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Nowe termowrazliwe reaktywne polietery oparte na glicydolu

NEW THERMO-SENSITIVE REACTIVE POLYETHERS BASING ON GLYCI-
DOL

Summary — The article summarizes the present research works of authors on
application of glycidol [(2,3-epoxypropanol-1), see equation (1)] to obtain the
reactive amphiphilic polyethers showing the lower critical solution tempera-
ture (LCST) in aqueous solutions. The conditions of the syntheses of linear
and comb-like glycidol homopolymers [equations (2)—(5)] have been dis-
cussed. Two basic methods of the synthesis of the polymers with controlled
ratio of hydrophilic and hydrophobic segments were presented. The first one
is an esterification of glycidol homopolymer with acetic anhydride [equation
(7)] and leads to random thermo-sensitive copolymers of glycidol with glyci-
dol acetate (Table 2). The other method let obtain, in the process of anionic
living copolymerization, triblock copolymers containing the central hydro-
philic block of polyethylene oxide (PEOX) and two hydrophobic side blocks of
polyglycidol acetal (PAGI) [equation (8), Table 3]. The effect of EOX/AGI ratio
on LCST value (Fig. 1) of these thermo-sensitive products was investigated for
two series of block copolymers differing with molar masses of particular
blocks.

Key words: thermo-sensitive polymers, polyglycidol, polyethylene oxide,

modification, copolymers, controlling of hydrophilic property.

Najprostszy polieter — poli(tlenek etylenu) (PEOX)
— jest polimerem o wielu zastosowaniach [1], znanym
z licznych zalet, dobrze zbadanym, tolerowanym biolo-
gicznie oraz latwym do otrzymania. PEOX nie zawiera
jednak grup funkcyjnych (poza koficowymi), co utrud-
nia jego — czesto niezbedna — modyfikacje. W wyniku
kopolimeryzacji hydrofilowego tlenku etylenu (EOX)
z monomerami hydrofobowymi otrzymuje sie termo-
wrazliwe materialy o regulowanej zawartosci fragmen-
téw hydrofobowych i hydrofilowych [2, 3].

W naszym zespole zajmujemy si¢ materialami poli-
merowymi opartymi na analogu EOX, mianowicie
2,3-epoksypropanolu-1 zwanym glicydolem (GI). Mono-
mer ten jest znany od dawna, a préby jego polimeryzaciji
prowadzono juz w latach 60. Prace Vandenberga (4],
Penczka [5] oraz nasze [6] pozwolily na ustalenie mecha-
nizmu polimeryzacji tego monomeru. Wiasciwe zrozu-
mienie tematyki przedstawionej w niniejszym artykule
wymaga podkreslenia faktu, ze polimeryzacja Gl prowa-
dzi nieuchronnie do polimeréw silnie rozgalezionych,
o trudnej do kontrolowania strukturze; mozna co najwy-
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zej podejmowacé préby maksymalizacji gestosci rozgate-
zien,, w wyniku czego otrzymuje sie , dendrytopodob-
ne” oligomery [7].

Zainteresowanie polimerami Gl pozostawalo wigc
niewielkie. Dopiero opanowanie metod syntezy linio-
wych polimeréw tego monomeru z chroniona grupa
hydroksylowa [8], zwlaszcza syntez ,zyjacych” [9], ot-
worzylo mozliwoéé poszukiwania ewentualnych zasto-
sowan. Otrzymano na przyklad ,surfmery” [9] — amfi-
filowe makromonomery z laricuchem poliglicydolu
(PG)). Stwierdzono, ze ich emulgujace dziatanie umozli-
wia otrzymanie mikrosfer o reaktywnej powierzchni
i obiecujacych wiasciwosciach [10, 11]. Podjeto badania
wplywu modyfikowanych kopolimeréw Gl na przebieg
krystalizacji nieorganicznych soli [12]. Syntetyzowano
»unimolekularne micele” na drodze hydrofobowej mo-
dyfikacji hiperrozgalezionych polimeréw glicydolu [13].
Podjeto wreszcie proby syntez kopolimeréw GI/EOX
o duzej masie molowej (>1 0% i wykorzystania reaktyw-
nych grup poliglicydolu do modyfikacji wlasciwosci po-
limeréw [14].

Znane od dawna i intensywnie badane sa polimery
wykazujace wrazliwosé na bodZce srodowiska. Prowa-
dzone obecnie badania dotycza zaréwno aspektow
praktycznych (konstrukcja nanourzadzeri na podstawie
takich materiatéw), jak i podstawowych (poznanie me-
chanizmu samoorganizacji polimeré6w — micelizacja,
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agregacja — wywolanej bodZcem termicznym) [15, 16].
Rosnace znaczenie badaf , nanostruktur” spowodowato
intensyfikacje prac badawczych takze w tej dziedzinie
(VI Program Ramowy Unii Europejskiej).

Dalszy tekst zawiera podsumowanie dotychczaso-
wych wynikéw badari nad wykorzystaniem Gl do otrzy-
mania reaktywnych amfifilowych polieteré6w charakte-
ryzujacych si¢ w roztworach wodnych dolng krytyczna
temperatura rozpuszczalno$ci.

Najczesciej rozpuszczalnosé polimeréw zwigksza sie
ze wzrostem temperatury. Istnieje jednak wiele polime-
réw, ktére zachowuja sie odmiennie. Sa one rozpusz-
czalne tylko poniZej pewnej temperatury, a po jej prze-
kroczeniu polimer wytraca sie z roztworu. Temperature
taka, a wlasciwie ekstremum na wykresie fazowym
ukladu polimer—rozpuszczalnik, nazywa sie dolng kry-
tyczna temperatura rozpuszczalnosci (Lower Critical So-
lution Temperature — LCST) [17]). Zwykle mierzy si¢ tem-
perature zmetnienia roztworu T. a nie wartos¢ LCST.

Mechanizm takiej nietypowej zaleznosci rozpusz-
czalno$ci w wodzie od temperatury jest znany, przynaj-
mniej jakoSciowo. Makroczasteczka utrzymuje sie
w roztworze wodnym dzieki hydrofilowym oddziaty-
waniom czasteczek wody z hydrofilowymi grupami ma-
kroczasteczki. Gdy w wyniku ogrzewania ukladu zosta-
nie doprowadzona taka iloé¢ energii, ktdra wystarczy na
przezwyciezenie dosé stabych oddzialywan hydrofilo-
wych, to zaczna przewazaé oddzialywania hydrofobo-
we i polimer wytraci sie. Wiadomo, ze niekiedy wytra-
canie nastepuje na drodze przejicia: klebek (wymiary
rzedu kilku nm) > micela (wymiary kilkadziesiat nm)
- czastka (wymiary rzedu mikrometréw).

Temperatura przejicia zalezy od zawartosci grup
hydrofilowych i hydrofobowych w makroczasteczce, jej
masy molowej, rozkladu fragmentéw hydrofilowych
i hydrofobowych (kopolimery blokowe lub bezladne),
topologii makroczasteczki (liniowe, rozgalezione, sieci),
stezenia w roztworze, sily jonowej roztworu i innych
czynnikéw.

ELEMENTY BUDOWY TERMOWRAZLIWYCH
POLIETEROW

Podstawowym warunkiem decydujacym o poten-
cjalnym zastosowaniu omawianych polimeréw jest pre-
cyzyjne regulowanie temperatury przejécia fazowego to-
warzyszacego jego reakcji na bodzce zewnetrzne. Regu-

— ?H— CH;-0—
CH,0H

M

— CH;—-CH;-0—
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lacja taka nie zawsze jest jednak latwa do osiagniecia
i czasem wymaga wielkiego nakladu pracy syntetycz-
nej. W naszych pracach wykorzystaliSmy uktad oparty
na polieterach oraz techniki polimeryzacji zyjacej. Do

badafi wytypowaliémy uklady zawierajace fragmenty
hydrofilowe [mery Gl (I) i mery EOX (I)] oraz fragmen-
ty hydrofobowe stanowiace acetalowe lub estrowe po-
chodne PGI.

PEOX ma gérna krytyczna temperature rozpuszczal-
noéci w wodzie przekraczajaca 100°C [18], natomiast
PGl wedlug naszych obserwacji rozpuszcza sie w wo-
dzie (pod normalnym ci$nieniem) w kazdej temperatu-
rze. Cenna zaleta PGl jest obecno$é w nim reaktywnych
grup hydroksylowych, co pozwala na wprowadzenie
grup hydrofobowych. W naszym przypadku, jak juz
podalismy, byly to grupy estrowe (estry kwasu octowe-
go) i grupy acetalowe (powstajace w reakcji PGl z eterem
etylowo-winylowym).

OdpowiedzZ polimeru na zmiany temperatury zalezy
nie tylko od sumarycznej zawartosci fragmentéw hydro-
filowych i hydrofobowych, ale i od sposobu, w jaki sa
one rozmieszczone w czasteczce. W celu poznania tych
zaleznoSci syntetyzowaliSmy kopolimery liniowe [bez-
ladne (IIT) oraz blokowe (IV)], a takze kopolimery rozga-
lezione [grzebieniowe (V) i hiperrozgalezione/dendry-
meryczne (VI)] oraz usieciowane (VII).

V) vn (VI

elementy: (J — hydrofobowe, »w — hydrofilowe

SYNTEZA HOMOPOLIMEROW ACETALU
GLICYDOLU I GLICYDOLU

Jak to juz wcze$niej wspomnieli$my, syntezy polime-
réw liniowych glicydolu wymagaja zablokowania jego
grup hydroksylowych. Grupa blokujaca musi by¢ stabil-
na w warunkach polimeryzacji anionowej i latwa do
usuniecia bez uszkodzenia gléwnego taricucha poli-
meru.

Latwa metoda ochrony grup hydroksylowych jest
przeprowadzenie ich w acetale, np. jak w reakgji (1)
z eterem etylowo-winylowym [19]:

HZC\—/CH- CH;-OH + CH,=CH-0-C,Hs

0 kwas
p-toluenosulfonowy M

HyG~ CH- CH, - O- CH- O~ CoHs
CH;

Otrzymany eter 2,3-epoksypropylo-(1-etoksy)etylo-
wy (dalej nazywany acetalem glicydolu — AG])) jest sta-
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bilny w warunkach polimeryzacji anionowej [réwnanie
(2)], a grupy acetalowe daja sie latwo usunaé w $rodo-
wisku kwasnym [réwnanie (3)].

Polimeryzacja anionowa AGIl ma charakter Zyjacy
woéweczas, gdy stosunek molowy poczatkowego stezenia
monomeru do inicjatora nie przekracza 300:1; prowadzi
ona do polimeréw o waskich rozkladach mas molo-
wych. Jesli wymagany jest wyzszy stopiefl polimeryza-
qji, to inicjator Vandenberga [4], tj. czeSciowo hydrolizo-
wany dietylocynk (ZnEt2/H>0 1:0,8), pozwala na uzys-
kanie polimeréw o masach molowych rzedu 10°, jednak
kosztem utraty mozliwosci precyzyjnego regulowania
stopnia polimeryzacji i do§¢ znacznego poszerzenia roz-
ktadéw mas molowych. Poliglicydol otrzymuje si¢ pro-
wadzac hydrolize polimeru AGl w wodnym roztworze
HCI lub innego kwasu; degradacja larficucha polietero-
wego (mato odpornego na warunki kwasnej hydrolizy)
jest przy tym nieznaczna.

Tabela 1. Charakterystyka homopolimeréw glicydolu
Table 1. Characteristic of glycidol homopolymers

Stopiert
Lp. Struktura Inicjator polime- | Muw/Mn
ryzacji
1 |Liniowa +-BuOK 270 1,21
2 |Liniowa ZnEt2/H20 (1:0,8) | 2500 1,67
3 |Grzebieniowa (gestos¢
szczepienia ok. 80%) +-BuOK 1100 1,25

Homopolimer glicydolu o strukturze grzebieniowej
otrzymalismy metoda ,szczepienia od” [réwnania (4)
i (5)] wykorzystujac czeSciowo zjonizowany PGl do za-
inicjowania polimeryzacji AGL. Po usunigciu acetalo-
wych grup ochronnych otrzymali$my poliglicydol-graft-
-poliglicydol, ktéra to strukture potwierdzitly badania
metoda spektroskopii NMR i chromatografii zelowej
(GPC) z zastosowaniem detektora wielokagtowego roz-
praszania §wiatla [20].

t-Bu0-<CH2 - CH- o}nH

city
OH
lt-BuOK
l-BuO—(CHz— CH- %{CHZ - CH- OkH
ICHZ (FHz
OH OK*
lm H,G- CH- CHy- O-R Q)
t-BuO—(CHz - CH- %(cm -CH- 0>; H
CH, CHa
OH o
(CH:- CH- Oy H
CH, X
R: — CH(CH3)OC,H; o
R
z-Buo{cr{2 -CH- O>—<CH2 -CH- o} H
} n-x [ X
CH, CH,
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(CH2~ CH- Ojpr H
o T
0
R
lHCOOH, KOH )
t-BuO—(CHz - CH- o)—(cr—xz - CH- 0} H
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cry cH,
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|
(CH2 - CH- o}ﬁ H
CH, X
1
OH

Charakterystyke homopolimeréw Gl otrzymanych
w wyniku reakcji (2) i (3) oraz (4) i (5) przedstawia ta-
bela 1.

Poliglicydol jest dobrze rozpuszczalny w wodzie, na-
tomiast polimer AGl w temperaturze pokojowej w wo-
dzie si¢ nie rozpuszcza, ale jest rozpuszczalny w wodzie
w temp. <10°C, §wiadczy to o jego hydrofobowosci. Aby
podwyzszy¢ temperature przejScia konieczne jest wpro-
wadzenie elementéw hydrofilowych na drodze kopoli-
meryzacji acetalu glicydolu z monomerami hydrofilo-

wymi.

TERMOWRAZLIWE BEZEADNE KOPOLIMERY LINIOWE
I KOPOLIMERY ROZGALEZIONE

Oczywista droga syntezy kopolimeréw bezladnych,
zawierajacych hydrofilowe fragmenty poliglicydolu
i grupy hydrofobowe, wydaje si¢ czeSciowa hydroliza
homopolimeru AGI. Niestety, metoda ta nie prowadzi
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do oczekiwanego kopolimeru — poli(glicydol-stat-acetal
glicydolu), bowiem hydrolizy [réwnanie (3)] nie mozna
zatrzyma¢ zanim calkowicie nie zostana usuniete grupy
acetalowe; czesto tworza sie nierozpuszczalne zele,
prawdopodobnie w wyniku transacetalizacji [réwnanie

()

(II) H+
—(CH; - CH- ok +nCHy-C-H H s

CH,
OH
— —<CH2 - CH- o}#cm— CH- o}{CHz— CH- o)-
(lc)Hz Hzc\o\ O/CHZ
:CH— CH; Eg/
(I) 3
CH,
—<CH2— CH- O>p_ (6)

Dlatego tez w celu otrzymania liniowych termowraz-
liwych kopolimeréw bezladnych do homopolimeréw
glicydolu wprowadzaliémy fragmenty hydrofobowe na
drodze estryfikacji bezwodnikiem octowym [réwnanie

1.

OH OH OH OH (CH,CO)0
O | 1 pirydyna, DMF=
OH (r)H (r)H (r)H Cr)H
(|3H3 (FH] (I:H]
0=C 0=C 0=C )
O OH O O
—_—
O OH O OH O
=0 =0 =0
CH, CH,4 CH,

T abela 2. Charakterystyka termowrazliwych beztadnych ko-
polimeréw glicydolu

T a b le 2. Characteristic of thermo-sensitive random glycidol
copolymers

| TcC
: oo Stopient
L Polimer wyjsciowy [OH] estrvfi- (0,5-proc.
P: wg tabeli 1 (cH,conol | STV | roztwor
kacji, %
wodny)
1 {Liniowy, M, = 20 000 1:1,43 90 4
1 {Liniowy, M, =20 000 1:1,015 63 30
1 |Liniowy, My =20 000 1:1,13 53 49
2 |Liniowy, M, =185 000 1:1,38 66 41
2 |Liniowy, M, =185 000 1:1,15 55 55
2 |Liniowy, My = 185 000 1:0,85 45 100
3 | Grzebieniowy, M, = 80 000 1:1,38 84 10
3 | Grzebieniowy, My = 80 000 1:1,5 70 23
3 | Grzebieniowy, My = 80 000 1:1,25 50 56

Wilasciwy dobér stosunkéw stechiometrycznych sub-
stratéw pozwala na dos¢ precyzyjne sterowanie stop-
niem estryfikacji, ktéry mozna latwo wyznaczy¢ z widm
'H NMR. Estryfikacji poddalismy homopolimery glicy-
dolu (tabela 1) otrzymujac bezladne kopolimery glicy-
dol/octan glicydolu (tabela 2).

Jak wynika z tabeli 2, warto$é T. tych kopolimeréw
w wodnych roztworach zalezy bardzo silnie od stopnia
podstawienia grup OH [21]. Im wigksza jest zawartos¢
hydrofobizujacych grup estrowych, tym silniejszy staje
si¢ hydrofobowy charakter kopolimeréw i tym nizsza
warto§¢é omawianej temperatury. Temperature te mozna
regulowaé w calym zakresie mozliwym do osiagniecia
pod normalnym ciénieniem, a wiec od ok. 0°C do tempe-
ratury wrzenia wody.

O temperaturze przejscia fazowego decyduje réow-
niez masa molowa kopolimeru: im jest ona wieksza, tym
wyzsza staje si¢ temperatura przejscia, nawet jesli sto-
pieri estryfikacji jest zblizony (por. dane dotyczace linio-
wych kopolimeréw 1 i 2 o stopniu estryfikacji odpo-
wiednio 53% i 63% oraz 55% i 66%).

Wartosé T zalezy takze od topologii laficucha. Poli-
mer grzebieniowy wykazuje niZsze wartosci niz polimer
liniowy o podobnej masie molowej i stopniu estryfikacji.
Prawdopodobnie wynika to z faktu bardziej zwartej
struktury polimeru grzebieniowego. Przypuszcza sig
mianowicie, ze estryfikacji ulegaja przede wszystkim
~zewnetrzne” grupy hydroksylowe makroczasteczki
polimeru grzebieniowego, a jej wnetrze jest zestryfiko-
wane w znacznie mniejszym stopniu, podczas gdy wo-
da oddzialuje jednak przede wszystkim z zewnetrzna,
bardziej hydrofobowa sfera makroczasteczki grzebienio-
wej. Struktura grzebieniowa jest wigc realnie bardziej
hydrofobowa niz makroczasteczka liniowa zestryfiko-
wana w tym samym stopniu.

TERMOWRAZLIWE BLOKOWE KOPOLIMERY LINIOWE

Zyjacy charakter polimeryzacji acetalu glicydolu
pozwala na proste syntezy kopolimeréw blokowych za-
wierajacych ten monomer. W tym celu polimeryzacje
AGI zainicjowali§my polioksyetylenowymi glikolanami
cezu [22] [ré6wnanie (8)]:

HO{CH;— CHy—~ O} H CsOH_ Cs0-{ CHz— CHzY,0Cs

2 m HyG- CH- CHy- O- CH- O- CHs 1 (8)
o CH,
(CHZ— CH- o)r—n( CHy— CHy— o%( CH-CH- o)m
Cr: CHy
0 0
:CH— 0- CHs :CH— 0- C-Hs
CH, CH,

OtrzymaliSmy kopolimery blokowe zawierajace cen-
tralny, hydrofilowy blok PEOX i boczne hydrofobowe
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bloki polimeru AGI. Latwe regulowanie przebiegu pro-
cesu pozwala na uzyskanie kopolimeréw o $ciéle okre-
§lonej dlugosci blokéw (tabela 3). Strukture polimeréw
potwierdzily badania metodami NMR i GPC.

Tabela 3. Kopolimery triblokowe poli(acetal glicydolu)
(PAGD-blok-poli(tlenek etylenu) (PEOX)-blok-PAG1

T a ble 3. Characteristic of triblock copolymers: poly(glycidol
acetal) (PAGI)-block-polyethylene oxide (PEOX)-block-PAGI

Masa molowa
Lp. Sklad polimeru') wyznaczona metoda: Mu/My
obliczen™ | NMR | GPC
1 | PAGlgo/PEOX227/PAGles | 31 680 30300 (32000| 1,05
2 | PAGlys/PEOX227/PAGlys 22 800 23300 (30600 | 1,02
3 | PAGIl29/PEOX227/PAGl2s 17 600 18500 | 22000 | 1,06
4 | PAGIlgo/PEOX136/PAGlso 27 900 29800 | 25600 | 1,08
5 | PAGlaa/PEOX136/PAGl3s 15900 15500 | 17800 | 1,05
6 | PAGli7/PEOX136/PAGl7 10 950 11000 | 13000 ( 1,03

' Skiad obliczony z danych "H NMR; indeks dolny — stopieti polime-
fxzacji bloku.

Wedlug stechiometrycznego stosunku substratéw oraz stopnia
przereagowania.

Wszystkie te kopolimery blokowe wykazuja LCST.
Oczywiscie wraz ze wzrostem zawarto§ci PEOX nastepuje
zwiekszenie hydrofilowosci produktu (obserwuje sie
wzrost temperatury zmetnienia). Odpowiednia zaleznos¢
zbadaliSmy w odniesieniu do dwéch szeregéw kopolime-
réw blokowych (rys. 1). Stosunek dltugosci blokéw hydro-
filowych do hydrofobowych zmienialiSmy w spos6b po-
dobny w kazdym z tych szeregéw. Szeregi te réznia sie

40
A
30
&
& 20
g I
B
10 - —a
4/
O—-"
0
0,5 1,5 25 3,5 4,5

EOX/AGI

Rys. 1. Zaleznos¢ temperatury zmetnienia T od stosunku:
bloki hydrofilowe (EOX)/hydrofobowe (AGI) oraz od dlugosci
tych blokéw (szereg A — bloki diuzsze, szereg B — bloki krét-
sze) kopolimeréw triblokowych PAGI/PEOX/PAGI (szczegdlo-
we objasnienia w tekscie)

Fig. 1. Cloud point dependence on the ratio of hydrophilic
(EOX)/hydrophobic (AGL) blocks and on the length of the
blocks (series A — longer blocks, series B — shorter blocks) of
triblock copolymers PAGI/PEOX/PAGI (detail explanation in
the text)

miedzy soba dlugoscia blokéw: w szeregu A (polimery
1—3, tabela 3) bloki sa znacznie dluzsze niz w szeregu B
(polimery 4—6, tabela 3).

Jak wynika z rys. 1, takie wydluzenie blokéw ma
znaczny wpltyw na temperature przejécia fazowego. Ko-
polimery o dluzszych blokach maja temperature przejs-
cia znacznie wyzsza niz kopolimery o blokach krét-
szych, nawet jesli stosunek zawartosci elementéw hy-
drofilowych do hydrofobowych jest w kazdym z nich
taki sam.

PODSUMOWANIE

Reaktywne grupy hydroksylowe polimeréw glicydo-
lu mozna latwo poddaé modyfikacji, wprowadzajac do
makroczasteczek okreslona zawartos¢ grup hydrofobo-
wych, regulujac w ten spos6b réwnowage oddziatywan
hydrofobowych i hydrofilowych. Badania najprostsze;j
z takich modyfikacji, mianowicie estryfikacji bezwodni-
kiem octowym, pozwolily na otrzymanie latwa metoda
syntetyczna reaktywnych kopolimeréw beztadnych
o regulowanej warto$ci LCST (okreslanej na drodze po-
miaru temperatury zmetnienia roztworéw wodnych).
W wyniku zyjacej anionowej polimeryzacji tlenku etyle-
nu i glicydolu mozna uzyskac termowrazliwe kopolime-
ry blokowe.

Dalsze nasze prace zamierzamy skupi¢ na badaniach
mechanizmu przejScia fazowego (micelizacja i agrega-
cja), probach stabilizacji utworzonych nanostruktur (re-
aktywne elementy hydrofobowe), wprowadzeniu ele-
mentéw czulych na inne bodZce niz temperatura oraz na
analizie zachowania termowrazliwych sieci, otrzyma-
nych z tych polieteréw.
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