. Losowanie wektorow
przesunigcia nastgpuje jednoczesnie, ruchy nastepuja w zamknigtych petlach oznaczonych jako

ciemnozielone pola i pomaranczowe strzatki.

Polanowski i wspotautorzy [177] zastosowali model ciagly oraz model DLL,
anastepnie porownali z danymi eksperymentalnymi dla polimeryzacji rodnikowej
z przeniesieniem atomu (ATRP). W badaniach tych zastosowanie modelu DLL umozliwito
otrzymanie bardzo dobrej zgodnosci z danymi eksperymentalnymi — oszacowanie punktow
zelowania. Kolejng zaleta zastosowania wspomnianego modelu jest mozliwos¢ zbadania
dynamiki ptynu 0 znacznej gestosci, np. w zattoczonym $rodowisku [178]. Model DLL okazat
si¢ przydatny w wielu problemach fizykochemicznych, takich jak dynamika liniowych [176]
i cyklicznych tancuchow polimeréw [179], struktura i dynamika szczotek polimerowych [180],
proces zelowania [181-183], tworzenie gwiazd polimerowych [144,184-186], sieciowania
sieci polimerowej [187], dynamika rozpuszczalnikow i dyfuzja w uktadach polimerowych
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[172,176,188], kinetyka rozdziatu faz [183,189], agregacja [190], reakcje chemiczne [191],
dyfuzja w ztozonych §rodowiskach [178].

3.4.Inne metody modelowanie molekularnego

W kolejnych podrozdziatach pokrétce omoéwione zostang techniki symulacyjne
dynamiki molekularnej (ang. molecular dynamics, MD), ktore, takze umozliwiajg analize
struktur polimerowych. Do metod tych zalicza si¢ dynamike Brownoska, czy dynamike czastek
dyssypacyjnych, ktore umozliwiajg uproszczenie struktur polimerowych i przedstawienie ich
w formie czastek, ktore moga oddziatywac z okreslonym potencjatem. Zazwyczaj w ten sposob

analizowane sg makroczasteczki znajdujace si¢ w rozpuszczalniku.
3.4.1. Dynamika molekularna

Dynamika molekularna stosowana jest w badaniach wlasciwos$ci dynamicznych
uktadéw czasteczek. Techniki MD znalazly zastosowanie W duzej ilosci dziedzin od badan
wlasciwosci ptynnych elektrolitow [192-194] po analize systeméw biologicznych [195-198].
W dziedzinie chemii medycznej symulacje komputerowe zostaly zaimplementowane
w analizie systemow dostarczania lekow [199-201], projektowania struktur lekéw [202—205],
analizie bialek [206-208], czy oddzialywan pomigdzy polimerami i biatkami [209,210].
Dynamika molekularna zazwyczaj przyjmuje predefiniowane wielkosci stosowanych
potencjatow. Ich wartosci okreslane sg na podstawie danych eksperymentalnych lub

niezaleznych obliczeniach struktury elektronowe;.

Metoda dynamiki molekularnej polega na rozwigzaniu réwnan ruchu Newtona.
Najczgsciej stosowany do tego celu jest algorytm Veleta. W przypadku stosowania tego
algorytmu konieczne jest znajomo$¢ potozen i predkosci poczatkowych obiektow uktadu[211].
Znajac masy czastek m; oraz ich aktualne pozycje f#ii, opisa¢c mozna aktualny stan uktadu

czastek.
Fi = myii; 3)

Potozenie #i przedstawiane jest w postaci szeregu Taylora. Umozliwia to okreslenie
przysztego potozenia w czasie ¢ + At na podstawie potozenia aktualnego oraz zajmowanego
wezesniej, gdzie Az okresla krok czasowy. Zatem pozycje i predkosci v, dla dowolnej czasteczki

W czasie ¢t + At opisa¢ mozna ponizszym wzorem:

Rt +48) ~ 2r(t) — r(t — At + L2ar? (4)
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r(t+At)—r(t—At)
2At

v(t) = + '0(At?) (5)

Doktadno$¢ wyznaczenia predkosci opisana jest powyzszym wzorem, gdzie btad wynosi okoto

0 (At?).

Zaleta algorytmu Verleta jest tatwe jego zastosowanie oraz stosunkowo niewielka moc
obliczeniowa potrzebna do przeprowadzenia symulacji. Jednakze jest to zwiazane
z stosunkowo niewielka  dokladnoscia omawianego algorytmu. Zwigzane jest
to z koniecznos$cig okreslania pozycji oraz predkosci wszystkich czasteczek w kazdym kroku
symulacyjnym. W zwigzku z powyzszym w celu uzyskania precyzyjnej oceny czasu At musi
przyjmowaé mniejsza warto$¢ niz najnizszy czas potrzebny do przeprowadzenia tzw. zabiego

skoku [150].
3.4.2. Dynamika Brownowska

Dynamika Brownowska (BD) jest metodg mezoskopowa, w ktdrej okreslone czgsteczki
rozpuszczalnika sg zastepowane sita stochastyczng. Wykorzystuje si¢ fakt, ze mozliwa jest
separacja skal czasowych mig¢dzy szybkim ruchem czgsteczek rozpuszczalnika a wolniejszym
ruchem polimeréw lub koloidow. U podstaw symulacji dynamiki Brownowskiej lezy
stochastyczne rownanie rozniczkowe, ktore jest catkowane w czasie w celu stworzenia

trajektorii czasteczek.
Zastosowanie z drugiego prawa Newtona dla czastki i przedstawiono w réwnaniu (6).
Ffof = ma (6)
Catkowita sila dziatajaca na czastke sktada sie z sity oporu F¥ pochodzacej od czastki, ktora
porusza sie przez lepki rozpuszczalnik. Sita Browna F?, ktora spowodowana jest

przypadkowymi zderzeniami rozpuszczalnika z czastka | oraz wszystkimi sitami

niehydrodynamicznymi F?*"*,
Fi=F¢ + FP + F" = 0 7)

Ta catkowita sita niehydrodynamiczna obejmuje sity zewngtrzne ciala, sity sprezystosci
I interakcje wykluczonej objetosci. Przy pomijaniu oddziatywan hydrodynamicznych sita
oporu jest przyjmowana jako:

dt

Fi = —¢ (- w () @
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gdzie ( jest wspotczynnikiem oporu, a u® (r;) to niezaktécong predkoscig rozpuszczalnika
oszacowang w pozycji czastki. Rownanie rézniczkowe okreslajace ruch czastki przyjmuje

wtedy ponizsza forme:

w=u )+ (R )+ F ) ©

nazywane jest rownaniem Langevina. Sita nichydrodynamiczna zalezy od zbioru wszystkich
pozycji czastek {rj}. Jest to stochastyczne rownanie rézniczkowe, poniewaz sita Browna jest
generowana na podstawie rozktadu losowego. Aby dynamika spelniata twierdzenie

o fluktuacyjno-dyssypacyjne, sity Browna musi dopetni¢ zaleznoSci:
(F{ ())=0 (10)
(F? ()FF (¢)) = 2K5T¢5;;0(t — t')8 (12)

gdzie kg jest stata Boltzmana, T to temperatura, &;; to symbol Kroneckera, §(t —t") to delta

Diraca, a & to tensor jednostkowy drugiego rzedu [212,213].
3.4.3. Dynamika czastek dyssypacyjnych

Dynamika czastek dyssypacyjnych (ang. dissipative particle dynamics, DPD) jest
metoda, w ktorej zespot czastek porusza si¢ w cigglej przestrzeni i dyskretnym czasie. Jednostki
podstawowe stosowane w tej metodzie reprezentujg cate czasteczki lub ich fragmenty, ale nie
pojedyncze atomy. Zgodnie z tym zaklada si¢, ze szczegoty dotyczace atomow nie sg istotne
dla omawianych procesdw. Wewngtrzne stopnie swobody czastek sa calkowane 1 zastgpowane
przez uproszczone pary sity dyssypacyjnych i losowych, w celu zachowaniu lokalnego pedu
i zapewnienia prawidtlowego zachowania hydrodynamicznego. Gtéwna zaletg tej metody jest
zwickszenie  analizowanych  skal ~ czasowych  oraz  dlugosci, W poréwnaniu
do konwencjonalnych symulacji MD. Metoda DPD znalazta roéwniez popularnosé
w modelowaniu niejednorodnych przeptywow wielofazowych zawierajacych odksztalcalne
obiekty, takie jak krwinki [214], pecherzyki oraz micele polimerowe [215]. E. K. Peter i inni
przedstawili model polaryzowalnego biatka z zastosowaniem gruboziarnistego modelu DPD.
Zastosowanie tej metody umozliwito zastosowanie duzych krokéw czasowych w systemach

makroczasteczkowych i znacznie przyspieszyto probkowanie - wiele rzedow wielkosci [216].
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3.5. Symulacje poliuretanéw z pamigcia ksztattu

Symulacje komputerowe podejmujg ztozone problemy zwigzane z materiatami
polimerowymi. W zalezno$ci od podejmowanych analiz 1 skali naukowcy dobieraja
odpowiadajace im narzgdzia symulacyjne. Poliuretany czesto stanowig temat wspomnianych
rozwazan. Zwigzane jest to z faktem, iz materialy te otrzyma¢ mozna z wielu surowcoOw
wejsciowych. Ponadto wystepuja w wielu formach, takich jak pianki, materiaty lite, czy

wldkna.

Kilka grup badawczych wykorzystuje symulacje komputerowe w celu lepszego
zrozumienia syntezy, struktury i whasciwosci PUR. W 1990 roku Lee i Eichinger zastosowali
symulacje komputerowe do modelowania struktury i elastycznosci sieci PUR [217,218].
Symulacje Monte Carlo i dynamiki molekularnej na poziomie atomowym zostaly
z powodzeniem wdrozone do badania struktury i mechaniki niejednorodnych blokowych PUR
[219]. Przeprowadzono rowniez badania z zastosowaniem teorii funkcjonatu gestosci (DFT);
morfologii rozdzialu faz segmentowych kopolimeréw termoplastycznych na bazie
mocznika/uretanu [220]. Termomechaniczny model konstytutywny PUR z pamigcig ksztattu
zostal zaproponowany W celu wyznaczenia parametrow takich jak utrwalenie ksztattu
tymczasowego i odzyskania ksztattu pierwotnego [221]. Niedawno w literaturze opisano
termomechaniczne zachowanie kopolimeréw PUR z pamigcig ksztattu. Park i inni symulowali
SMP za pomoca gruboziarnistej symulacji dynamiki molekularnej [222]. Jednak dotychczas
nie przeprowadzono badan dotyczacych symulacji komputerowych ztozonej dwuetapowe;j

syntezy OCD, a nastepnie syntezy prepolimeréw uretanowych i procesu utwardzania PCUU.
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4. Metodyka badan

4.1. Materiaty zastosowane do badan

Lista odczynnikéw uzyta do przeprowadzenia syntez i wykonania analiz:

1,10—dekanodiol (czystos¢ 98%, Merck KGaA);

Weglan dimetylu (ang. dimethyl carbonate, DMC) (czystos¢ 99%, Sigma-Aldrich);
Wodorotnelek potasu (cz.d.a, Avantor Performance Materials Poland S.A);
Diizocyjanian izoforonu (czystos$¢ 98%, firma Sigma-Aldrich);

1,4-dioksan (cz.d.a., Avantor Performance Materials Poland S.A);

Chloroform (cz.d.a., Chempur);

Chloroform deuterowany (czysto$¢ 99,8%, Merck KGaA),

Dimetyloformamid (cz.d.a., Avantor Performance Materials Poland S.A);
Tetrahydrofuran (cz.d.a., Avantor Performance Materials Poland S.A);

HUVEC (donor zbiorczy, Lonza, Singapur);

Medium EGM-2 (Lonza, Singapur);
4-(3-(2-metoksy-4-nitrofenylo)-2-(4-nitrofenylo)-2H-tetrazol-3-ium-5-ilo)benzeno-
1,3-disulfonian sodu, Zestaw do liczenia komoérek-8 (CCK-8) (Abbkine, Germany);
4'.6-diamidyno-2-fenylindol, dichlorowodorek (DAPI), (BD Pharmingen, San Diego,
CA, US);

Falloidyna znakowana rodaming (Abcam, Hong Kong);

Paraformaldehyd (Alfa Aesar, Hong Kong);

Buforowana fosforanem sdl fizjologiczna (PBS), (Gibco, Thermo Fisher Scientific,
Hong Kong).
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4.2. Synteza poli(weglano-uretano-mocznikow)

Zastosowana S$ciezka syntetyczna otrzymywania poli(weglano-uretano-mocznikow)
zostala omoOwiona na rysunku 13. Pierwszy etap stanowi reakcja glikolizy weglanu dimetylu
z 1,10-dekanodiolem. Produktem koncowym tej reakcji jest bis(metyloweglan)alkilenu, ktory
nastepnie poddawany jest polikondensacji z kolejng porcjag 1,10-dekanodiolu. Reakcja
ta prowadzi do otrzymania oligoweglanodiolu. Metoda ta opracowana zostata w Katedrze
Chemii i Technologii Polimeréw Wydzialu Chemicznego Politechniki Warszawskiej. Zaleta
omawianej metody dwuetapowego otrzymywania oligoweglanodioli jest kontrola ci¢zaru
czasteczkowego otrzymywanych struktur oraz mozliwos¢ otrzymywania makroczasteczek

zakonczonych wylacznie grupami hydroksylowymi.

W niniejszej pracy symbole zwigzkow poprzedzone symbolem E odnosza si¢

do wynikow eksperymentalnych, natomiast symbol S odnosi si¢ do wynikéw symulacyjnych.
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Rysunek 13 Etapy syntezy prowadzace do otrzymania: a) bis(metyloweglanéw)dekametylenu;
b) oligowe¢glanodioli ¢) prepolimeréw uretanowych i d) poli(wgglano-uretano-mocznikow).
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4.2.1. Synteza bis(metylowegglanéw)dekametylenu

Bis(metyloweglan)alkilenu (BMC) na bazie 1,10-dekanodiolu zsyntetyzowano zgodnie
z wezesniej opublikowanymi procedurami [64]. W kolbie tréjszyjnej o pojemnosci 2000 cm?
wyposazonej w mieszadlo magnetyczne, kolumng Vigreux, chtodnicg destylacyjna i termometr
umieszczono 1,10-dekanodiol i weglanu dimetylenu (DMC) w obecnos$ci weglanu potasu (3%
mol. w odniesieniu do 1,10-dekanodiolu) uzytego jako katalizator. Ilo$¢ zastosowanych
reagentOw zostata zestawiona w tabeli 2. Mieszanine ogrzewano pod chtodnicg zwrotng przez
1,5 godziny w 80°C. Nastepnie, stosujac kolumng destylacyjng, usunigto azeotrop
DMC/metanol. Reakcje prowadzono w temperaturze wrzenia mieszaniny (okoto 90°C). Postep
reakcji Sledzono przez pomiar wspolczynnika zatamania $wiatta destylatu az do momentu, gdy
nie wykrywano juz metanolu. Nadmiar DMC i pozostatosci metanolu usuni¢to pod

zmniejszonym ci$nieniem.

Tabela 2 Tlosci reagentow i warunki syntezy bis(metyloweglanow)dekametylenu.

Symbol 1,10-dekanodiol =~ Weglan dimetylenu Nadmiar  Wydajnos$é

syntezy molowy
DMC*

g g - %

E_BMC_8 250,0 1000,0 g (11,1 mol) 8 99

(1,43 mola)
E_BMC_10 200,0 (1,15 mol) 1000,0 g (11,1 mol) 10 98
E_BMC_18 105,0 (0,6 mol) 1000,0 g (11,1 mol) 18 98

* - nadmiar molowy DMC w stosunku do 1,10-dekanodiolu
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Rysunek 14 Spektrogram *H NMR probki E_BMC_8.

E_BMC_8: 'H NMR(CDCIs, 400MHz): § (ppm) = 4.11 (t, 4H, C(O)OCH,), 3.76 (s, 6H,
CH30), 1.63 (m, 4H, OCH2CH2CH2CH,>CHy>), 1.33 (m, 4H, OCH2CH2CH>CH>CH>), 1.26 (m,
8H, OCH>CH>CH2CH2CHy>). Spektrogram zostat przedstawiony na rysunku 14.

E_BMC_10: 'H NMR(CDCL3, 400MHz): & (ppm) = 4.12 (t, 4H, C(O)OCHy), 3.77 (s, 6H,
CH30), 1.65 (m, 4H, OCH2CH2CH2CH>CHy>), 1.34 (m, 4H, OCH2CH2CH>CH>CHy), 1.28 (m,
8H, OCH,CH>CH>CH2CH3). Spektrogram zostal przedstawiony na materiale dodatkowym

2 znajdujacym si¢ w rozdziale 8.

E_BMC_18: 'H NMR(CDCI3, 400MHz): § (ppm) = 4.12 (t, 4H, C(O)OCHy>), 3.77 (s, 6H,
CH30), 1.65 (m, 4H, OCH2CH2CH2CH,>CHy>), 1.34 (m, 4H, OCH2CH2CH>CH>CHy), 1.27 (m,
8H, OCH,CH>CH>CH>CH). Spektrogram zostal przedstawiony na materiale dodatkowym

3 znajdujacym si¢ w rozdziale 8.
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Rysunek 15 Spektrogram FTIR probki E BMC_8.

FTIR (ATR): 2920, 2850, 1750, 1440, 1280, 1260, 950, 930, 790, 710 cm™. Spektrogramy
BMC zostaly przedstawione na: rysunku 15 oraz na materiatach dodatkowych 4 oraz

5 znajdujacych si¢ w rozdziale 8.
4.2.2. Synteza oligoweglanodioli

W drugim etapie syntezy przeprowadzono reakcje bis(metyloweglanu)alkilenu
z 1,10-dekanodiolem w obecnosci katalizatora K2COsz (0,005 mol.%). Odczynniki w ilo$ciach
zamieszczonych w tabeli 3 umieszczono w kolbie tréjszyjnej o pojemnosci 500 cm®
wyposazonej w mieszadto magnetyczne, termometr i chtodnice destylacyjng. Nastepnie dodano
okoto 60 cm® 1,4-dioksanu. Temperature mieszaniny stopniowo podnoszono od 100°C
do 160°C. Postgp reakcji monitorowano przez pomiar wspétczynnika zatamania $wiatta
destylatu i prowadzono az do zaniku metanolu w destylacie (14-16 godzin). Nastepnie reakcje
kontynuowano pod zmniejszonym ci$nieniem w temperaturze 160°C (przez 4 godziny) w celu
usuniecia  1,10-dekanodiolu i  1,4-dioksanu. Otrzymany produkt rozpuszczono
w dichlorometanie i1 przemyto sze$¢ razy woda demineralizowang w celu usunigcia

katalizatora. Nastepnie rozpuszczalnik i pozostatosci wody usuni¢to pod zmniejszonym

ci$nieniem.
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Tabela 3 Tlosci reagentéw 1 warunki syntezy oligoweglanodioli.

Symbol 1,10- E_BMC_8 Wydajnos¢ Czas
syntezy dekanodiol trwania
syntezy
g g % h
E_OCD_3000 56,5 150,0 99 18
(0,32 mola) (0,52 mol)
E_OCD_5000 23,0 50,0 98 20

(0,23 mol) (0,17 mol)

.
—

Jao | =—

61.61 —
10.83 —

202,23+

4.2 4.0 3.8 3.6 34 3.2 3.0 28 2.6 2.4 2.2 2.0 18 1.6 1.4 1.2
f1 (ppm)

Rysunek 16 Spektrogram *H NMR probki E_ OCD_3000.

E_OCD_3000: 'H NMR: (CDCI3,400MHz): & (ppm)= 4.10 (t, 4H, C(O)OCH_), 3.62 (t, 4H,
CH20H), 1.65 (m, 4H, HOCH2CH>CH>CH>CH>), 1.55 (m, 4H, HOCH>CH.CH>CH>CH>), 1.53
(m, 4H, OCH,CH,CH.CH2CH2), 1.32 (m, 4H, OCH2CH>CH.CH.CH2), 1.27 (m, 4H,
OCH,CH>CH2CH2CH?2). Spektrogram zostat przedstawiony na rysunku 16.

E_OCD_5000: 'H NMR: (CDCI3,400MHz): & (ppm)= 4.10 (t, 4H, C(O)OCH_), 3.63 (t, 4H,
CH20H), 1.65 (m, 4H, HOCH.CH2CH2CH2CH>), 1.56 (m, 4H, HOCH.CH2.CH2CH2CH>), 1.54
(m, 4H, OCH,CH,CH.CH2CH2), 1.34 (m, 4H, OCH2CH>CH.CH.CH2), 1.27 (m, 4H,
OCH>CH>CH2CH2CH2). Spektrogram zostal przedstawiony na materiale dodatkowym

6 znajdujacym si¢ w rozdziale 8.
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Rysunek 17 Spektrogram FTIR probki E_ OCD_3000.

FTIR (ATR): 3450, 2920, 2850, 1740, 1470, 1400, 1340, 1280, 1250, 1030, 940, 790 cm™.
Spektogramy OCD zostaly przedstawione na: rysunku 17 oraz na materiale dodatkowym

7 znajdujacym si¢ W rozdziale 8.
4.2.3. Synteza prepolimeru poli(weglano-uretanowego)

Prepolimer poli(weglano-uretanowy) otrzymywany jest podczas reakcji poliaddycji
oligoweglanodiolu i diizocyjanian izoforonu (IPDI). Oligoweglanodiol umieszczono w kolbie
reakcyjnej] wyposazonej w termometr, mieszadlo mechaniczne i suszono pod zmniejszonym
cis$nieniem w temperaturze 90°C przez 1,5 godziny. Nast¢pnie zmniejszono temperature
do 80°C i dodano IPDI w réznych stosunkach molowych w odniesieniu do OCD Zastosowanie
temperatury z zakresu 80-85°C zapobiega dimeryzacji i trimeryzacji grup izocyjanianowych
oraz ograniczna powstawanie wigzan allofanianowych. Otrzymane probki nazwano
E_PCUUX_Y od PCUU na podstawie OCD ze $rednia Mn=X g-mol™ i nadmiarem molowym
IPDI do OCD uzytego podczas syntezy rownego Y. W zwigzku z tym nazwa E_ PCUUS5000 3
zostata uzyta dla eksperymentalnego PCUU opartego na OCD o $rednim Mn=5000 g-mol™
I nadmiarze molowym IPDI réwnym 3 [59]. Ilo$ci zastosowanych reagentow przedstawiono

w tabeli 4.
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Tabela 4 Tlo$¢ reagentow zastosowana do syntezy poli(weglano-uretano-mocznikow).

E PCU

Nazwa |~ ° EPCU EPCUU EPCU EPCUU EPCU EPCU
prébld |~ U30003 300025 U30002 300015 US0003 US000_2
ocC

b g| 20,00 20,00 20,00 20,02 20,00 20,18 20,00
IPD

| g 5,20 4,40 3,70 2,95 2,24 2,69 1,78

|
% ?r: J
A :
- . / \“\ 3 .\/.‘\-

. A
S \ /
N

Liczby falowe (cm-1)

Rysunek 18 Spektrogram FTIR probki prepolimeru PCUU3000 3.5.
FT-IR (KBr): 3670, 3380, 2960, 2910, 2260, 1750, 1720, 1240, 790 cm™. Spektogramy

prepolimeréw PCUU zostaty przedstawione na: rysunku 18 oraz na materiatach dodatkowych

8-13 umieszczonych w rozdziale 8.
4.2.4. Utwardzanie folii poli(wegglano-uretanowych)

Preopolimery otrzymane w poprzednim etapie zostaly wylane na szklane formy
(10cm-10cm) zabezpieczone S$rodkiem antyadhezyjnym. Nastepnie umieszczono
je w komorze klimatycznej umozliwiajaca kontrole temperatury i wilgotnosci powietrza.
Zastosowano okreslong procedure: 75°C 1 5% wilgotnosci wzglednej przez 1 dzien, nastepnie
w 70°C 1 10% wzglednej wilgotnosci przez kolejne 4 dni, a nastgpnie w 60°C 1 40% wzgledne;j
wilgotnosci przez 2 dni. W metodyce tej woda pelni funkcje przedtuzacza tancucha. W wyniku
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hydrolizy grupy izocyjanianowej powstaje grupa aminowa. Reaguje ona natychmiastowo
z grupa izocyjanianowg w Kolejnej czasteczce, a podczas reakcji grup aminowych

I izocyjanianowych powstaje wigzanie mocznikowe.

0464
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040+
038+
036+
0344
0,324
030
028

0265
0241

Absorbancja

0223
020
018+
016
0143

0124
0,104

I R W U
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Rysunek 19 Spektrogram FTIR probki PCUU3000 3.5.
FT-IR (ATR): 3670, 3380, 2960, 2910, 1740, 1720, 1240, 790, 720, 430 cm™. Spektogramy
PCUU zostaly przedstawione na: rysunku 19 oraz na rysunkach 14-19 znajdujacych sig¢

w rozdziale 8.

Ponadto w rozdziale 8 (materiat dodatkowy 20) zamieszono przyktadowy spektrogram
transmisyjny dla PCUU3000_3 w celu potwierdzenia wystgpowania grup mocznikowych

w analizowanych materiatach.

FTIR (tryb transmisyjny): 3620, 3350, 2920, 2850, 1630, 1560, 1470, 1410, 1260, 1250, 950,
790 cm?L.

4.3. Elektroprzedzenie poli(weglano-uretano-mocznikoéw)

Schemat elektroprzedzenia wtoknin z poli(weglano-uretano-mocznikow) zostat
przedstawiony na rysunku 20. Odpowiednig cze$¢ ksztalttki E_PCUU3000_3
rozdystrybuowano (zgodnie z danymi umieszczonymi w tabeli 5) do poszczegolnych
stoiczkow, w kazdym umieszczajac rowniez mieszadetko magnetyczne. Do kazdego
ze stoiczkow dodano dimetyloformamid (DMF) oraz tetrahydrofuran (THF) w stosunku

wagowym 1:1 na 48 godzin przed planowanym rozpoczeciem procesu elektroprzedzenia.
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Stoiczki zamykano i zabezpieczano parafilmem. Nastgpnie umieszczano na mieszadle

magnetycznym.

Tabela 5 Odczynniki zastosowane do otrzymania roztworow przedzalniczych.

Stezenie
Masa Masa Masa
procentowe
PCUU THF DMF
roztworu
% wag. 9 g g
3 1,2 20 20
4 1,67 20 20
5 2,11 20 20
Roztwor przedzalniczy Elektroprzedzenie Widknina

PCUU

Rysunek 20 Schemat przeprowadzania procesu elektroprzgdzenia.

Do wstepnych prob elektroprzedzenia w celu wytypowania optymalnych parametrow
procesu zastosowano stanowisko wyposazone w kolektor ptytkowy (rysunek 4a). Odbieralnik,
czyli plytka przewodzaca 0 wymiarach 7x7 cm, owinigta folig aluminiowa montowana byta
na statywie z zastosowaniem zaciskow taczeniowych. Do kolektora ptytkowego podtaczano
uziemienie wyprowadzone z zasilacza wysokiego napigcia. Roztwor przedzalniczy
umieszczano w strzykawce, a nastgpnie wypetniano dren na koncu ktérego zamocowano igle.
Strzykawke umieszczano w pompie infuzyjnej, a igl¢ w przewodzacym zacisku taczeniowym
do ktorego podiaczono zasilacz wysokiego napiecia. Nastepnie programowano pompe
infuzyjng na zadang wartos¢ szybkosci przeptywu oraz zasilacz na okreslong wartos¢
generowanego wysokiego napiecia. Wlaczano wyzej wymienione urzadzenia rozpoczynajac

proces.

57



Elektroprzedzenie z zastosowaniem kolektora rotacyjnego przebiegato w analogiczny
sposob (rysunek 4b). Zastosowano system MSK-ESDC-80-4000 wyposazony W kolektor
bebnowy 80Dx200L z regulatorem predkosci. Iglte umieszczono w ramieniu poruszajgcym sie¢
réwnolegle do wysokos$ci walca bg¢dacego kolektorem. System posiadal wyprowadzenie
umozliwiajgce podlaczenie uziemienia z generatora wysokiego napiecia. Pozostale czynnosci

przebiegaly podobnie jak w przypadku zastosowania kolektora ptytkowego.

Parametry procesu -elektroprzedzenia zastosowane podczas otrzymania widknin
omoéwionych w pracy przedstawiono w tym akapicie. Predkos¢ obrotowa kolektora rotacyjnego
wynosita 50 obr/min lub 150 obr/min. Odlegtos¢ igta-kolektor wynosita 20 cm w przypadku
obu kolektoréw. Roztwory umieszczano w strzykawce o pojemnosci 20 ml. Wszystkie proby
zostaly przeprowadzone z zastosowaniem igly o $rednicy 0,41 mm 1 22 GA. Zastosowano
napigcie zasilajagce dodatnie o wartosci 18 kV. Szybkos$¢ przeptywu roztworu wynosita
1,5 ml/h. wartosci wilgotnosci i temperatury w czasie eksperymentow wahaty si¢ od 40 do 52%
RH 124 do 27 ° C. Probki nazwano odpowiednio: PCUU_Xwt Yrpm, gdzie X oznacza st¢zenie
roztworu uzytego w procesie elektroprzedzenia, a Y predkos¢ obrotowa kolektora (jesli
stosowano kolektor rotacyjny). Na przyktad PCUU 3wt 50rpm oznacza, ze widknine
elektroprzedzong otrzymano przy uzyciu 3% wag. roztworu PCUU i predkosci 50 obr./min

kolektora rotacyjnego.

W celu potwierdzenia niezmienno$ci struktury PCUU 1 braku obecnosci
rozpuszczalnikow po przeprowadzeniu procesu elektroprzedzenia wykonano spektrogramy

otrzymanych materiatlow. Zostaty one zalaczone jako materiaty dodatkowe 21-23 w rozdziale
8.

4.4, Aparatura

4.4.1. Badania struktury chemicznej syntezowanych zwiazkow
4.4.1.1.Spektroskopia magnetycznego rezonansu jagdrowego

Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego (NMR) to technika
spektroskopowa stuzgca do obserwacji lokalnych pdl magnetycznych wokot jader atomowych.
Probka umieszczana jest w polu magnetycznym. Sygnat NMR wytwarzany jest przez
wzbudzenie probki jadra falami radiowymi do magnetycznego rezonansu jadrowego, ktory jest
rejestrowany. Poprzez zmiane czestotliwosci rezonansowej wewnatrzczgsteczkowego pola
magnetycznego atomu mozna pozna¢ szczegoty struktury elektronowej czasteczki 1 jej

poszczegdlnych grup funkcyjnych.
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Zastosowanie spektroskopii NMR umozliwila rejestracje spektrogramow *H NMR i 13C
NMR produktow przeprowadzonych syntez. Spektrogramy w zarejestrowano w deuterowanym
chloroformie lub DMSO na spektrometrze Varian VXR 400 MHz i analizowano za pomocg

oprogramowania MestReNova v.6.2.0-7238 (Mestrelab Research S.L).
4.4.1.2. Spektrometria mas z analizatorem czasu przelotu

Metoda jonizacja probki (ang. matrix assisted laser desorption and ionisation, MALDI)
to technika jonizacji, ktora wykorzystuje matryce¢ absorbujaca energi¢ lasera do tworzenia
jonoéw z duzych czasteczek przy minimalnej fragmentacji [223]. Technika ta w przypadku
chemii polimeréow w optymalnych warunkach umozliwia analize profili rozkltadu mas
czasteczkowych oraz charakterystyki srednich rozktadow mas czasteczkowych, wspotczynnika
polidyspersji czy ustalenia grup koncowych badanych struktur. Zazwyczaj jednak stosuje si¢ ja
do okreslenia rodzaju jednostek powtarzalnych, z ktérych zbudowany jest tancuch polimerowy
oraz jego grup koncowych. Pomiary metodg spektrometrii masowej czasu przelotu (MALDI-
TOF) przeprowadzono na spektrometrze Bruker UltraFlex MALDI TOF/TOF (Bremen,
Niemcy) w trybie liniowym lub odbiciowym przy uzyciu matrycy DHB (kwas 2,5-
dihydroksybenzoesowy) i standardu Kkalibracji Bruker Peptide (1047.19-3149.57 Da)

i analizowano za pomoca oprogramowania Polymerix v.2.0 (Sierra Analytics Inc.).
4.4.1.3. Spektroskopia w podczerwieni

Spektroskopia w podczerwieni (ang. infrared spectroscopy, IR) jest technika stosowana
do uzyskania widm absorpcji lub emisji w podczerwieni ciata stalego, cieczy lub gazu.
W przypadku materiatdw polimerowych umozliwia analize ich struktury. Spektrogramy
z zastosowaniem spektroskopii w podczerwnieni ATR-FTIR przedstawione w pracy
rejestrowano na spektrometrze Thermo Scientific Nicolete iS5 FTIR przy uzyciu przystawki
ATR iD7. Dla kazdej probki wykonano 32 skany.

4.4.1.4. Chromatografia wykluczenia

Zastosowanie chromatografii wykluczania/zelowej (GPC) umozliwia zbadanie
rozktadu masy molekularnej polimerow. W metodzie tej kolumna chromatograficzna
wypelniona jest porowatym zelem przez ktorg przeptywa rozpuszczona probka. Czas retencji
maleje wraz z dtugoscig czgsteczki, poniewaz dlugim makroczgsteczkom jest trudniej wniknac

do porow wewnatrz ztoza wypetniajagcego kolumny.
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Analizy zamieszczone w pracy wykonano za pomoca aparatu Malvern
Viscotek GPCMax TDA 305, wyposazonego w kolumn¢ Jordi Labs DVD Mixed Bed
0 dlugosci 30 cm 1 $rednicy wewngtrznej 7.8 mm. Aparat posiadat cztery detektory:
refraktometryczny, rozpraszania $wiatla, wiskozymetryczny oraz UV-PDA. Pomiar
prowadzony byt w temperaturze réwnej 30 °C, przy przeptywie eluentu (DCM) 1 ml/min.
Aparat zostat skalibrowany za pomocg ostrych wzorcow PS. Okoto 2-3 mg probki statej
rozpuszczano w 1,5 ml DCM z dodatkiem 1%obj. CHCI3z. Po catkowitym rozpuszczeniu,
roztwory zostaly przepuszczone przez filtr strzykawkowy z membrang PTFE o wielkosci

poréw 0,2 pm.
4.4.2. Analiza termiczna
4.4.2.1.Roznicowa kalorymetria skaningowa

Pomiary roznicowej kalorymetrii skaningowej (DSC) opieraja si¢ na rejestracji zmiany
roéznicy strumienia cieplnego pomiedzy probka referencyjna, a badang probka. Umozliwiaja
uzyskanie informacji takich jak temperatury charakterystyczne i wartosci energetyczne
przemian fazowych. Badania zamieszczone w pracy wykonano przy uzyciu kalorymetru TA
Instrument DSC Q1000. Probki badano przy statej szybkosci ogrzewania i chtodzenia
10°C/min w zakresie temperatur od 90°C do 150°C. Probke 15-25mg umieszczano

w aluminiowym naczynku i zamykano pokrywka aluminiowa z niewielkim otworem.
4.4.2.2 Modulowana réznicowa kalorymetria skaningowa

W modulowanej réznicowej kalorymetrii  skaningowej (MDSC) stosuje sig¢
sinusoidalnie modulowana szybko$¢ ogrzewania. W zwiazku z tym w metodzie tej mozna
okresli¢ odwracalne zdarzenia zwigzane z procesem zeszklenia i topienia oraz nieodwracalne
zmiany, takie jak przegrupowanie krysztaldow, wyzarzanie, krystalizacja na zimno, Czy

relaksacja podczas zeszklenia.

MDSC zostata zastosowana do przeprowadzenia badan termicznych przy uzyciu
aparatu Q100 DSC firmy TA Instruments w zakresie temperatur od -90°C do 150°C. Dla
kazdego analizowanego materiatu wykonano cztery przebiegi nagrzewania: pierwszy przebieg
nagrzewania, drugi przebieg nagrzewania uprzednio nagrzanej probki, pierwszy przebieg
nagrzewania wydtuzonej probki z odksztatceniem 100% oraz drugi przebieg nagrzewania

uprzednio wydtuzonej probki po powrocie do pierwotnego ksztattu. Probke umieszczano
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w aluminiowym naczynku i zamykano pokrywka z otworkiem. Szybkos$¢ ogrzewania wynosita

3°C/min, amplituda modulacji 0,48°C, a okres modulacji 60 sekund.
4.4.3. Analiza termiczna dynamicznych wiasciwosci mechanicznych

Analiza termiczna dynamicznych wiasciwo$ci mechanicznych (DMTA) opiera si¢
na poddaniu materiatu dziataniu odksztalcen oscylacyjnych w funkcji temperatury. Badania
te zostaly przeprowadzone przy uzyciu maszyny DMTA Q800 firmy TA Instruments, New
Castle, USA. Pomiary prowadzono ze stalg czestotliwoscia 1 Hz, od —90 do 150 °C

Z szybko$cig grzania 3°C/min.
4.4.4. Wlasciwo$ci mechaniczne

Proby rozciggania przeprowadzono na urzadzeniu Instron 5566 wyposazonego
w obcigznik 100N. W badaniach zastosowano standardowe probki w ksztalcie wiosetek (ISO
527-2/1BB) wycigte z ksztaltek polimerowych. Dla kazdego rodzaju materialu

przeprowadzono co najmniej pig¢ prob rozciagania w celu uzyskania wartosci rednie;j.
4.4.5. Analiza stopnia spgcznienia i frakcji zzelowanej

Zawartos¢ frakcji zzelowanej (Gy) i stopien Spgcznienia (Qm) obliczono na podstawie
specznienia folii umieszczonych w 500-krotnym nadmiarze (w stosunku do masy probki)
chloroformu przez 72 godzin w temperaturze pokojowej, a nastepnie suszeniu przez noc.
Punkty koncowe pecznienia 1 suszenia osiggni¢to, gdy uzyskano stalg mase. Wartosci
Gt obliczono zgodnie z réwnaniem 12, w ktorym stosunek masy wyekstrahowanej probki (mq)

odniesiono do .masy materiatu niespgcznianego (Mex).

Gp = == (12)

mgqg

Stopnie specznienia (Qm) obliczono na podstawie réwnania 13 poréwnujac masy probek
przed spegcznieniem (mg) 1 w stanie speczniatym (msw).

Q,, = Msw=mo (13)
mq

4.4.6. Skaningowa mikroskopia elektronowa

Badania biodegradacji zwizualizowano w skaningowym mikroskopie elektronowym
w zimnym polu Hitachi SU8010 (Hitachi, Japonia). Przed przeprowadzeniem badan probki
napylono stopem ztota i palladu (Au/Pd).
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4.4.7. Badania biokompatybilno$ci
4.4.7.1.Sterylizacja probek

Wszystkie probki stosowane w badaniach biologicznych (wtokniny i materiaty
odniesienia) wyjatawiano przez zanurzenie w etanolu, a nastepnie ptukano w wodzie, i buforze

fosforanowym (PBS) i suszono w komorze z przeptywem laminarnym.
4.4.7.2. Hodowla komoérkowa

W celu przeprowadzenia analiz biologicznych wykorzystujacych hodowlg komoérkowa
zastosowano ludzkie komorki §rodbtonka zyty pepowinowej HUVEC (donor zbiorczy, Lonza,
Singapur), ktore hodowano w pozywce wzrostowej $rodbtonka EGM-2 (Lonza, Singapur).

Komorki rozmnazano do czwartego pasazu We wczesniejszych eksperymentach.
4.4.7.3. Proliferacja komorek

W  celu okre§lenia zdolno$ci do proliferacji komoérek zastosowano zestaw
umozliwiajacy liczenie komorek nr 8 (ang. cell counting kit-8, CCK8). Medium EGM-2
0 objetosci Sml umieszczono w probdéwcee typu Falcon dla prébki kontrolnej (Ctrl) oraz
w probdwkach dla kazdej z probek analizowanej widkniny, w tym przypadku umieszczajac
w medium probki o wielkosci 1x1 cm. Tak przygotowane medium inkubowano w 37 °C przez
48 godzin. Po 24 h od umieszczenia wcze$niej wspomnianego medium w inkubatorze
przystapiono do przygotowania plytki w ktorej przeprowadzone bylo badanie. Komorki
wysiano (8 x 10° komorek/studzienke) na 96-studzienkowej ptytce i inkubowano ze $wiezym
medium EGM-2 w 37°C przez 24 godziny. Po tym okresie wymieniono medium na medium
inkubowane przez 48 godzin z elektoprzedzonymi wtdkninami oraz medium kontrolne dla Ctrl.
Zastosowany zestaw CCK8 wykorzystuje rozpuszczalng w wodzie sol tetrazoliowa w celu
ilosciowego okreslenia liczby Zzywych komorek. Sol tetrazoliowa CCKS jest redukowana przez
dehydrogenazy komorkowe do pomaranczowego produktu - formazanu, ktory jest
rozpuszczalny w pozywce do hodowli tkankowych. [lo§¢ wytworzonego formazanu jest wprost
proporcjonalna do liczby zywych komorek i mozna jg mierzy¢ na podstawie zmian absorbancji
przy dtugosci fali 450 nm.

4.4.7.4. Testy Live/Dead

Do oceny zywotno$ci komorek uzyto zestawu Live/Dead. Umozliwia
on przeprowadzenie prostego, dwukolorowego testu fluorescencji, ktory odroznia komorki

aktywne metabolicznie od komérek uszkodzonych i martwych. Komorki wysiano (24 x 108
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komorek/studzienke) na 48-studzienkowej ptytce i inkubowano z EGM-2 w 37 °C przez 24
godziny. Po tym okresie wiokniny PCUU inkubowano z komodrkami przez 24 godziny.
Do oceny zywotnosci komorek zastosowano zestaw do testu fluorescencji Live/Dead.
Po 24 godzinach komorki przemyto 300 ul buforu fosforanowego (PBS) i potraktowano
roztworem kalceiny AM i homodimeru-1 etydyny zgodnie z instrukcjami producenta. Komorki
inkubowano w temperaturze pokojowej (20-25°C) przez 30 min, a nastepnie przemyto

i przechowywano w PBS.

4.4.7.5.Badania cytotoksycznos$ci z zastosowaniem metody bezposredniego

kontaktu

Komoérki HUVECs hodowano w pozywce EGM-2 w 37°C w atmosferze 5% CO2
w nawilzanym inkubatorze. Materialy o wymiarach odpowiadajacych studzience ptytki
48-studzienkowej umieszczano na $rodku studzienki. Hodowane komoérki wysiano
na wtdkninach w gestosci 48 x 10° komorek na studzienke w 600 ul pozywki do hodowli
komoérkowej na 24-studzienkowej plytce hodowlanej i inkubowano przez 24 godziny.
Nastepnie probki barwiono barwnikami fluorescencyjnymi do mikroskopii konfokalnej. Przed
barwieniem przemyto je roztworem soli fizjologicznej buforu fosforanowego (PBS) utrwalono
4% paraformaldehydem i permeabilizowano 1% roztworem Triton X100. Po wybarwieniu
falloidyna znakowana rodaming przez 30 min, probki wybarwiono DAPI (dichlorowodorkiem
4'.6-diamidyno-2-fenylindolu,) przez 3 min. Badanie przeprowadzono dla dwoéch prob dla
kazdego analizowanego materialu oraz materiatow kontroli pozytywnej oraz negatywne;.
Przeprowadzone badania wykazaly brak znaczacych réznic pomigdzy kontrolg negatywna oraz
elektroprzedzonymi materiatami  wtdknistymi otrzymanymi na podstawie poli(weglano-

uratano-mocznikow).
4.4.7.6.Testy biodegradacyjne

Stopien biodegradacji in vitro rusztowan z nanowtokien oceniano za pomocg
obrazowania SEM. Rusztowania z nanowtdkien 1x1 cm wystawiono na dziatanie roztworu soli
fizjologicznej buforu fosforanowego (pH 7,4) w 37°C z delikatnym mieszaniem przez okres

7 dnii 14 dni.
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4.5.0pis modelu i metody symulacyjnej

W celu lepszego zrozumienia procesu syntezy elastomerow PCUU zastosowano
symulacje komputerowe. Gléwnym celem tych eksperymentéw obliczeniowych byta
symulacja proceséw syntez  bis(metyloweglanow)dekametylenu, oligoweglanodioli,
a nastgpnie procesow, W ktorych otrzymano prepolimery i utwardzone PCUU (rysunek 13)
[55,64]. W celu przeprowadzenia symulacji wymienionych struktur i oddziatywan mi¢dzy nimi
konieczne bylo przyjecie okreslonych uproszczen, co zwigzane jest z wielko$cig analizowanych
struktur. W konsekwencji w celu dokonania badan obiektow tak duzych i gestych jak
usieciowane PCUU w skonczonym czasie zastosowa¢ mozna bylo praktycznie tylko dwa
algorytmy Monte Carlo [16]: CMA i DLL. Sa one stosowane z powodzeniem w przypadku
symulacji roznych uktadow polimerowych [171,176,186]. W przypadku CMA krok czasowy
okreslany jest w inny sposob, niz ma to miejsce w przypadku algorytmu DLL. Okreslany jest
on W odniesieniu do liczby wykonanych prob prowadzacych do kooperatywnych
przegrupowan, ktorych wynikiem jest zazwyczaj jedna proba wykonania ruchu dla wybranego
elementu systemu. Uwaza si¢, ze jest to porownywalne z krokiem czasowym w przypadku
modelu DLL, w ktorym kazdy element podejmuje probe wykonania ruchu podczas kroku
czasowego. Jednakze te odmienne podejscia powodujg uproszczenie dynamiki dla krotkich
czasow CMA, w poréwnaniu do DLL [16]. W zwigzku z zamiarem analizowania procesow
zaleznych od czasu postanowiono zastosowaé algorytm DLL, ktéry umozliwia poprawa

definicje jednostki czasu oraz symulacje takich procesow.

Model DLL wykorzystywany w symulacjach byt uproszczony: zignorowano wszystkie
szczegoty atomowe 1 zalozono gruboziarnista reprezentacj¢ czasteczek i makroczasteczek.
Ponadto przyjeto, ze wszystkie obiekty w systemie maja t¢ sama wielko$¢. Obiekty
te odpowiadajg malym czasteczkom lub fragmentom tancucha, a zatem mogg by¢ uwazane
za zjednoczone atomy. Modelowy system byl atermiczny, zwigzane jest to z zachowaniem
podobnym potencjatow wystepujacych w uktadzie, a wykluczona objetos¢ byta jedynym
potencjalem wprowadzonym do uktadu. Wykluczona objetos¢ zostata zrealizowana poprzez
zakaz podwojnego zajmowania miejsc sieci przez obiekty. Przyjeto rowniez przyblizenie sieci
w celu przyspieszenia symulacji, a zatem wszystkie obiekty (koraliki) zostalty umieszczone
w wierzchotkach FCC. Zaproponowany model zaktada, ze uktad jest catkowicie wypetniony

czasteczkami i makroczasteczkami.

Do przeprowadzenia symulacji procesu polimeryzacji zastosowany zostal model
dynamicznej cieczy sieciowej. Obiekty modelowane zajmuja wszystkie miejsca Sieci
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w uktadzie i nie sg w stanie przemieszczaé si¢ na wigksze odlegtosci ze wzgledu na sttoczenie
spowodowane obecno$cig innych obiektow. Zatozono jednak, ze istnieje niewielka nadwyzka
objetosci wystarczajaca, aby kazdy obiekt wibrowal wokol swojej pozycji réwnowagi,
tj. wokot danego miejsca w sieci. Czasami dtugi ruch translacyjny wystepuje jako koincydencja
prob ruchu sgsiednich obiektow. Model DLL zaktada, ze wspolne przemieszczenie obiektow
ma posta¢ zamknigtych petli sktadajacych si¢ z co najmniej trzech obiektow. Wszystkie
elementy, ktore w danym momencie nie biorg udzialu w kooperatywnych petlach ruchu,
pozostajg w swoich poprzednich pozycjach. Probe jednoczesnej zmiany potozenia wszystkich
obiektow mozna uznac za krok Monte Carlo (MCs, jednostka czasu). Krok czasowy algorytmu
DLL obejmuje wylosowanie wektorow prob wykonania ruchu dla wszystkich elementéw
znajdujacych si¢ w uktadzie. Nast¢pnie przeprowadzane jest unieruchomienie wszystkich
obiektow niespetniajacych warunku cigglosci. Kolejno unieruchomione zostaja elementy
uczestniczace w petlach, w ktorych nie zostal spelniony warunek energetyczny. Ostatecznie

nastepuje przesunigcie obiektow cyklicznie wzdhuz petli [163,173,176].

Modelowy system zostal umieszczony w pudetku Monte Carlo o krawedzi L = 100
jednostek sieciowych, a tym samym symulowano 10° obiektow. Periodyczne warunki
brzegowe zostaly wprowadzone we wszystkich kierunkach, aby nasladowaé system
nieskonczony. Zaktadaja one, ze w przypadku opuszczenia komorki symulacyjnej przez jakis
atom, natychmiast nast¢puje zastapienie go przez inny atom o tej samej predkosci przechodzacy
do omawianej komorki symulacyjnej z sgsiedniej komorki. Stezenie danego obiektu
zdefiniowano jako stosunek liczby elementow do lacznej liczby obiektow w systemie.
Odpowiednia ilo$¢ obiektow (materiat dodatkowy 1 umieszczony w rozdziale 8 zostata losowo
umieszczona w pudetku w Monte Carlo w taki sposob, aby odpowiadala ilosciowo warunkom
eksperymentu. W pierwszym etapie przyjeto nastgpujgce stosunki molowe DMC
do 1,10-dekanodiolu w uktadzie: 18:1; 10:1 i 8:1. Przeprowadzona synteza zaktada,
ze po omawianym etapie nadmiar DMC jest usuwany z mieszaniny reakcyjnej. Zostato
to rowniez uwzglednione w symulacji. Zatozenia dotyczace proporcji odczynnikéw oparto
na obliczeniach stechiometrycznych idanych doswiadczalnych, a stosunki elementéw
zastosowanych w symulacji zamieszczono w tabeli (materiat dodatkowy 1) umieszczonej
w rozdziale 8. W modelu tym nie uwzgledniono czasteczek rozpuszczalnika, ponadto nie
uwzgledniono odczynnikow, ktore nie biorg udziatu w reakcji, takich jak katalizator. To samo
dotyczyto powstatego produktu ubocznego, ktorym w pierwszym i drugim etapie byt metanol.

W celu uzyskania stabilnych wynikoéw przeprowadzono pi¢¢ niezaleznych przebiegow
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symulacyjnych i pierwszy etap syntezy trwal okoto 1,6- 10* MCs, drugi etap syntezy trwat
do 6-10° etapow MCs, trzeci etap syntezy okoto 4- 10* MCs i 4-10” MCs dla ostatniego etapu
syntezy PCUU. Btad statystyczny obliczonych parametrow we wszystkich symulowanych
etapach syntezy nie przekraczat 5%. Reakcja mogla wystapié¢, gdy para obiektow znajdowata
si¢ w sasiadujacych miejscach sieci. Przyjete prawdopodobienstwo wystapienia wszystkich
reakcji w badanym uktadzie wynosito 0,02. Warto$¢ tego parametru zostata wyznaczona
we wezesniejszych symulacjach uktadéw makromolekularnych w ramach modelu DLL
[182,184,224]. W wyniku reakcji obiekty zmienity swojg tozsamo$¢, a kazdy etap procesu
polimeryzacji uznano za nieodwracalny. Opracowalismy metodologi¢, ktéra pozwolita nam
odzwierciedlenie najwazniejszych cech procesu kopolimeryzacji. Opierat si¢ na zalozeniu,
ze reaktywno$¢ grup funkcyjnych byta zawsze taka sama, a zatem byla niezalezna od dtugosci
tancucha. Nadmieni¢ nalezy, ze w systemie znajduja si¢ elementy, ktore nie mogg ze sobag
reagowac, poniewaz sg zakonczone tymi samymi grupami koncowymi. Za przyktad podaé
mozna monomer 1,10-dekanodiolu, ktory po reakcji z DMC w pierwszym etapie reakcji
zmienia si¢ w czastke zakonczona jedng grupa hydroksylowa. Powstaty element nie bedzie
mogt wejs¢ w reakcje z 1,10-dekanodiolem, czy innymi elementami powstaltymi w analogiczny

sposOb zawierajacymi grupe hydroksylowa.
45.1. Synteza bis(metyloweganow) dekametylenu

W celu przeprowadzenia symulacji dokonano podziatu zwigzkéw chemicznych
| zaprezentowano go w sposOb gruboziarnisty. Procedurg przeprowadzono w taki sposob, aby
odzwierciedli¢ reakcje zachodzace w systemie przy mozliwie najmniejszej liczbie elementow
charakterystycznych. Matoczgsteczkowe substraty przedstawiono w postaci samodzielnych
elementow. Przeprowadzenie reakcji, czyli polaczenie dwoch elementoéw prowadzilo
do zmiany funkcyjnosci poszczegélnych elementow, ktore stawaly sie czgscig tancucha
polimerowego. Rysunek 13a opisuje reakcje powstawania bis(metyloweglanu) dekamentylenu
(BCM), ktorej podzial na poszczegodlne elementy zostal zaprezentowany narysunku 21.
Reakcja DMC z 1,10-dekanodiolem stanowita pierwszy symulowany etap syntezy PCUU,
ktory prowadzit do postania BMC. Na rysunku 21, DMC zilustrowano jako czastke (1), ktora
po reakcji (reakcja A lub B przedstawiona na rysunku 22) jednej z grup -CHs, podczas gdy
druga grupa -CHs pozostaje nieprzereagowana zamienia si¢ w element (3). Podobnie opisano
inne elementy, ktorym przypisano kolejne numery. W tej pracy liczby w nawiasach

odpowiadaja czasteczkom o numerach opisanych na schematycznych wykresach. Element (1)
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zastosowano z odpowiednim nadmiarem molowym w stosunku do elementu (2), ktory

reprezentuje 1,10-dekanodiol.

Przedstawienie mozliwych modelowych reakcji w pierwszym etapie syntezy
z zastosowaniem wspomnianych elementéow przedstawiono na rysunku 22. Element (2) moze
reagowa¢ z elementem (1) lub (3) prowadzac do powstania elementu (4) z jedng
nieprzercagowang grupg -OH. Mozliwe sg rOwniez inne reakcje migdzy elementami: A: reakcja
mi¢dzy grupami -CHz i -OH monomerdéw; B: reakcja pomiedzy grupg -CHz w DMC
I grupg -OH produktu posredniego; C: reakcja pomiedzy grupg -OH diolu i grupg -CHs
produktu posredniego. Symulacje prowadzono az do przereagowania wszystkich grup -OH

w uktadzie, tj. do momentu przeksztatcenia czastek (2) i (4).
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Rysunek 21 Schematyczne przedstawienie elementow zastosowanych w pierwszym etapie

symulaciji.
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Rysunek 22 Ilustracja symulacji syntezy bis(metyloweglanu) dekametylenu. Kolory i numery
odpowiadajg obiektom z rysunku 21. Wigzania chemiczne powstate w reakcjach A-C

zaznaczono liniami przerywanymi.

4.5.2. Synteza oligoweglanodioli

Nastepnie w drugim etapie procesu symulacyjnego przeanalizowana zostala synteza
oligo(weglanu dekametylenu) (OCD), w ktorej zachodzi wydtuzenie tancuchow polimerowych
powstatych w poprzednim etapie (rysunek 13b). Produkt otrzymany w pierwszej reakcji (BCM)
poddano reakcji ztym samym diolem (1,10-dekanodiolem). Gtéwng zaleta dwuetapowej
syntezy jest mozliwos¢ uzyskania OCD o szacowanej masie czasteczkowej, co dokonywane
jest poprzez okreslenie mas czasteczkowych produktow uzyskanych w pierwszym etapie
reakcji 1 dodanie okreslonej ilosci diolu w etapie drugim. Ponadto zapewnia zakonczenie
grupami hydroksylowymi wszystkich czasteczek OCD [59]. Na tym etapie zignorowano
powstawanie produktu ubocznego o niskiej masie czgsteczkowej. Ponadto wstepnie ustalone
stosunki odczynnikow przedstawiono w tabeli 3. Symulacje zatrzymano, gdy powstaty
oligomery o0 pozadanej sredniej dtugosci tancucha. Ta procedura pozwolita na uniknigcie
symulacji drugiej czesSci reakcji pod zmniejszonym ci$nieniem, w ktorej z mieszaniny
reakcyjnej usuwany jest 1,10-dekanodiol. W zastosowanym modelu symulacyjnym nie
uwzgledniano zmiany ci$nienia, a usuwanie elementow z przestrzeni symulacyjnej jest

klopotliwe i wymagatoby zastapienia pustych punktéw sieciowych innymi elementami.
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Dlatego tez, zdecydowano si¢ na kontrolowane zatrzymanie procesu syntezy w omawianym

etapie.

Rysunek 23 przedstawia elementy zaangazowane w tym etapie reakcji. Nalezy
wspomnie¢, ze pomimo tej samej budowy chemicznej, w drugim etapie wprowadzono nowe
oznaczenia dla okreslonych elementow, co spowodowane byto zachowaniem ciagtosci zapisu.
Umozliwitlo to zachowanie odpowiedniej kolejnosci pojawiania okreslonych elementow:
element (7) = element (2), element (8) = element (6), element (9) = element (4); element (10)
= element (6) i element (11) = element (5). Pojawiaja si¢ rowniez nowe elementy (10) i (11)
ktérych wystepowanie skutkuje wydluzeniem tancucha. Element (3) jest reprezentacja
ugrupowania, ktora konczy tancuch BCM i posiada grup¢ koncowa CHs. Podobnie jak
w pierwszym etapie reakcji, zastosowano 1,10-dekanodiol przedstawiony jako element (7)
w celu zachowania cigglo$ci numeracji w proponowanym modelu gruboziarnistym. Rysunek
24 przedstawia dwie gléwne reakcje; D: reakcja pomiedzy grupa OH w diolu a grupa -CHz3
BMC; i E: grupa -CHsz BMC i grupy -OH juz przereagowanego tancucha. Reakcja pomigdzy
(3) i (7) oraz (3) i (9) doprowadzita do wzrostu fancuchow polimerowych. W konkretnym
przypadku, w ktérym elementy (3) i (9) pochodza z tego samego tancucha, tworzone sg dwa
polaczone segmenty (10*) i (11*). W zwigzku z tym ta ostatnia reakcja doprowadzita

do powstania pier$cienia polimerowego, co oznaczono * po numerze elementu (rysunek 24).
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Rysunek 23 Schematyczne przedstawienie elementow zastosowanych w symulacji drugiego
etapu syntezy.
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Rysunek 24 Tlustracja symulacji syntezy oligowe¢glanodioli. W przypadku elementéw (10)
i (11) pochodzacych z tego samego tancucha polimerowego powstaje pierscien, co 0znaczono
symbolem % po numerach pierwiastkow. Kolory i numery odpowiadaja obiektom

zrysunku 23. Wigzania chemiczne powstale w reakcjach D-E zaznaczono liniami

przerywanymi.
4.5.3. Synteza prepolimeru poli(weglano-uretanowego)

Nastepnie symulowano poliaddycje¢ miedzy tancuchami OCD 1 diizocyjanianem,
reakcja ta zostata przedstawiona na rysunku 13c. Zastosowanie wysokiego nadmiaru molowego
diizocyjanian izoforonu (IPDI) nad diolem oligoweglanowym zapobiega reakcji wydtuzania
fancucha, zmniejszajac prawdopodobienstwo przereagowania pierwszorzedowej alifatycznej
I mniej reaktywnej grupy izocyjanianowej IPDI. W zwiazku z powyzszym wigkszoSci
doniesien literaturowych [59,63] w przypadku materiatow tych stosowano trzykrotny nadmiar
molowy izocyjanianu. Opis syntezy prepolimeréw PCUU zostal omowiony na stronie 54.
Dodatkowo reakcje prowadzono w atmosferze gazu obojetnego, aby wykluczy¢ mozliwos¢
reakcji IPDI z wilgocig znajdujaca si¢ w powietrzu. Nie stosowano katalizatora, a temperatura
reakcji wynosita okoto 80 °C. Prowadzenie reakcji w tej temperaturze zapobiega dimeryzacji
| trimeryzacji grup izocyjanianowych oraz tworzeniu wigzan allofanianowych. W zwigzku
z powyzszym na potrzeby symulacji postanowiono ograniczy¢ mozliwo$¢ powstania wigzan
innych niz migdzy OCD i IPDI. Podazajac za poprzednig terminologig, na rysunku 25

przedstawiliSmy koncowe grupy tancuchow OCD opisane jako element (9), ktéry po reakcji
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zmienit si¢ w element (14). IPDI, opisany jako element (12), zmienia si¢ w element (13)

podczas zakanczania fancuchow polimerowych na tym etapie syntezy.
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Rysunek 25 Schematyczne przedstawienie elementow zastosowanych w symulacji syntezy

prepolimeru.

4.5.4. Utwardzanie ksztaltek poli(weglano-uretanowych)

Proces utwardzania jest szczegélnie wazny przy badaniu koncowych wilasciwosci
PCUU [225], postanowilismy oprze¢ si¢ na zoptymalizowanych warunkach procesu, dlatego
tez etap utwardzania we wszystkich wymienionych przypadkach zostal wykonany w ten sam
sposob. Rysunek 26 przedstawia glowne elementy wystepujace W czwartym etapie symulacji
tego procesu prowadzacego otrzymania PCUU. W tym kroku dodano czasteczki wody opisane
jako element (15). Oddziatywanie prepolimeru z wodg prowadzi do hydrolizy grup
izocyjanianowych i powstania grupy aminowej. Element po tej reakcji oznaczono jako element
(16). Element ten natychmiast reaguje z grupa izocyjanianowa w nastepnej czasteczce, czyli
z elementem (15), co prowadzi do powstania wigzania mocznikowego, reprezentowanego
przez element (18). Pomigdzy wigzanymi uretanowymi i mocznikowymi tworza ze soba
wigzania wodorowe, ktore fizycznie sieciuja polimer, co zostalo przedstawione na schemacie

reakcji na rysunku 13d.
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Rysunek 26 Schematyczne przedstawienie elementow zastosowanych w symulacji utwardzania

ksztattek poli(weglano-uretanowych).
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5. Wyniki badan
W pracy wykonaliSmy symulacje komputerowe syntezy PCUU. Przeprowadzono
réwniez szczegdtowy charakterystyke wiasciwosci strukturalnych, cieplnych, mechanicznych
I termomechanicznych otrzymanych probek oraz zbadano wiasciwosci pamigci ksztattu PCUU.
Ponadto na podstawie rozpuszczalnych PCUU otrzymano elektroprzgedzone struktury, ktore
poddano analizie pod katem zastosowania w inzynierii tkankowej. W rozdziale 4.2 opisana
zostala zastosowana $ciezka syntetyczna oraz wyjasnione zostaly symbole zwigzkow, ktore

wystepowaty beda w opisie wynikow przeprowadzonych badan.

5.1. Charakteryzacja poli(wgglano-uretano-mocznikow)

Masy czasteczkowe frakcji rozpuszczalnej PCUU okreslono z zastosowaniem GPC.
Wyniki przedstawione w tabeli 6 sugeruja, ze probki byly czesciowo usieciowane,
na co wskazuje duzy wskaznik dyspersji (D) i wysokie wartosci Mw. Masy molowe PCUU
w porownaniu z OCD wykazywaty znacznie wyzsze wartosci, co potwierdza powstanie

produktu wielkoczasteczkowego.

Charakter wynikow przeprowadzonych badan mas molowych sugeruje, ze w przypadku
analizowanych materiatdéw nie powinno si¢ jedynie polega¢ na doktadno$ci pomiaru GPC przy
kalibracji opartej na wzorcach polistyrenowych. Dlatego w dalszych analizach oparlismy si¢ na
wynikach uzyskanych technikami NMR oraz MALDI-TOF. Na przyktad M, E_OCD_3000
oszacowana na podstawie 'H NMR wynosita 3000 g-mol? ibyta zgodna z wynikiem
uzyskanym technika MALDI-TOF (2910 g-mol™?) (rysunek 27).

Tabela 6 Srednie masy czasteczkowe i wskaznik dyspersji.

Mn Mw b
Probka

g-mol’! g-mol’! -
E_PCUU3000 3 23 550% 2.008-10° 2 8537
E_PCUU3000_2.5 56290 1.674-10%2 29.72
E_PCUU3000_2 43750% 2.665-105 2 60.9°?
E_PCUU3000 1.5 64 590 % 1.169-10° 2 18.1%
E_OCD 5000 7610° 19220° 2.5°
b 1 b 23"
E_OCD_3000 ; gfg ¢ 33987500C 1.431 ¢

2 Wyniki oparte na pomiarze GPC frakcji rozpuszczalnej polimeru.
b \Wyniki oparte na pomiarze GPC.
¢ Wyniki oparte na pomiarze MALDI-TOF.
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Rysunek 27 Wyniki MALDI-TOF dla znormalizowanej intensywno$ci dla materialu

E_OCD_3000.

W  przypadku probek E PCUUS000 3, E PCUUS000 2 i E PCUU3000 3.5
zaproponowana metodyka syntetyczna doprowadzita do powstania struktur usieciowanych,
podczas gdy pozostate probki byly rozpuszczalne w chloroformie. Proces ten zostat

schematycznie przedstawiony na rysunku 28.

Rysunek 28 Schematyczny rysunek przedstawiajgcy a) probke polimeru i naczynie wypetnione
rozpuszczalnikiem; b) umieszczenie probki w rozpuszczalniku; c¢) spgcznienie materiatu
po wykonaniu proby rozpuszczania oraz d) rozpuszczenie materialu po wykonaniu proby

rozpuszczania.

75



Dla wybranych probek polimeréw oznaczono frakcje zzelowang (Gf) i1 stopien
specznienia (Qm) (tabela 7). Z przedstawionych wynikow wynika, ze za powstanie Zelu
polimerowego odpowiada nie tylko wysoki nadmiar diizocyjanianu. W przypadku omawianych
PCUU deformacja wolumetryczna prowadzaca do powstania zelu wydaje si¢ by¢ rowniez silnie
zwigzana z dhugoscia tancucha OCD. Probke E_PCUU3000_3.5 wyrozniata wysoka zdolnos¢
absorpcji chloroformu Qm okoto 8400%. Materiaty oparte na E_ OCD_5000 charakteryzowaty
si¢ znacznie nizszymi wspotczynnikami pecznienia, niz materiaty oparte na E_OCD_3000.
Qm wynosito 4480% dla E_PCUU5000_3 i 5840% dla E_PCUUS5000 2. W przypadku
wigkszego nadmiaru IPDI zaobserwowano wyzsza zawarto$¢ frakcji zelowej, CO moze wynikac
ze zmniejszenia ruchliwos$ci tancuchow przez wytworzenie wigkszej liczby punktow
fizycznego sieciowania. W zwigzku z tym zdolno$¢ pecznienia malata wraz ze zmniejszaniem
si¢ stopnia usieciowania materiatu, co skutkowato ogdlng zasada, ze wyzsze wartosci Qm wigza
si¢ z nizszymi warto$ciami Gt [226]. PCUU oparte na E_OCD_3000 przygotowane z molowym
nadmiarem IPDI ponizej 3,5 byty rozpuszczalne w chloroformie lub Gt byl na tyle maty, ze nie

zostat wykryty przy uzyciu opisanej metody.

Tabela 7 Analiza stopnia specznienia i frakcji zzelowanej PCUU.

G Qm
Probka
% %
E_PCUU3000_3.5 45:4 8430700
E_PCUU3000_3 0 -
E_PCUU3000_2.5 0 -
E_PCUU3000_2 0 -
E_PCUU3000_1.5 0 -
E_PCUU5000_3 61+18 4480+670
E_PCUU5000_2 51+12 58404290

5.1.1. Testy wytrzymatosciowe

W celu zbadania wlasciwosci mechanicznych PCUU przeprowadzono proby
rozciggania z wykorzystaniem maszyny wytrzymatosciowej, okreslajac wytrzymatosé
na rozcigganie (o), wydtuzenie wzgledne przy zerwaniu (¢) oraz modut Younga (E) (tabela 8).
Wykazano, ze PCUU oparte na OCD 0 My=3000 g'mol™ wykazywaly ¢ > 20 MPa i & > 800%.
Podobnie PCUU oparte na OCD, gdzie M, wynosita 5000 g'mol? wykazaly ¢ ponad 20 MPa
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I € okoto 1000%. Nalezy wspomnie¢, ze ze wzgledu na duzg elastyczno$¢ probek wystapito
zjawisko wysuwania si¢ probek pomiarowych zuchwytow. Parametry podano dla

maksymalnych zarejestrowanych wartos$ci.

Tabela 8 Wyniki wytrzymatosci mechaniczne;.

Probla HS @ c € Evoung
wt.% MPa % MPa
E_PCUU3000 35 21+l 28+3 84040 67+15
E_PCUU3000 3 18+1 243 990435 91+7
E_PCUU3000 25  15+1 2343 950420 10811
E_PCUU3000_2 13+1 2742 96040 1129
E_PCUU3000 15 10+l 3445 1070+40  164+58
E_PCUU5000_ 3 12+1 23+4 1100£70  172+30
E_PCUU5000 2 8+1 2243 1020+45 101422

& — udzial segmentow sztywnych obliczony na podstawie ilosci OCD i IPDI stosowanych
w syntezie PCUU.

5.1.2. Analiza termiczna

Analizy termiczne bis(metyloweglanu)dekametylenu, oligo(weglanow dekametylenu)
I poli(weglano-uretano-mocznikow) przeprowadzono przy uzyciu DSC (rysunek 29, tabela 9).
Wyniki jednoznacznie wykazaly, ze temperatura krystalizacji (T¢) jest silnie zwigzana
z zawarto$cig Sztywnych segmentow (HS) w strukturach PCUU. Najwyzsza Tc 19 °C
zaobserwowano w przypadku E_PCUUU_5000 2 zawierajacym najmniejsza liczbe HS wsrod
zsyntetyzowanych PCUU. W przypadku E PCUU 5000 3 zaobserwowano nieco nizszg
Tcewynoszacg 11 °C. Wartosci Tc dla poli(weglano-uretano-mocznikow) opartych
na E_OCD_3000 byty w zakresie od 12 °C do 0 °C, ktore przyjmowatly mniejsze warto§ci wraz
ze wzrostem zawarto$ci HS w strukturze. Temperatury krystalizacji
bis(metyloweglan)dekametylenu i oligoweglanodioli byly znacznie wyzsze, okoto 40 °C.
Entalpia krystalizacji (AHc) i entalpia topnienia (AHm) W przypadku PCUU spadata wraz
ze wzrostem zawarto$ci HS w probkach na podstawie tego samego OCD. E PCUUS5000 3
I E PCUUS000 2 wykazywaty wyzsze wartosci AH¢ dla podobnego udziatu HS w probkach
na podstawie E_ OCD_3000. Spadek wartosci AHc mozna zaobserwowac¢ na kolejnych etapach
syntezy od wartosci 123 J-g™* zmierzonej dla E_BMC_8. Po drugim etapie syntezy entalpia

krystalizacji spadta do okoto 80 J-g* dla oligoweglanodiolu, a nastepnie do 13 J-g™ i 35 J-g*!
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odpowiednio dla E_PCUU3000_3.5 do E_PCUU5000_2. Wraz z prowadzeniem kolejnych
etapéw syntezy PCUU zmniejszat si¢ udzial fazy krystalicznej w produktach. Zwiazane jest
to z zaburzeniem regularno$ci budowy, ktore wynika z wprowadzania dtugich tancuchow oraz

segmentow sztywnych, ktore w przypadku IPDI sg asymetryczne.
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Rysunek 29 Wtasciwos$ci termiczne okre$lone na podstawie pomiaréw DSC poli(weglano-
uretand6w-mocznikow), oligoweglanodioli 1 bis(metyloweglanéw)dekametylenu:
a) temperatury krystalizacji; b) entalpie krystalizacji; ¢) temperatury topnienia; d) entalpie
topnienia.
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Tabela 9 Wilasciwos$ci termiczne wyznaczone na podstawie pomiaréw DSC poli(weglano-

uretandw-mocznikow), oligoweglanodioli i bis(metyloweglanow)dekametylenu.

Te AHc Tm AHm

Prébka °c  Jg °C g

E_PCUU3000 3.5 -12+=1 13=1 3241  12+I

E_ PCUU3000 3 -7l 1941 38+ 18+l

E PCUU3000 2.5 -9+1 16+ 41+l 21+l

E PCUU3000 2  -6£1 201 43£1 22+l

E PCUU3000 1.5 0+ 241 471 25+I

E PCUU5000 3 11+l  30&l  50£1 30+l

E PCUU5000 2  19+1  35%1  53+1 62+l

E_OCD_3000 4051 77£1 571 76+l

E_OCD_5000 3941 79+1  58+1 78+l

E_ BMC 8 4241  123+1  63+1 104+l

Technika DSC umozliwia stosunkowo szybka i tatwa analize iloSciowa 1 jakoSciowa
przejs¢ termicznych zachodzacych w badanych materiatach. Pomimo, iz przeprowadzono
obszerne badania przy uzyciu tej techniki to analizy z wykorzystaniem DSC czgsto nie
pozwalajg na rejestracje subtelnych zmian, czy precyzje niezbedng do analizy materiatow
z pamigcig ksztattu. Modulowane DSC stosuje sinusoidalnie modulowane szybkosSci
ogrzewania. W zwigzku z tym w metodzie tej istnieje mozliwos$¢ okre$lenia odwracalnych
zdarzen zwigzanych z procesami zeszklenia i topienia oraz nieodwracalnych zmian, takich jak
przegrupowanie krysztatow, wyzarzanie, krystalizacja na zimno i relaksacja podczas zeszklenia
[227,228]. W niniejszej pracy zastosowano réwniez technike DMTA, ktéra pozwala okresli¢
wlasciwosci materiatu w funkcji naprezenia, czestotliwo$ci, czasu i/lub temperatury.
Na podstawie przeprowadzonych analiz okreslono temperatury zeszklenia (Tg) i temperatury
topnienia (Tm) PCUU (tabele 10, 11; rysunki 30, 31).
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W celu zbadania T4 zastosowano techniki MDSC i DMTA. Metody te sa bardziej czute
na zmiany zachodzace podczas zeszklenia analizowanych materiatbw w poréwnaniu
do przeprowadzenia analizy z zastosowaniem DSC, w ktorej nie wykryto wspomnianego
przejscia termicznego. Zastosowanie wiekszego nadmiaru molowego IPDI spowodowato
wzrost Ty (na podstawie Tan Delta) z -15°C dla E_PCUU3000_2 do -2°C w przypadku
E_PCUU3000_3.5 (tabela 11, rysunek 31). Zwigzane jest to ze zwigkszeniem sztywnosci
tancucha gtownego spowodowanego zastosowaniem wiekszego nadmiaru IPDI. Podobng
tendencje zaobserwowano dla wynikéw Tg na podstawie MDSC (tabela 10). Jednakze trend nie

byt tak wyrazny jak w przypadku wynikow uzyskanych z zastosowaniem DMTA.

DSC i MDSC (tabela 9, rysunek 30) konsekwentnie pokazuja, ze Tm Spada wraz
ze wzrostem nadmiaru izocyjanianu stosowanego w syntezie. Wartosci Tm E_PCUU3000_3.5
wzrosty z 32 °C 1 42 °C odpowiednio w pomiarach DSC i MDSC do 47 °C dla E PCUU 1.5
w przypadku obu technik. Badania PCUU opartych na E_OCD_3000 analizowane za pomoca
DMTA wykazaty, ze Tm utrzymywata si¢ na poziomie okoto 50 °C dla probek
od E PCUU3000 3.5 do E PCUU3000 2, ze wzrostem do 57 °C dla E_PCUU3000_1.5.

Tabela 10 Temperatury zeszklenia i temperatury topnienia okreslone na podstawie MDSC dla
odlewanych probek OCD i prébek PCUU rozciagnietych 0 100%. Symbol * odnosi si¢
do probki wydtuzonej o 100% odksztatcenie (pierwszy przebieg *) i drugie ogrzewanie

przebieg wczesniej wydtuzonej probki po jej powrocie do pierwotnego ksztattu (drugi

przebieg*).
T Tm AHm
Pierwszy Pierwszy Pierwszy  Drugi
i Pierwszy Pierwszy Pierwszy  Drugi
Proébka przebieg przebieg przebieg przebieg
przebieg przebieg przebieg przebieg
oC oC J,g-l

E PCUU3000 3.5 -27+2 -31+2 4242 4242 1741 2341 2541  23+1

E_PCUU3000_3 -30+2 -34+2  43+2  43+£2 25«1 2741 40«1  20+1

E_PCUU3000 2.5 -30+2 -34+2 462 4442 4441 401 451 34«1

E_PCUU3000_2 -37+2 -35+£2  44+£2  43+£2 401 3541 48«1  27#1
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E PCUU3000 15 -32+2 -34+2 4742 4742 461 36+1  37+1 31+l

E_PCUUS5000_3 -33+2 -36+2  55£2  53+£2 70«1 41£1 601  28+1

0

)

odwracalny przeptyw ciepta (Wig)

| E_PCUU3000_1.5 1st run ——— E_PCUU3000_2.5 1st run | E_PCUU3000_3.5 1st ru;_mw"* —
| —— E_PCUU3000_1.5 1st run* ——— E_PCUU3000_2.5 1st run* |—— E_PCUU3000_3.5 1st run*
E_PCUU3000_1.5 2nd run E_PCUU3000_2.5 2nd run E_PCUU3000_3.5 2nd run

E_PCUU3000_1.5 2nd run* E_PCUU3000_2.5 2nd run* | E_PCUU3000_3.5 2nd run*
10 2 30 o %0 & 70 10 2 30 P 50 60 70 10 20 30 0 50 P 70
Exo up temperatura (°C) temperatura (°C) temperatura (°C)

Rysunek 30 Krzywe odwracalnego przeplywu ciepta oparte na pomiarach MDSC
a) E_PCUU3000_1.5; b) E_PCUU3000_2.5; oraz ¢) E_PCUU_3.5.

Tabela 11 Temperatury zeszklenia i temperatura topnienia na podstawie DMTA.

Ty tans Ty Tger Tm
Probka

°C °C °C °C
E_PCUU3000_3.5 -2+1 -29+1  -18+1 51+1
E_PCUU3000_3 -7+1 -33+1  -22+1 51+1
E_PCUU3000_2.5 -11+1 3141 -21+1 49+1
E_PCUU3000_2 -15+1  -33+1  -23+1 51+1
E_PCUU3000_1.5 -11+1 -32+41 -22+1 57+1
E_PCUU5000_3 -16+1  -31+1 -23+1 51+1
E_PCUU5000_2 -17+41 -29+41  -25+1 50+1

Tgtans - Tg okreslona na podstawie Tan Delta;
T, e~ Tg okreslona na podstawie modutu zachowawczego;

T, e - Tq okreslona na podstawie module stratnosci.
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‘—— E_PCUU3000_3.5
a) b) E_PCUU3000_3

—— E_PCUU3000_2.5
E_PCUU3000_2

——————— E_PCUU3000_1.5

E_PCUUS5000_3

1000

0.2

modut zachowawczy (MPa)
Tan Delta

| —— E_PCUU3000_3.5
E_PCUU3000_3

——— E_PCUU3000_2.5
E_PCUU3000_2

—— E_PCUU3000_1.5

E_PCUU5000_3

1 - T : Y e —
-100 -50 0 50 100 -100 50 0 50 100

temperatura (°C) temperatura (°C)

Rysunek 31 Wykresy DMTA dla a) modulu zachowawczego; i b) Tan Delta w funkcji
temperatury prébek PCUU.

5.1.3. Wlasciwosci zwigzane z pamigcig ksztattu

Wilasciwosci pamigci ksztattu zsyntetyzowanych materiatow badano przy wydluzeniu
€ = 100% (tabela 12). Dane pokazuja, ze istnieje silna zalezno$¢ miedzy Srednig dugoscia
fancucha OCD, a wspotczynnikami powrotu do ksztattu pierwotnego 1 utrwalenia ksztaltu
tymczasowego, co zostalo omowiono w artykule M. Mazurek-Budzynskiej i innych [229].
W przypadku materiatdéw opartych na E_OCD_5000, czyli E_PCUUS5000_3 i E_PCUU5000_2
pomiary termocykli przeprowadzono z zastosowaniem maszyny wytrzymatosciowej. Zwigzane
bylo to z brakiem mozliwo$ci wyznaczenia parametrow, ktore pozwolityby na przeprowadzenie
badan analizatorem DMTA. To za§ spowodowane byto z tendencjg do plynigcia materiatow
zniskg zawartoscig segmentow sztywnych. Wszystkie probki wykazaly zadowalajace
parametry wspotczynnika utrwalenia ksztattu tymczasowego (Ry) | wspotczynnika odzyskania
ksztattu pierwotnego (R, okoto 95-99% (tabela 12). Nalezy podkresli¢, ze w przypadku
dtuzszych tancuchow polimerowych wyzszy jest rowniez stopien krystalicznosci. Ten wniosek
potwierdza fakt, Ze stosowanie dluzszych tancuchow segmentéw przetaczajacych prowadzi

do zwigkszonej krystalizacji w domenach segmentow przetaczajacych. Co wigcej, wartosci
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R przyjmuja wicksze wartosci, a R, nieznacznie nizsze wraz z mniejszg zawarto$cia segmentow

sztywnych dla materiatéw PCUU otrzymanych na podstawie E OCD_3000.

Tabela 12 Wtasciwosci pamieci ksztattu probek PCUU.

Rr Ry
Probka
% %
E_PCUU3000_3.5 99.6+0.2 94.5+0.1
E_PCUU3000_3 99.6+0.1 95.8+0.1
E_PCUU3000_2.5 99.4+0.4 98.8+0.1
E_PCUU3000_2 99.0+0.6 98.2+0.5
E_PCUU3000_1.5 nd nd
E_PCUU5000_3 99.3+0.0* 99.3+0.6*
E_PCUU5000_2 98.5+0.7* 98.6+0.3*

nd - brak danych
Rr - wspotezynnik odzyskania ksztattu pierwotnego
Rf - wspolczynnik utrwalenia ksztattu tymczasowego

* - pomiary wykonane z zastosowaniem maszyny wytrzymatos$ciowej

Weczesniej przeprowadzone badania PCUU wykazaly zalezno$¢ pomiedzy
zastosowanym wydtuzeniem egprog 1 zawartoscig fazy krystalicznej. Mianowicie wzrost €prog
prowadzi do wzrostu krystaliczno$ci oraz warto$ci Tm 1 AHm [65]. W pracy tej zastosowano
100% wydtuzenie probek. Dla zastosowanego wydtuzenia nie odnotowano znacznych zmian
wartosci Tm (tabela 10). Jednak w przypadku serii materiatbw od E PCUU3000 3.5
do E PCUU3000 2 mozna zaobserwowaé wzrost AHm w pierwszym cyklu, co sugeruje
krystalizacje indukowang przez wydluzenie zwigzang z orientacja fancuchéw polimerowych.
Z drugiej strony, nizsze warto$ci AHm odnotowano w drugim przebiegu dla wszystkich probek,
co moze by¢ zwigzane z zalozonymi parametrami prowadzenia analiz, dla ktorych nie nastapita
catkowitg rekrystalizacja materiatdw. Rowniez dla prawie wszystkich probek rozciggnigtych
mozna zaobserwowaé mniejsze wartosci AHm, niz dla folii wylewanych z roztworu.

Najprawdopodobniej wynika to z faktu, ze odksztalcone probki potrzebuja wigcej czasu
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po podgrzaniu i stopieniu na rekrystalizacje w warunkach pomiarowych. Ponadto wigkszos¢
probek rozcigganych o €rog=100% miala nizsze wartosci Tg w pordOwnaniu z probkami
wyjsciowymi, jednakze rdznice te nie byly znaczace. Na rysunku 30 przedstawiono krzywe
odwracalnego przeptywu ciepta oparte na MDSC. Pokazujag one, ze w drugim cyklu
ogrzewania historia termiczna probki jest usuwana, zmniejszajac w ten sposob stopien
krystalicznosci wywotany rozcigganiem probki. Zaobserwowa¢ mozna rowniez, ze Wraz
ze wzrostem HS réznice dotyczace wlasciwosci termicznych pomiedzy probkami odlewanymi

| rozciggnietymi sg bardziej widoczne.

5.2. Elektroprzedzone wtokniny

Na bazie rozpuszczalnych poli(weglano-uretano-mocznikow) otrzymano roztwory
przgdzalnicze. Wstepne badania morfologiczne umozliwily —okreslenie  mieszaniny
rozpuszczalnikdw, stezenie procentowe oraz PCUU prowadzacych do otrzymania
jednorodnych witokien polimerowych. Analizowane struktury powstalty na bazie
E PCUU3000 3 i =zostaly rozpuszczone w mieszaninie dimetyloformamidu oraz
tetrahydrofuranu w stosunku wagowym 1:1. Zastosowano trzy st¢zenia PCUU w roztworze
tj. wt 3%, wt 4% oraz wt 5%. Wtokniny otrzymane na podstawie okreslonych stgzen opisywano
odpowiednio: PCUU_3wt w przypadku 3% st¢zenia PCUU w roztworze przedzalniczym
i odpowiednio w przypadku kolejnych stezen. W przypadku otrzymania elektroprzedzonych
struktur z zastosowaniem kolektora rotacyjnego po nazwie dodawano ilo$¢ rotacji na minute

(rpm). Badania przeprowadzono dla dwoch predkosci kolektora 50 rpm oraz 150 rpm.
5.2.1. Morfologia struktur elektroprzedzonych

Wiasciwosci morfologiczne elektroprzedzonych struktur dotycza zwykle okreslenia
srednic powstatych witokien, porowatosci, charakteru powstatych struktur, co dokladniej
zostalo omoéwione w rozdziale 2.2. Badania wstgpne przeprowadzone z zastosowaniem
kolektora ptytkowego wykazaly, ze zastosowana $ciezka syntetyczna pozwala na otrzymanie
polimeréw wldknotworczych. Obrazy SEM materialow otrzymanych na kolektorze ptytkowym
zostaly zamieszczone w rozdziale 8 jako materiat dodatkowy 24. W tabeli 13 przedstawiono
srednice wiokien otrzymanych podczas prowadzonych badan. Zaobserwowa¢ mozna, ze wraz
z wzrostem udzialtu PCUU w roztworze przedzalniczym otrzymano wiokna o wigkszej
srednicy. Zastosowanie kolektora rotacyjnego w porownaniu do kolektora ptytkowego
umozliwilo otrzymanie wtokien o mniejszych $rednicach. Ponadto zmniejszenie $rednicy

wprzypadku zastosowania kolektora rotacyjnego uzyska¢ mozna poprzez zwigkszenie jego
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predkosci obrotowej. Za przyktad poda¢ mozna wiokniny oparte na 3 wt.% roztworze
przedzalniczym PCUU otrzymane na kolektorze plytkowym charakteryzowaly si¢ $rednicami
540£140 nm, PCUU_3wt 50rpm wyrozniaty Srednice w  zakresie 298+£52 nm,
a PCUU_3wt_150rpm s$rednice widkien 284+68 nm.

Tabela 13 Srednice wiokien elektroprzedzonych na kolektorze ptytkowym.

Srednica wlokien

Probka
nm

PCUU_3wt 540+140

PCUU_4wt 560+210

PCUU_5wt 820+120
PCUU_3wt_50rpm 298+52
PCUU_4wt _50rpm 540+152
PCUU_5wt_50rpm 743+£176
PCUU_3wt_150rpm 284+68
PCUU_4wt_150rpm 498+94
PCUU_5wt_150rpm 634+66

Obrazy probek PCUU otrzymanych na kolektorze rotacyjnym przedstawiono na zdjeciu
32. Wszystkie analizowane struktury charakteryzowata jednorodna morfologia wiokien.
W dalszych analizach zastosowano préobki PCUU 3wt 50rpm, PCUU 4wt 150rpm oraz
PCUU_5wt_150rpm. Poréwnanie probek PCUU 3wt 50rpm oraz PCUU 3wt 150rpm
wykazato, ze zastosowanie wigkszej predkosci kolektora rotacyjnego w przypadku stezenia
3 wt.% prowadzi do zrywania si¢ strugi polimerowej i W konsekwencji zawijania witokien
przypadkowo utozonych (zobrazowano to w materiale dodatkowym 25 umieszczonym
w rozdziale 8). Dla wickszych stgzen, tj.: 4 wt.% oraz S5wt.% zwigkszenie predkosci kolektora
rotacyjnego prowadzito do zwigkszenia jednorodnosci struktur wtoknistych (tabela 13). Zdjecie
struktur otrzymanych z zastosowaniem predkosci kolektora rotacyjnego 50rpm przedstawiono

w materiale dodatkowym 26 w rozdziale 8.
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Rysunek 32 Zdjecia SEM wildknin z poli(weglano-uretano-mocznikdéw) otrzymanych
na kolektorze rotacyjnym: a) PCUU_3wt_50rpm; b) PCUU_3wt_50rpm;
¢) PCUU_4wt_150rpm oraz d) PCUU_5wt_150rpm.

5.2.2. Wilasciwosci termiczne struktur elektroprzedzonych

Przeprowadzono analizy termiczne z zastosowaniem techniki DSC. Dla struktur
elektroprzedzonych zarejestrowano warto$ci temperatur zeszklenia, ktére umieszczono
w tabeli 14. W przypadku materiatow litych nie zaobserwowano Ty podczas badan DSC,
a wartosci wspomnianej temperatury uzyskano przy uzyciu technik MDSC i DMTA (tabele
101 11). Stwierdzono, ze materiat lity posiadat nizszg wartos¢ Tg w pordwnaniu z probkami
elektroprzedzonymi, co wskazuje na zmniejszenie separacji mikrofaz [230] w otrzymanych
wiloknach. Zjawisko to byto wczes$niej obserwowane dla elektroprzedzonych nanowldkien
PUR [231] i nanowtokien PLA [232]. AHm wtoknin (18-40 J/g) byta wyzsza niz w materiatow
litych (16 J/g). Ponadto wyniki Tm, AHm W pierwszym przebiegu oraz AH¢ dla wtdknin
otrzymanych na kolektorze ptytkowym przyjmowaty mniejsze warto$ci W poroOwnaniu
do materialow otrzymanych na kolektorze rotacyjnym. Zwigzane jest to Z zwickszeniem

uporzadkowania strugi polimeru osadzanej na kolektorze rotacyjnym, coza tym idzie
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zwickszeniem zawartosci fazy Kkrystalicznej. Na podstawie przedstawionych danych mozna
réwniez zauwazy¢ wplyw predkosci kolektora obrotowego na stopien krystaliczno$ci
otrzymanych materiatbw. Wyzsze wartoSci AHm W pierwszym przebiegu oraz AHc
potwierdzajg zwigkszenie uporzadkowania struktury poprzez wzrost sit rozciggajacych struge

polimeru.

Tabela 14 Analiza termiczna elektroprz¢dzonych membran poli(weglano-uretano-mocznikow)

otrzymanych na kolektorze ptytkowym.

Pierwszy  Drugi Pierwszy  Drugi

Ty Te AHc  przebieg przebieg przebieg przebieg

Probka Tm Tm AHm AHm

°C °C J/ig °C °C J/lg J/ig

PCUU_3wt -19 -5 16 46 40 26 20
PCUU_4wt 20 -6 16 46 40 28 18
PCUU_5wt -20 -6 17 44 41 28 23
PCUU 3wt 50rpm bd -8 20 50 40 40 19
PCUU 4wt 50rpm bd -9 15 49 40 30 14
PCUU 5wt 50rpm bd -8 23 46 39 37 21
PCUU_3wt_150rpm  bd 0 22 49 45 51 22
PCUU 4wt 150rpm bd -9 23 49 42 52 23
PCUU_5wt_150rpm  bd -9 23 48 40 49 21

bd- brak danych

5.2.3. Wiasciwosci mechaniczne struktur elektroprzgedzonych

W przypadku prowadzenia procesu elektroprzedzenia zaktada si¢, ze wzrost orientacji
| stopnia krystalicznosci wplywa na zmniejszenie obecnosci defektow i konsekwentnie
poprawie wilasciwosci mechanicznych [233]. Jednakze nalezy mie¢ na uwadze, Ze procesy
majace na celu poprawe¢ wilasciwosci mechanicznych, takie jak zwickszenie predkosci
obrotowej w przypadku kolektora rotacyjnego moze roéwniez negatywnie wplynaé
na morfologie i w konsekwencji wiasciwo$ci mechaniczne struktur wioknistych. WyniKi
obserwacji SEM dla wiokniny PCUU 3wt 150rpm, w ktorych stwierdzono zrywanie wtokien
spowodowane zbyt duza predkoscia kolektora rotacyjnego zostaly potwierdzone przez
paramerty wytrzymato$ciowe 6 0raz Eyoung tej probki. Przyjmuja one najnizsze wartosci posrod
analizowanych struktur przedstawionych w tabeli 15. Najwyzsze wartosci sity obcigzajacej
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(Fmax) wynoszace 1,1+0,1 N oraz & wynoszacym ponad 200% posrdéd badanych materiatlow
odnotowano dla PCUU_4wt 150rpm oraz PCUU_5wt_150rpm. Ponadto probka
PCUU_4wt 150rpm charakteryzowala si¢ rowniez najwyzszymi parametrami 6 0raZ Evoung

W analizowanej grupie materiatlow.

Tabela 15 Wiasciwosci mechaniczne elektroprzedzonych PCUU otrzymanych na kolektorze

ptytkowym.
EYoung (g € Fmax
Probka
MPa MPa % N
PCUU_3wt 50rpm 9+1 340 145+10 0,3+0
PCUU 3wt_150rpm (963%277) -10" (325+63) 10 185,35 0,6+0,1
PCUU_4wt_150rpm 12+1 4+0 262+53 1,140,1

(70540 - 10°
3

PCUU_5wt_150rpm 2+0 223+12 1,1+0,1

5.2.4. Biokompatybilnos¢ poliuretanowych struktur elektroprzedzonych

Do analizy membran pod wzgledem biokompatybilnosci wytypowano materialy
charakteryzujace si¢ najlepszymi wlasciwosciami morfologicznymi oraz mechanicznymi.
W zwigzku z powyzszym zostaly poddane analizie probki: PCUU_3wt_50rpm;
PCUU_4wt_150rpm oraz PCUU_5wt_150rpm.

Na rysunku 33 przedstawiono wyniki proliferacji komoérek otrzymane w trzech
niezaleznych probach, w kazdej probie przeprowadzono trzy testy dla trzech
elektroprzedzonych materiatow oraz probki kontrolnej. W testach tych nie odnotowano efektu

cytotoksycznosci wywolanego przez witdkniny.
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Rysunek 33 Wyniki badan proliferacji komorek w tescie posrednim. Symbol * oznacza 50 rpm;

** oznacza 150 rpm.

Na rysunku 34 przedstawiono wyniki zywotnosci komorek otrzymane w trzech
niezaleznych probach, w kazdej probie przeprowadzone trzy testy dla danego materialu oraz
proby kontrolnej. W testach tych nie odnotowano statystycznie znaczacego efektu
cytotoksycznego wywolanego przez otrzymane materialy. Rysunek 35 przedstawia
reprezentatywne obrazy uzyskane w testach zywotnosci komorek: zielone zabarwienie odnosi

si¢ do komodrek metabolicznych oraz czerwone dla komoérek uszkodzonych i martwych.

Zastosowanie tej techniki umozliwia odréznienie zywych komoérek od martwych
na podstawie integralnosci btony komorkowej. W zwigzku z tym zauwazalne jest lepsze
roztozenie komorek w przypadku materiatow elektroprzgdzonych, w poréwnaniu do probki
kontrolnej. Zwiazane jest to z faktem, ze widkniny przypominaja zewng¢trzng macierz
zewnatrzkomorkowa, co umozliwia dopasowanie ksztattu komorki do przestrzeni w ktorej si¢
znajduje. Komorki zwierzece nie posiadajg sciany komorkowej, w zwiagzku z czym ich ksztalt

determinowany jest zazwyczaj poprzez srodowisko zewnetrzne.
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Rysunek 34 Wyniki testow zywotnosci komorek. Symbol * oznacza 50 rpm; ** oznacza
150 rpm.
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Rysunek 35 Reprezentatywne obrazy uzyskane w tescie zywotno$ci komorek dla probek:

a) PCUU_3wt_50rpm; b) PCUU_4wt_150rpm; c) PCUU_5wt_150rpm; oraz d) kontrolnych.

Obiecujagce wyniki testow proliferacji oraz testow zywotnosci komorek umozliwity

kontynuacj¢ analizy interakcji pomiedzy komorkami HUVEC 1 elektroprzedzonymi
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wiokninami. Kolejnym przeprowadzonym testem byt test posredni przylegania komorek.
W ktérym dokonano badania zachowania komorek wysianych na ptytce 24-studzienkowej
na srodku ktorej uprzednio umieszczono material o wymiarach studzienki 48-studzienkowej.
Umozliwito to przeprowadzenie analizy interakcji komoérek z materialem i w jego otoczeniu.
Zastosowano dwa rodzaje barwienia komorek: z zastosowaniem DAPI oraz wybarwieniu
falloidyng znakowang rodaming. DAPI jest niebiesko-fluorescencyjnym barwnikiem
stosowanym do wykrywania jader komorkowych. Falloidyna jest wysoce selektywnym

bicyklicznym peptydem stosowanym do barwienia filamentéw aktynowych.

Utozenie komorek na brzegach studzienek ptytki 48-studzienkowej dla umieszczonych
na nich  analizowanych  materiatbw  elektroprzedzonych: PCUU_3wt_50rpm,;
PCUU_4wt_150rpm; oraz PCUU_5wt 150rpm przedstawione zostalo na rysunku 36.
Odpowiednio dla wspomnianych elektroprzedzonych materialow przedstawiono komorki
HUVECs znajdujace si¢ pod nimi (rysunek 37). W celu poréwnania zachowania komorek
przeprowadzono rowniez badania dla kontroli pozytywnej (rysunek 38) oraz kontroli
negatywnej (rysunek 39). Zaobserwowac¢ mozna, ze elektroprzgdzone membrany nie wptynety
negatywnie na komorki HUVECS zar6wno znajdujace si¢ w otoczeniu membran oraz pod nimi.
Ponadto porownujac wyniki kontroli negatywnej 1 wynikow ulozenia komorek
Z umieszczonymi w studzienkach wtokninami zauwazy¢ mozna, ze wiokniny promowaty
proliferacj¢ w otoczeniu umieszczonego materiatu bardziej niz polietylen o duzej gestosci (ang.
high-density polyethylene, HDPE) zastosowany w badaniach kontroli negatywnej. Oznacza
to, ze materialy te nie wywotuja negatywnego wpltywu na komorki HUVECs, ktory jest
wyrazny w przypadku kontroli pozytywne;j.
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Rysunek 36 Wyniki badan przylegania komorek na brzegach studzienek ptytki
48-studzienkowej dla umieszczonych na nich analizowanych materiatow elektroprzgdzonych:
a) PCUU 3wt 50rpm; b) PCUU_4wt 150rpm; oraz c¢) PCUU_bwt 150rpm. Fotografie
wykonano z zastosowaniem barwienia komoérek DAPI (niebieskie fotografie) oraz

wybarwieniu falloidyng znakowang rodaming (czerwone fotografie).
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Rysunek 37 Wyniki badan przylegania komérek w miejscu umieszczenia materiatdw na plytce
48-studzienkowej dla: a) PCUU_3wt 50rpm; b) PCUU_4wt 150rpm; oraz
c) PCUU_5wt_150rpm. Fotografie wykonano z zastosowaniem barwienia komoérek DAPI
(niebieskie fotografie) oraz wybarwieniu falloidyng znakowang rodaming (Czerwone

fotografie).
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Rysunek 38 Wyniki badan przylegania komorek: a) na brzegach studzienki; oraz b) w miejscu
umieszczenia kontroli pozytywnej na ptytce 48-studzienkowej. Fotografie wykonano
z zastosowaniem barwienia komorek DAPI (niebieskie fotografie) oraz wybarwieniu

falloidyng znakowang rodaming (czerwone fotografie).
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a) - -

b) - -
Rysunek 39 Wyniki badan przylegania komoérek: a) na brzegach studzienki; oraz b) w miejscu
umieszczenia kontroli negatywnej na ptytce 48-studzienkowej. Fotografie wykonano

z zastosowaniem barwienia komorek DAPI (niebieskie fotografie) oraz wybarwieniu

falloidyng znakowang rodaming (czerwone fotografie).

5.2.5. Biodegradacja wtoknin

Zdolno$¢ do biodegradacji witokien PCUU oceniano na podstawie zmian
morfologicznych widocznych pod mikroskopem SEM oraz zmian rodzaju wigzan chemicznych
1 sktadu mierzonych metoda FTIR. Podobnie jak w przypadku folii wylewanych otrzymanych
z PCUU [55], otrzymane na ich bazie wtdkniny wykazywaty dobra odporno$¢ na hydrolizg
w okresie 14 dni. Morfologia wtokien pozostata niezmieniona po przeprowadzeniu procesu
biodegradacji (material dodatkowy 27 znajdujacy si¢ w rozdziale 8), a roznice pomigdzy
srednicami przed i po przeprowadzeniu procesu biodegradacji nie byty statystycznie znaczace
(tabela 16). Zostato to potwierdzone w badaniu FTIR (materialty dodatkowe 28-30 znajdujace

si¢ w rozdziale 8).
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Tabela 16 Srednice wtokien membran poddanych testom biodegradacji.

Czas prowadzenia biodegradacji

0 dni 7 dni 14 dni
Nazwa probki
Srednica
nm
PCUU_3wt_50rpm 330+116 316+66 345450
PCUU_4wt_150rpm 498+94 468+92 520+80
PCUU_5wt_150rpm 634+66 578+62 531+£58

5.3. Analiza syntezy poli(weglano-uretano-mocznikéw) z zastosowaniem modelu DLL

5.3.1. Analiza syntezy bis(metylowgglanow)dekametylenu

Symulacje z zastosowaniem modelu DLL umozliwily przewidzenie masy
czasteczkowe]j syntetyzowanych produktow, czy objasnienie przebiegu reakcji w odniesieniu
do poszczegolnych substratow. Rysunek 40 przedstawia konwersje 1,10-dekanodiolu
w stosunku do konwersji DMC. Analiza konwersji 1,10-dekanodiolu w funkcji konwersji
weglanu dimetylenu umozliwita porownanie wynikow eksperymentalnych i symulacyjnych
bez konieczno$ci bezposredniego uzalezniania parametréw konwersji od czasu. W zwigzku
Z powyzszym pomingliSmy konieczno$¢ przeliczania czasu MC na czas rzeczywisty przy
zachowaniu wiarygodnosci poréwnywanych danych. Zgodnie z przewidywaniami wszystkie
czasteczki diolu i czes¢ DMC wprowadzonego w znacznym nadmiarze molowym
przereagowato. Wraz z przebiegiem reakcji i tworzeniem si¢ dtuzszych struktur nachylenie
krzywej, czyli wspotczynnik konwersji elementu (2) w stosunku do elementu (1) maleje wraz
z postepem reakcji. Krzywa wyptaszacza si¢ w okolicach 0,35 w przypadku E_BCM_10
i10,3dlaS BCM_10, co sugeruje, ze koncowy etap syntezy byt mniej gwattowny i opierat si¢
na przereagowaniu czasteczek 1,10-dekanodiolu nadal znajdujacych si¢ w uktadzie. Ponadto
w koncowej fazie omawianej syntezy pewna czgS¢ nieprzereagowanego DMC nadal
znajdowata si¢ w uktadzie. Zgodne jest to z zastosowang droga syntezy, poniewaz substrat ten
byl stosowany w znacznym nadmiarze molowym 1 byl usuwany po zakonczeniu syntezy.

Krzywa eksperymentalna zostala opracowana poprzez analize obszaru od 3,85 ppm
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do 3,55 ppm w widmach *H NMR, aby obserwowaé postep konwersji dla E BCM_10 z 20-
minutowymi interwatami prébkowania (rysunek 41).
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Rysunek 40 Symulacja DLL i dane eksperymentalne konwersji 1,10-dekanodiolu

w odniesieniu do konwersji weglanu dimetylu.

98



5500

5000

4500

4000

+3500

3000

2500

2000

‘ ;1000
1] |
h |‘| \h | |‘| || | ‘. fs00

L 1 “~ I | w ‘ | I [
o, L‘/' ST WL U LA I e e I JL.“.M._J S S P
9

T T
1 2 3 4 5 6 7 8 10 11 12

Rysunek 41 Stos widm *H NMR dla regionu od 3,85 ppm do 3,55 ppm ilustrujacy postep

konwersji dla E_BCM_10 z 20-minutowymi interwatami probkowania.

Gléwnym celem eksperymentow na tym etapie bylo obliczenie rozktadu mas
zsyntetyzowanego BCM. Na podstawie wynikow 'H NMR okreslono frakcje dimerow
I dtuzszych homologdéw otrzymanych w reakcji. Dimery zbudowane sg z dwoch elementow (3)
oraz elementu (5), a trimery z dwoch elementow (3), dwoch elementow (5) oraz elementu (6).
Doktadne omowienie wspominanych elementéw zostalo przedstawione na rysunku 21.
Porownanie materiatow wyjsciowych i produktow otrzymanych w reakcji isymulacji
przedstawione w tabeli 17 i na rysunku 42 pokazuje, ze w symulacji powstaja dhuzsze struktury.
Ponadto, im wyzszy nadmiar DMC w roztworze wyjSciowym, tym wyzszg zawartos¢ dimeru
w produkcie koncowym zaobserwowano zaréwno w przypadku symulacji, jak
I eksperymentéw. Na rysunku 42 przedstawiono rozktad masy uzyskany w eksperymentach
i symulacjach procesu syntezy. W celu okreslenia mas czasteczkowych wyrazonych w g-mol™
przeliczono  otrzymane wyniki symulacyjne uwzgledniajgc masy czgsteczkowe

poszczegblnych elementow uktadu.

Zalezno$ci przedstawione na rysunku 42 wskazuja na dobrg zgodno$¢ metody
eksperymentalnej oraz symulacyjnej — gléwne cechy krzywych sg podobne. W przypadku
S BCM_ 18 najdtuzszymi powstatymi strukturami byly oktamery, natomiast dla S_BCM_8
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byly to dekamery. Ponadto wigksza ilo§¢ DMC w mieszaninie reakcyjnej doprowadzila
do redukcji dluzszych struktur, podczas gdy udzial masy dimeru dlaS BCM_ 18 wyniost 93%,
natomiast w przypadku S BCM_ 8 spadl do 84%. Jest to zgodne z danymi eksperymentalnymi,
gdzie E BCM_ 18 miat 98% udziat masy dimeru, ktory spadt do 90% dla E BCM_8.
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—e—E_BMC_10
8,0x10° E_BCM_8
X —v—S_BCM_18
.3 S_BCM_10
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: . . . . .
0 260 460 scl)o 860 1000

masa czasteczkowa (g/mol)

Rysunek 42 Rozktad mas bis(metylowgglanu)dekametylenu - podsumowanie wynikow

eksperymentalnych i symulacji dla réznych parametréw wejsciowych.

Tabela 17 Stosunki molowe substratow i produktow w pierwszym etapie syntezy.

Stosunek Udzial masowy
Probka molowy Dimery : Dluzsze
DMC : diol homologi
E_BMC_18 18:1 98:2
E_BMC_10 10:1 95:5
E BCM_8 8:1 90:10
S BCM_18 18:1 93:7
S BCM_10 10:1 88:12
S BCM_8 8:1 84:16
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Na rysunku 43 porownano wzrost liczbowo $redniej dtugos$ci tancucha (Pn) i $redniej
masy (Pw) z konwersja elementow (1) i (2). Na rysunku 43a zaobserwowa¢ mozna, ze masa
czgsteczkowa zalezy od konwersji elementu (1) prawie liniowo. Jest to zgodne z naszymi
oczekiwaniami, poniewaz zastosowaliSmy znaczny nadmiar molowy elementu (1), a elementy
te moga stopniowo reagowa¢ w prawie niezmienionych warunkach na tym etapie reakcji.
Whniosek ten opiera si¢ rowniez na fakcie, ze w przypadku konwersji elementow
(2) przedstawionych na rysunku 43b zalezno$¢ stopnia polimeryzacji (DP) od konwers;ji
elementu (2) jest w przyblizeniu wyktadnicza. Gwattowny wzrost DP powyzej konwersji 0,8,
czyli na ostatnich etapach syntezy, sugeruje powstawanie dtuzszych struktur kopolimerowych
(gtownie trimeréw). Zgodnie z oczekiwaniami, Py i Pw W 0dniesieniu do konwersji monomerow
maja podobne cechy dla poszczegdlnych prob (rysunek 43). Wprowadzenie nadmiaru
molowego monomeru (1) powodowato zwiekszenie warto$ci Pn i Pw. Wraz ze wzrostem
udzialu 1,10-dekanodiolu w uktadzie P, 1 Pw stopniowo przybieraly wyzsze wartosci,
co wskazuje na tworzenie si¢ dtuzszych struktur. Obserwacje zgadzaja si¢ rowniez z wynikami

eksperymentalnymi przedstawionymi na rysunku 42.

a) b)
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Rysunek 43 Symulacja DLL a) wzrostu liczbowo $redniej dtugos$ci tancucha (Pn) i $redniej
masy (Pw) w odniesieniu do konwersji DMC; i b) konwersji 1,10-dekanodiolu.

Dla obu monomeréw wraz ze wzrostem konwersji zaobserwowano wzrost wskaznika
dyspersji (D) do 1,08 dla S BCM_8. Wyniki te doprowadzily do podobnego wniosku, jak
przedstawiono powyzej, ze na etapie tym powstaty gtdownie dimery. Stwierdzono, ze P jest
znacznie wyzszy w probkach o wyzszej zawarto$ci monomeru (1) w wyjsciowej mieszaninie
substratow. Odpowiada to rowniez szybkiemu pierwszemu etapowi wzrostu B konwersji
monomeru (1) w poréwnaniu do (2), poniewaz nadmiar molowy DMC byt znaczny w uktadzie

(rysunek 44). Ponadto konwersja w przypadku (1) byla niecatkowita i osiggala wartosci
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0d 0,2 do 0,48 odpowiednio dla najwigkszego i najmniejszego badanego nadmiaru DMC;
podczas gdy konwersja elementu (2) wynosita 1. Zgodne jest to z zastosowang $ciezka
syntetyczng w ktorej reakcja prowadzona jest do catkowitego przereagowania znajdujacego si¢
w uktadzie 1,10-dekanodiolu. Zaobserwowa¢ mozna réwniez, ze dla konwersji monomeru (2)
o wartosci 0,85 wystepuje maksimum po ktorym wartoSci P spadaja. Prawdopodobnie
zwigzane jest to Z unifikacja struktur powstajacych w koncowych etapach przeprowadzonych
reakcji. Podobnie w przypadku zaleznosci P od konwersji monomeru (1), w ktorej
to po osiggnieciu stopniowego, prawie liniowej wzrostu osiggane jest maksimum po czym

obserwowany jest spadek wartosci P i osiggana jest warto$¢ koncowa konwersji.

a) b)
1,08 - 1,08 4
- /\ .
B 404 n 1,04 -
1,02 4 S_BCM_18 1,02 4 —S_BCM_18
S_BCM_10 S BCM 10
——S_BCM_8 ——S_BCM_8
1,00 T T 1,00 T T T T T
0,0 0.1 0,2 03 04 05 00 01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11
konwersja monomeru (1) konwersja monomeru (2)

Rysunek 44 Symulacja DLL wspoétczynnik dyspersji w stosunku do konwersji (a) monomeru
(1); i (b) monomeru (2).

5.3.2. Analiza syntezy oligoweglanodioli

W drugim etapie syntezy BMC reagowat z tym samym diolem, ktorego ilos¢ obliczono
na podstawie sktadu mieszaniny bis(metyloweglanu)dekametylenu. Ilosci zastosowanych
reagentow przedstawiono w rozdziale 4.2.2. Proces ten prowadzi do powstania czgsteczek

liniowych i cyklicznych, co uwzgledniono w proponowanym modelu symulacyjnym.

Na rysunku 45 przedstawiono konwersje 1,10-dekanodiolu do jednej
nieprzereagowanej grupy -OH rosngcego tancucha polimeru. Konwersja elementu (9) szybko
ro$nie, ale powyzej konwersji 1,10-dekanodiolu réwnej 0,5 zaczyna spadaé. Zwigzane jest
to z faktem, ze wraz z postgpem reakcji coraz trudniejsze jest przestrzenne znalezienie dwoch
grup koncowych makroczasteczek w przestrzeni symulacyjnej, ktora wypelniana jest coraz
wickszg iloscig nieaktywnych elementow stanowigcych $rodek tancucha polimerowego.

Zaobserwowa¢ mozna wyzsze wspotczynniki konwersji dla S_OCD_3000, w poréwnaniu
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do S_OCD_5000. Rysunek 46 przedstawia zmiany $rednich mas molowych (Pw 1 Pn) jako
funkcje¢ konwersji 1,10-dekanodiolu. W zakresie do potowy dodawanego monomeru
obserwujemy stopniowy wzrost §redniej masy molowej, a nastepnie szybki wzrost. Takie
zachowanie jest oczekiwane, poniewaz rosngce tancuchy zaczynaja ze sobg reagowac,
co prowadzi do tworzenia dtuzszych struktur. Podobne zjawisko zaobserwowano w przypadku
oczywiscie $rednich mas molowych; jednak w tym przypadku Pw w koncowej fazie
przyjmowato wyzsze wartosci. Wyniki te odpowiadajg wynikom uzyskanym z zastosowaniem
analizy MALDI-TOF (rysunek 27); mozna réwniez zauwazyc¢, ze Pw jest 0 okoto jedng trzecig
wigksze niz Pw koncowego produktu syntezy (rysunek 27). Na rysunku 47 przedstawiono
b jako funkcj¢ konwersji monomeru. Wskaznik dyspersji uzyskany podczas eksperymentu
wyniodst okoto 1,3 £ 0,1, podczas gdy symulacje dostarczyty wyzsza wartos¢ D, tj. powyzej 1,8.
Zwigzane jest to prawdopodobnie z procesem oczyszczania OCD z katalizatora w ktorym
mozliwe jest rowniez odmycie krotszych struktur polimerowych. Bazujac na wcze$niej
wspomnianych zatozeniach, syntez¢ zatrzymano, gdy $rednia masa molowa osiggneta

ok. 3000 g-mol* dla E_OCD_3000 i ok. 5000 g-mol™* dla E_OCD_5000.

——S_0CD_3000
064 ——s 0OCD 5000
o
S ]
[
Q
£
Q
@ 034
_tU
2
Q
= 4
[
I
0,0 4
T T L T
00 04 08

konwersja monomeru (7)

Rysunek 45 Konwersja koncowych grup rosngcego tancucha polimeru (9) w funkcji konwers;ji
1,10-dekanodiolu (7).
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Rysunek 46 Liczbowo $rednia masa molowa (Pn) i wagowo $rednia masa molowa (Pw)

w funkcji konwersji 1,10-dekanodiolu dodanego w drugim etapie syntezy.

2.4
——S_0CD_3000
——S_OCD_5000
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Rysunek 47 Wskaznik dyspersji (D) w funkcji konwersji 1,10-dekanodiolu dodanego w drugim

etapie syntezy.

Rozktady mas molowych w danych do$wiadczalnych uzyskano za pomoca
spektrometrii MALDI-TOF (rysunek 27). W badaniach zastosowano wzorzec kalibracji
peptydowej Bruker (1047,19-3149,57 Da), dlatego w ponizszych rozwazaniach wykorzystano
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tylko probk¢ E OCD_3000. Zwigzane jest to z faktem, iz w przypadku symulacji tancuchy
dhuizsze niz ok. 3000 g'mol? sg tworzone i odnotowywane, co nie jest mozliwe przy
zastosowaniu metody MALDI-TOF. Rysunek 48 przedstawia znormalizowang intensywno$¢
sygnatu jako funkcj¢ masy molowej. W przypadku symulacji DLL mas¢ molowa obliczono
przy uzyciu metody wygladzania Savitzky-Golay w celu dopasowania wynikow
eksperymentalnych. Proces skalowania wplywa na intensywno$¢ najwyzszych pikoéw, dlatego
wyniki eksperymentalne wykazuja nizsza znormalizowang intensywnos$¢ sygnatu
w porownaniu z wynikami symulacji komputerowych. Jednak miejsce ich wystepowania

I masa molowa pokrywaja si¢ w przypadku symulacji i eksperymentu.

4,0x10°
—— E_OCD_3000
3 ——S_0CD_3000
2 ——S_0CD_5000
>
<
(]
c 3
s 2 2,0x10° 4
g 2
S o §
o
N
=
=
o
=
N
0,0
0 1x10° 2x10° 3x10° 4x10° 5x10°

masa molowa (g/mol)

Rysunek 48 Porownanie rozktadéw mas molowych uzyskanych ze §ladow MALDI-TOF dla
symulacji E_OCD_3000 i DLL dlaS_OCD_3000, S_OCD_5000.

5.3.3. Analiza syntezy prepolimeréw poliuretanowych

W kolejnym etapie OCD otrzymane w poprzednim etapie poddano reakcji z roznymi
nadmiarami molowymi IPDI. Warto$ci zastosowanych substratow przedstawiono w rozdziale
4.2.3. W wyniku tego procesu powstaja materiaty prepolimerowe. Jak wspomniano wczesniej,
molowy nadmiar diizocyjanianu zmniejsza mozliwo$¢ wydtuzania makroczasteczek,
co doktadnie omowiono w rozdziale 4.5.3. W zwigzku z powyzszym, W obecnej pracy
zdecydowali$Smy, Ze czasteczka IPDI moze reagowac tylko z koncowymi grupami tancuchéw
oligoweglanowych. Porownano wyniki zaproponowanej metody symulacyjnej z danymi

eksperymentalnymi. Otrzymane prepolimery otrzymano z zastosowaniem tancuchoéw
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polimerowych OCD o masie molowej od 3000 do 5000 g-mol™?, ktére powstaty w poprzednim
etapie syntezy. Ponadto czasteczki IPDI zostaly opisane jako element (12), gdzie jedna
czgsteczka odpowiada jednemu elementowi. Podobnie jak w poprzednich etapach obliczenia
eksperymentalne zostaly przekonwertowane tak, aby odpowiadaty opisanym elementom
symulacji. Material dodatkowy 1 przedstawia stosunki molowe zastosowanych elementéw dla

symulowanych materiatow.
5.3.4. Utwardzanie prepolimerow z zastosowaniem pary wodnej

Na koniec przeprowadzono symulacje procesoOw utwardzania prepolimerow PCUU.
Utwardzanie wszystkich materiatow odbywato si¢ w ten sam sposdb, w oparciu
0 zoptymalizowane warunki procesu. W zwigzku z tym byliSmy w stanie oceni¢ wptyw
nadmiaru IPDI i $rednich dlugos$ci tancucha stosowanych w omoéwionych powyzej etapach,
jakby wykluczajac bezposredni wplyw procesu utwardzania. Kozakiewicz i in. [59] badali
wplyw parametrow utwardzania, takich jak temperatura, wilgotnos¢ i jej warto$ci na ostateczng
charakterystyke materiatu i stwierdzili poprawe wiasciwosci mechanicznych wraz ze wzrostem
temperatury utwardzania i wzglednej wilgotnosci powietrza. Wyniki tego eksperymentu
wskazujg, ze wzrost wymienionych warunkéw doprowadzil do lepszej organizacji
makroczasteczek, a tym samym do wzrostu prawdopodobienstwa powstania kowalencyjnego
| fizycznego usieciowania. Gaymans i in. badali zwigzek migdzy zawartoscia twardych
segmentow a wlasciwosciami rozciggajacymi w PUR i poliamidach [234-236]. Stwierdzono
istotng korelacje migdzy wzrostem zawartosci HS, a granicg plastycznos$ci 1 wytrzymatoscia

na rozciaganie.

Na rysunku 49 przedstawiono profile udziatu struktur o okreslonych masach
czasteczkowych dla populacji symulowanych probek PCUU. Z badan tych wynika,
ze zastosowany nadmiar IPDI wptywa na otrzymane produkty syntezy. W przypadku PCUUs
opartych na S OCD 3000 wigkszy nadmiar prowadzit do powstania dluzszych struktur.
W przypadku struktur DLL opartych na S OCD_5000 nie stwierdzono prawie zadnych rdznic
w masie molowej tworzonych struktur. Wynika to z mniejszej liczby grup koncowych w catym
tancuchu, co utrudnia przeprowadzenie kolejnych reakcji. To z kolei prowadzi do szybkiego

wzrostu dtugosci formowanych struktur.
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Rysunek 49 Profile stezen polimeréw dla probek PCUU na podstawie OCD o masach
molowych 3000 g-mol™? i 5000 g-mol™.

Podobnie jak w przypadku danych eksperymentalnych, symulowane PCUU oparte
naS_OCD 5000 zostaty usieciowane, z symulowanym Gr okoto 80% (rysunek 49, tabela 7).
Probki E PCUUS000 3 1 E PCUUS000 2 charakteryzowaly si¢ odpowiednio Gf= 62 + 18%
i Gr =51 % 12%, co odpowiada danym symulowanym. Zelowanie prowadzi do zmniejszenia
stezenia krotszych struktur w uktadzie, na korzy$¢ tworzenia jednej, duzej struktury
zzelowanej. Jednak porownujac nasze wyniki eksperymentalne z wynikami badan DLL, nalezy
zauwazyé, ze zel powstal w zakresie masy molowej od okoto 2,5-107 g-mol™. Przedstawione
wyniki dla E_PCUU3000_3.5 z Gs = 45 + 4% potwierdzily mniejszg zawartos¢ frakcji zelowej
w porownaniu do probek opartych na E_ OCD_5000 (tabela 7).

107



6. Whnioski

W prezentowanych badaniach przeanalizowano wieloetapowa syntez¢ poli(weglano-
uretano-mocznikow) uwzgledniajgc rozwazania nad ich synteza oraz omowiono zaleznos$ci
wystepujace pomiedzy ich strukturg i wiasciwos$ciami. Dane eksperymentalne poréwnano
z symulacjami komputerowymi, ktorych zastosowanie umozliwia uzyskanie parametrow
trudnych lub niemozliwych do okreslenia w podej$ciu syntetycznym. W tym celu opracowano
odpowiedni wariant modelu dynamicznej cieczy sieciowej, ktéry umozliwia symulacje
uktadow o duzej gestosci, atym samym pozwala na przeprowadzenie badan wieloetapowej
syntezy makroczasteczek. Symulacje oparte na wspomnianym modelu umozliwiaja okreslenie
parametrow takich jak konwersje poszczegdlnych elementow, wspotczynniki dyspersji, czy
okreslenie profili stezen polimeréw. Dla pierwszego etapu syntezy wykazano zadowalajaca
zgodno$¢ eksperymentu i symulacji zarowno w przypadku okreslania Kinetyki procesu
okreslonych jako krzywe konwersji monomeroéw, jak i dla okreslenia wpltywu stezenia
substratow na produkty koncowe. W kolejnych etapach symulacja umozliwita uzyskanie
danych dotyczacych Kinetyki przeprowadzonych proceséw oraz potwierdzono strukturg
otrzymywanych materiatow. W pracy wykazano, ze na podstawie profili stezen polimerow
okresli¢c mozna rodzaje i stezenia substratow, ktore pozwalajg na otrzymywanie struktur
rozpuszczalnych i zzelowanych. Informacja ta postuzyta do opracowania roztworow
przedzalniczych, w ktérych to rozpuszczalne PCUU stanowily material wyjsciowy
do otrzymania elektroprzedzonych ~ widknin. Model opracowany z zastosowaniem
omoéwionego, kombinowanego podejscia postuzy¢é moze do optymalizacji syntezy pod
wzgledem pozniejszego zastosowania otrzymywanych materiatdw. Przeprowadzone badania

symulacyjne pozwolity na wyciagnigcie nastgpujacych wnioskow:

e W reakcji syntezy bis(metyloweglanow)dekametylenu wykazano, ze wyzszy
nadmiar weglanu dimetylu w roztworze wyjSciowym prowadzi
do otrzymywania mieszanin o wyzszej zawartos¢ dimeru w produkcie
koncowym - w przypadku symulacji, jak 1 eksperymentow.

e Krzywe konwersji 1,10-dekanodiolu i weglanu dimetylu w syntezie
bis(metylowgglanow)dekametylenu miaty podobny przebieg dla eksperymentu
oraz symulacji.

e Analiza wzrostu Sredniej dlugosci tancucha, $redniej masy oraz dyspersji

w funkcji konwersji monomerow dla syntezy
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bis(metylowegglanow)dekametylenu sugeruje, ze w ostatnim etapie syntezy tego
zwigzku nastgpuje zmniejszenie rozrzutu mas otrzymywanych struktur.

e Wyniki konwersji substratow oligowe¢glanodioli wykazaty, ze poczatkowy etap
tej reakcji zwigzany jest z liniowym przebiegiem reakcji pomigdzy
bis(metylowgglanow)dekametylenu i 1,10-dekanodiolem. Nastepnie krotsze
struktury tacza sie, co zwigzane jest z raptownym wzrostem S$rednich mas
I wskaznika dyspersji powstatych materiatow.

e Rozktady mas molowych otrzymane z zastosowaniem MALI-TOF pokrywaja
si¢ z wynikami symulacji.

e Wyznaczenie profili stezeh polimerow w funkcji mas molowych
I przeprowadzenie badan rozpuszczalno$ci umozliwito okre§lenie umowne;j
granicy dla masy molowej powyzej ktérej otrzymywane sg struktury

nierozpuszczalne.

Otrzymane poli(weglano-uretano-moczniki)  przeanalizowano pod wzgledem
strukturalnym oraz zbadano ich parametry uzytkowe. Zsyntetyzowane materiaty lite
wykazywaty bardzo dobre wlasciwosci mechaniczne. Materialy oparte na oligowgglanodiolu
0 dtugosci 5000 g-mol™ charakteryzowaly sie wytrzymatoécig na rozciaganie wynoszaca ponad
20 MPa i wydtuzeniem przy zerwaniu okoto 1000%. Kopolimery oparte na oligoweglanodiolu
0 masie molowej 3000 g-mol? wyréznialo wydhuzenie przy zerwaniu wigksze niz 800%
i podobne jak w przypadku materialtow opartych na oligoweglanodiolu o masie molowej
5000 g-mol™? wartosci wytrzymatoéci na rozcigganie. Ponadto przeprowadzono doglebng
analize wlasciwosci termicznych z zastosowaniem metod takich jak skaningowa kalorymetria
roznicowa, modulowana kalorymetria rdznicowa oraz dynamiczno-mechaniczna analiza
termiczna. Badania te umozliwily migdzy innymi okreslenie parametréw temperaturowych
niezbednych do przeprowadzenia badan pamigci ksztalttu. W analizach tych udowodniono,
ze wspotczynnik utrwalenia ksztaltu tymczasowego wynosit ponad 94%, a wspotczynnik
odzyskania ksztaltu pierwotnego ponad 99% dla analizowanych materiatow litych.
Przeprowadzone badania eksperymentalne umozliwity sformutowanie nastepujacych

wnioskow:

e W procesie sieciowania PCUUs kluczowa role stanowi $rednia masa
czagsteczkowa OCD. Wraz ze wzrostem $redniej dlugosci tancucha rosnie

prawdopodobienstwo otrzymania struktur usieciowanych.
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e Wzrost nadmiaru IPDI powoduje wzrost prawdopodobienstwa zsyntezowania
struktur usieciowanych.

e Zdolnos¢ do pecznienia materiatow maleje wraz ze zmniejszaniem si¢
zawartosci frakcji zzelowane;.

e Wysoki wskaznik dyspersji i wysokie wartosci Mw rozpuszczalnych PCUUs
wskazuja na czgsciowe usieciowanie otrzymanych materiatow.

e Udziat segmentéw sztywnych nie determinowat wtasciwosci mechanicznych
zsyntezowanych struktur.

e Zmniejszenie liczby segmentéw sztywnych prowadzi do zwigkszenia udziatu
fazy krystalicznej w analizowanych materiatach.

e Zaproponowana S$ciezka syntetyczna umozliwia otrzymanie materialow
wykazujacych efekt pamieci ksztattu. Wzrost krystaliczno$ci tworzywa wplywa
na zdolno$¢ do plyniecia materiatow, co wiaze si¢ z koniecznoscig dostosowania
metody pomiaréw pamigci ksztaltu. W przypadku materiatow opartych
na E_OCD_5000 badania te przeprowadzono z zastosowaniem maszyny
wytrzymatos$ciowej.

e Proces rozciggania analizowanych materiatdw prowadzi do zwigkszenia

krystaliczno$ci folii PCUUSs.

Otrzymanie rozpuszczalnych poli(weglano-uretano-mocznikow) o S$wietnych
wlasciwosciach uzytkowych otworzylo nowe mozliwosci przetwoércze omawianych
materialow. Poli(weglano-uretany) alifatyczne charakteryzujg si¢ wytrzymatoscig na hydrolize
[55], obnizong trombogennoscia i brakiem efektu autokatalicznego w czasie degradacji — brak
wydzielania kwasu. Zastosowanie techniki wytwarzania wiokien metodg elektroprzedzenia
pozwala na uzyskanie mniejszych $rednic otrzymywanych witokien, co z kolei umozliwia
otrzymywanie struktur wtoknistych podobnych do naturalnej macierzy zewnatrzkomoérkowe;.
Roztwory przedzalnicze otrzymano na podstawie poli(weglano-uretano-mocznikow)
otrzymanych z oligoweglanodiolu o masie molowej 3000 g-mol™? i trzykrotnym nadmiarze
molowym IPDI w stosunki do oligoweglanodiolu. Zastosowanie tego materialu umozliwito
otrzymanie elektroprzedzonych wtoknin o jednorodnej morfologii o srednicach widkien w skali
nanometrycznej i dobrych wlasciwosciach mechanicznych. Ponadto w pracy wykazano
biozgodno$¢ otrzymanych materiatéw wzgledem Iludzkich komorek $rodbtonka zyty
pepowinowej. Nie powodowaly cytotoksycznosci komorek, nie wplywaly negatywnie

na zywotnos$¢ i proliferacje komorek.

110



Podsumowujac, zaproponowane podejscie umozliwito opracowanie algorytmu
dynamicznej cieczy sieciowej odzwierciedlajacego wieloetapowsg synteze polimeréw
Z pamiecig ksztaltu. Symulacje z zastosowaniem modelu dynamicznej cieczy sieciowej
stanowig uzupetnienie badan eksperymentalnych i umozliwiajg lepsze zrozumienie Syntezy
poli(weglano-uretano-mocznikow)  otrzymanych na  podstawie  oligowgglanodioli.
Zaproponowana metodyka moze by¢ bezposrednio zastosowana do analizy Kinetyki reakcji
i produktow otrzymanych w jej wyniku dla innych syntez polimerowych prowadzonych
W zatloczonym S$rodowisku i przy réznych proporcjach substratoéw. Podejscie to umozliwia
uzyskanie danych trudnych lub niemozliwych do uzyskania z zastosowaniem podejscia
wylacznie eksperymentalnego. Ponadto zaproponowana metodyka umozliwia projektowanie
syntez pod katem otrzymania okreslonych wilasciwosci produktow  koncowych
i w konsekwencji ich zastosowania. Zastosowane podejscie umozliwialo okreSlenie
parametrow  prowadzacych  do otrzymania  rozpuszczalnych  poli(weglano-uretano-
mocznikéw). Konsekwentnie na ich podstawie opracowano roztwory przgdzalnicze
umozliwiajace otrzymanie elektroprzedzonych nanowtoknin. Struktury te wykazaty potencjat

pod katem zastosowania w inzynierii tkankowe;.
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8. Materiaty dodatkowe

Materiat dodatkowy 1 Tabela przedstawiajaca stosunki zastosowanych elementow
wejsciowych dla symulowanych syntez PCUU.

Stosunki elementow zastosowanych w symulacji syntezy

Nazwa syntezy PCUU
1 2 7 13
S_PCUU_3000_3,5 0,40 0,10 0,19 0,14
S _PCUU_3000 3 0,40 0,10 0,19 0,13
S_PCUU_3000_2,5 0,40 0,10 0,19 0,12
S _PCUU_3000 2 0,40 0,10 0,19 0,11
S _PCUU_3000 1,5 0,40 0,10 0,19 0,08
S_PCUU_5000_3 0,40 0,10 0,23 0,10
S _PCUU _5000 2 0,40 0,10 0,23 0,07
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Materiat dodatkowy 22 Spektrogramy FTIR elektroprzgdzonych membran: PCUU_3wt_50rpm

(czerwona linia); PCUU_4wt_50rpm (zielona linia) oraz PCUU_5wt_50rpm (niebieska linia).
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Materiat ~ dodatkowy 23  Spektrogramy  FTIR  elektroprzedzonych  membran:
PCUU_3wt_150rpm  (czerwona linia); PCUU_4wt 150rpm (zielona linia) oraz
PCUU_5wt_150rpm (fioletowa linia).

Materiat dodatkowy 24 Zdjecia SEM poli(weglano-uretano-mocznikow) otrzymanych
na kolektorze ptytkowym: a) PCUU_3wt; b) PCUU_4wt; oraz c) PCUU_5wit.
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Materiat dodatkowy 26 Zdjecia SEM dla probek: a) PCUU 3wt 50rpm; b) PCUU_4wt 50rpm
i ¢) PCUU_5wt_50rpm.
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Materiat dodatkowy 27 Zdjecia SEM materiatow poddanych testom biodegradacji:
PCUU_3wt_50rpm (kolumna I); PCUU_4wt 150rpm (kolumna II); PCUU_5wt_150rpm
(kolumna 111) dla a) probek przed przeprowadzeniem testow; b) probek po 7 dniach
prowadzenia biodegradacji; i ¢) probek po 14 dniach prowadzenia biodegradaciji.
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Material dodatkowy 28 Spektrogramy FTIR dla: PCUU_3wt_50rpm (linia czerwona),
PCUU_3wt_50rpm po 7 dniach biodegradacji (linia fioletowa) oraz PCUU_3wt_50rpm po 14
dniach biodegradacji (linia niebieska).
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Material dodatkowy 29 Spektrogramy FTIR dla: PCUU_4wt_150rpm (linia czerwona),
PCUU_4wt_150rpm po 7 dniach biodegradacji (linia fioletowa) oraz PCUU_4wt_150rpm
po 14 dniach biodegradacji (linia niebieska).
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Material dodatkowy 30 Spektrogramy FTIR dla: PCUU_5wt_150rpm (linia czerwona),
PCUU_5wt_150rpm po 7 dniach biodegradacji (linia fioletowa) oraz PCUU_5wt_150rpm
po 14 dniach biodegradacji (linia zielona).
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