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1. Imie¢ i nazwisko

Andrzej Plichta

2. Posiadane dyplomy, stopnie naukowe

3.

a)

b)

Magister inzynier

tytut uzyskany na Wydziale Chemicznym Politechniki Warszawskiej w dniu
06.07.2001.

Tytut pracy magisterskiej: Poliarylany. Badanie kinetyki procesu polikondensacji
miedzyfazowej i mechanizmu dziatania katalizatora PTC podczas optymalizacji
syntezy poliarylanéw o witasciwosciach specjalnych (uniepalnionych i UV-czutych)
wobec roznych katalizatorow.

Promotor pracy magisterskiej: prof. dr hab. inz. Zbigniew K. Brzozowski

Doktor nauk chemicznych

stopien nadany uchwalg Rady Wydziatu Chemicznego Politechniki Warszawskiej
z dnia 13.12.2005.

Tytut rozprawy doktorskiej: Badania nad syntezg i budowg materiatéow
polimerowych otrzymywanych z monomerow heterocyklicznych i dwutlenku wegla
Promotor pracy doktorskiej: prof. dr hab. inz. Zbigniew Florjanczyk

Informacje o dotychczasowym zatrudnieniu w jednostkach

naukowych

01.01.2006 — 31.12.2006 — umowa o prace na stanowisku adiunkta (0,9 etatu) —

Katedra Chemii 1 Technologii Polimeréw, Wydziat Chemiczny Politechniki
Warszawskiej

01.01.2007 — 31.12.2015 — adiunkt mianowany - Katedra Chemii i Technologii
Polimerow, Wydziat Chemiczny Politechniki Warszawskiej, w tym:

01.10.2007 — 30.06.2009 — wrlop bezplatny w Politechnice Warszawskiej,
zatrudnienie w ramach stazu podoktorskiego w Carnegie Mellon University w
Pittsburghu (USA),

01.03.2010-31.12.2010 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG BIOPOL
01.01.2011-31.12.2011 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG BIOPOL
01.01.2011-31.12.2011 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG MARGEN
01.01.2012-31.12.2012 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG BIOPOL
01.01.2012-30.06.2012 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG MARGEN




01.01.2013-31.12.2013 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG BIOPOL
01.01.2014-28.02.2014 — aneks do mianowania, realizacja projektu POIG BIOPOL
01.01.2016 — 30.09.2018 — umowa o prace na stanowisku adiunkta (caty etat) - Katedra

Chemii i Technologii Polimeréw, Wydzial Chemiczny Politechniki Warszawskiej

4. Wskazanie osiagniecia wynikajacego z art. 16 ust. 2 ustawy z dnia 14
marca 2003 r. o stopniach naukowych i tytule naukowym oraz o
stopniach i tytule w zakresie sztuki (Dz. U. nr 65, poz. 595 ze zm.)

4.1. Tytul osiagnie¢cia naukowego

Osiagnigcie naukowe stanowi cykl 9 publikacji w czasopismach naukowych oraz
1 patent pod wspolnym tytutem:

»dynteza i charakterystyka kopolimeréw blokowych o morfologii, funkcjonalnoS$ci
i wlasciwosciach zdefiniowanych przez parametry strukturalne”

4.2. Wykaz opublikowanych prac naukowych wchodzacych w sklad osiagniecia
naukowego

CyKl jednotematycznych publikacji stanowigcych osiggniecie naukowe zawiera
9 artykutéw oraz 1 patent, ktore wybratem sposrod 31 publikacji naukowych 1 9
polskich patentow mojego wspotautorstwa. Wybrane artykuty opublikowalem w latach
2009-2017, natomiast udzielenie prawa wytagcznego dla wynalazku nastgpito w dniu 20
czerwca 2017. Laczny wspotczynnik oddziatywania (Impact Factor) moich artykutow
naukowych w chodzacych w sktad dzieta wynosi 31,255, a sumaryczna liczba punktow
z listy czasopism MNiSzW wedlug punktacji za lata 2013-2016 wynosi 345.
Oswiadczenia wspotautorow, okreslajace indywidualny wktad kazdego z nich w
powstanie poszczegdlnych prac, przedstawilem w zalgczniku 5, natomiast
o$wiadczenia okreslajgce mdj indywidualny wktad przedstawilem w zalaczniku 4 do
tego wniosku. Ponadto, wyniki badan, dotyczace przedmiotu rozprawy habilitacyjne;j,
zostaly przedstawione w postaci 46 prezentacji podczas miedzynarodowych oraz
krajowych konferencji naukowych. Zaréwno przedmiot badan jak i ich wyniki, ktore
przedstawitem w jednotematycznym cyklu publikacji, nie byly przedmiotem mojej
rozprawy doktorskiej.
Za swoje najwazniejsze osiggniecie naukowe uwazam:
— opracowanie efektywnej metody kopolimeryzacji monomeréw winylowych w
wyniku ktorej powstaja kopolimery blokowe zawierajace segmenty o
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niesymetrycznej dyspersyjnosci i zbadanie sposobu samoorganizacji w ciele statym
dla tej klasy materiatow,

— zbadanie mozliwosci modyfikacji wiasciwo$ci mechanicznych, termicznych i
sktonnosci do degradacji enzymatycznej polilaktydu (PLA) poprzez wprowadzanie
do jego ftancuchéw roznego typu segmentéow elastycznych, w warunkach
zblizonych do przemystowych metod syntezy lub przetworstwa PLA oraz ustalenie
wpltywu budowy segmentu elastycznego na strukture fazowa powstajacych
produktow,

— opracowanie metod syntezy oryginalnych kopolimeréw blokowych zawierajgcych
segmenty zlozone z meréw winylowych i poliestrowych oraz wykazanie, ze tego
typu potaczenia moga by¢ skutecznie wykorzystane jako stabilizatory w procesie
przetworstwa PLA oraz jako nosniki lekéw stosowanych w terapii
przeciwnowotworowe;j.

Do syntezy wykorzystatem kontrolowane techniki polimeryzacji, takie jak
polimeryzacja rodnikowa z przeniesieniem atomu (ATRP) czy polimeryzacja z
otwarciem pierScienia (ROP), regulujgc stopien i zakres kontrolowanego przebiegu tych
procesOw poprzez swiadomy dobor warunkéw. W celu prowadzenia reakcji w stopie,
otrzymywania mieszanin polimerowych i formowania ksztaltek badawczych
stosowalem techniki przetworcze, m. in. wytlaczanie, wtrysk 1 prasowanie.
Otrzymywane materialy byly charakteryzowane z udziatem zaawansowanych metod
analitycznych stosowanych do badania polimeréw, w tym *H i 33C NMR, MALDI ToF,
GPC/SEC z czterema detektorami, LC w warunkach krytycznych, SAXS, TEM, SEM,
AFM oraz DSC i TGA. Dzi¢ki temu moglem uzyska¢ informacje 0 architekturze i
wielkosci powstajacych makromolekut, ich wilasciwosciach termicznych a takze
mieszalno$ci poszczegolnych segmentéw oraz morfologii powstajacych materiatow.
Wytypowane uktady byly badane pod katem witasciwosci mechanicznych. W przypadku
niektorych kopolimeréw stosowatem takze zaawansowane metody pozwalajace $ledzi¢
procesy degradacji enzymatycznej i szybko$¢ uwalniania lekow.

Sadze, ze niektore z otrzymanych przeze mnie wynikOw wnosza szereg
nowych elementow do fizykochemii polimeréw, jednak nadrzednym celem moich
badan bylo stworzenie teoretycznych podstaw dla technologii wytwarzania nowych

materialéw polimerowych w warunkach, ktére moga by¢ akceptowane w przemysle.

Wykaz publikacji wraz z patentem stanowigcych osiggni¢cie naukowe

uszeregowatem w kolejnosci ich omawiania i przedstawitem w Tabeli 1.




Tabela 1. Wykaz opublikowanych prac naukowych [Artykuly w czasopismach z bazy Journal Citation Reports (z IF)] i patentu wchodzacych w sktad

osiggniecia naukowego.

Symbol Dane bibliometryczne artykulu/patentu IF* IF Punktacja Ilos¢ Udzial
piecioletni | MNiSzW | cytowan | wlasny
(2016 rok) | (2013-2016) [9%6]
H-1 Plichta A., Zhong M., Li W., Elsen A.M., Matyjaszewski K., 2,386 2,419 35 9 75
,»Tuning dispersity in diblock copolymers using ARGET ATRP”,
Macromolecular Chemistry and Physics, 2012, 213(24), 2659-2668
[DOI: 10.1002/macp.201200461]
H-2 | Plichta A., Li W., Matyjaszewski K., 4,531 5,728 45 61 85
,ICAR ATRP of Styrene and Methyl Methacrylate with
Ru(Cp*)CI(PPh3)2”,
Macromolecules, 2009, 42(7), 2330-2332
[DOI: 10.1021/ma900232t]
H-3 | Listak J., Jia X., Plichta A., Zhong M., Matyjaszewski K., Bockstaller 2,221 3,434 35 7 50

M.R.,

,,Effect of block molecular weight distribution on the structure formation
in block copolymer/homopolymer blends”,

Journal of Polymer Science, Part B: Polymer Physics, 2012, 50(2), 106-

116
[DOI: 10.1002/polb.22339]




H-4

Kundys A., Plichta A., Florjanczyk Z., Frydrych A., Zurawski K.,

,,ocreening of metal catalysts influence on the synthesis, structure,
properties, and biodegradation of PLA-PBA triblock copolymers obtained
in melt”,

Journal of Polymer Science, Part A: Polymer Chemistry, 2015, 53(12),
1444-1456
[DOI: 10.1002/pola.27576]

3,114

2,598

35

50

H-5

Florjanczyk Z., Jozwiak A., Kundys A., Plichta A., Degbowski M.,
Rokicki G., Parzuchowski P., Lisowska P., Zychewicz A.,
»Segmental copolymers of condensation polyesters and polylactide”,

Polymer Degradation and Stability, 2012, 97(10), 1852-1860
[DOI:10.1016/j.polymdegradstab.2012.03.035]

2,770

3,720

35

12

60

H-6

Plichta A., Lisowska P., Kundys A., Zychewicz A., Debowski M.,
Florjanczyk Z.,

,,Chemical recycling of poly(lactic acid) via controlled degradation with
protic (macro)molecules”,

Polymer Degradation and Stability, 2014, 108, 288-296
[DOI:10.1016/j.polymdegradstab.2014.03.006]

3,163

3,720

35

70

H-7

Plichta A., Jaskulski T., Lisowska P., Macios K., Kundys A.,

,.Elastic polyesters improved by ATRP as reactive epoxy-modifiers of
PLA”,

Polymer, 2015, 72, 307-316
[DOI: 10.1016/j.polymer.2015.03.055]

3,586

3,740

40

80




H-8

Plichta A., Florianczyk Z., Lisowska P., Macios K., Jaskulski T., Kundys
A., Frydrych A.,

,»Reaktywny modyfikator poli(kwasu mlekowego) 1 sposéb wytwarzania
reaktywnego modyfikatora poli(kwasu mlekowego)”,

Patent polski PAT.227237, data udzielenia prawa wylacznego 2017-06-
20, data zgloszenia 2014-06-06 (nr P-408461), data publikacji BUP 2015-
12-07.

60

Plichta A., Kowalczyk S., Kaminski K., Wasyteczko M., Wieckowski S.,
Olgdzka E., Natecz-Jawecki G., Zgadzaj A., Sobczak M.,

L ATRP of Methacrylic Derivative of Camptothecin Initiated with PLA

toward Three-Arm Star Block Copolymer Conjugates with Favorable
Drug Release”,

Macromolecules, 2017, 50(17), 6439-6450
[DOI: 10.1021/acs.macromol.7b01350]

5,835

5,728

45

60

H-10

Plichta A., Kowalczyk S., Oledzka E., Sobczak M., Strawski M.,
,,Effect of structural factors on release profiles of Camptothecin from
block copolymer conjugates with high load of drug”,

International Journal of Pharmaceutics, 2018,

https://doi.org/10.1016/j.ijpharm.2018.01.022
[DOI: 10.1016/j.ijpharm.2018.01.022]

3,649

4,224

40

80

SUMA

31,255

35,311

345

103

* podatem warto$¢ IF z roku opublikowania (z wyjatkiem prac, ktore opublikowatem w roku 2017 i 2018, dla ktorych podatem warto$é IF z roku 2016)




Wszystkie szczegoly dotyczqce sposobu prowadzenia badan oraz otrzymanych wynikow (m.in.
tabele, dane liczbowe, rysunki, opisy procedur eksperymentalnych i odpowiednie wyjasnienia) zawarte
sq w zalgczonych artykutach i patencie. Przedstawiona przeze mnie niniejsza kompilacja stanowi
jedynie zwiezle oméwienie tych publikacji. Kolejnos¢ omawiania otrzymanych wynikow nie jest
zgodna z kolejnosciq ich opublikowania. Publikacje, wchodzgce w sklad osiggniecia naukowego,
oznaczylem symbolami zawierajgcymi przedrostek H- oraz kolejny numer publikacji (np. [H-1]),
podczas gdy pozostate publikacje mojego wspélautorstwa (zestawione w rozdziale 5.1) oznaczytem
symbolami zawierajgcymi przedrostek P- i kolejny numer publikacji (np. [P-1]). Pozostale cytowane
publikacje stanowigce bibliografie do niniejszego autoreferatu numerowatem liczbami arabskimi

wedlug kolejnosci ich wystegpowania w tekscie (np. [1]).

W zalgczniku 2A przedstawiono schematy reakcji i procesow omawianych w niniejszym
autoreferacie. Odnosniki do tych schematow w tekscie sq oznaczane symbolami zawierajgcymi
przedrostek A- i kolejny numer schematu (np. Schemat A-1).

4.3. Wprowadzenie

Kopolimery sga polimerami zawierajagcymi w swojej strukturze co najmniej dwa roézne
rodzaje jednostek powtarzalnych. Analizujgc sekwencje merow wzdluz tancucha polimeru
mozna wyrdzni¢ kopolimery statystyczne, naprzemienne, gradientowe i blokowe. Mozliwo$¢
syntezy tych ostatnich pojawita si¢ wraz z opublikowaniem wynikéw badan nad anionowa
polimeryzacja ,,zyjaca” przez prof. Szwarca w roku 1956 [1]. W takich uktadach, przy
nieobecnosci zanieczyszczen latwo reagujacych z karboanionami, po osiagnigciu pelnej
konwersji monomeru na koncu tancucha pozostaje aktywne centrum polimeryzacji, ktore
moze by¢ wykorzystane do polimeryzacji kolejnego monomeru wprowadzonego do ukladu
celem dobudowania bloku o innej strukturze. W p6zniejszych latach wraz z rozwojem innych
metod polimeryzacji kontrolowanej (kationowej [2], rodnikowej [3, 4] i koordynacyjnej [5])
umozliwiajacych synteze kopolimeréw blokowych nastgpilo bardzo duze zainteresowanie
badawcze tego typu materiatami. W zwigzku z tym otrzymano szereg kopolimerow
wieloblokowych (typu ABA, ABC, ABCD, etc.) oraz uktady blokowe o nieliniowej topologii,
czyli architekturze tancuchow, np. cykliczne, gwiazdziste, grzebieniowe 1 szczotkowe. Nalezy
takze zauwazy¢, ze niektore kopolimery segmentowe, np. poliuretany moga by¢ otrzymywane
w wyniku proceséw polimeryzacji stopniowej [6]. Wkrotce okazato sie, ze wzgledu
specyficzne wilasciwosci niespotykane wczesniej wsrdod polimerdéw termoplastycznych
kopolimery blokowe znalazty liczne zastosowania praktyczne, dzigki czemu weszty w poczet
materialdow polimerowych produkowanych komercyjnie. Najwieksza grupe stanowia réznego

typu termoplastyczne elastomery [7], ktore w stanie uzytkowym zachowuja wlasciwosci




elastyczne, jednakze ich przetworstwo odbywa sie klasycznymi metodami znanymi dla
termoplastow, a co za tym idzie potencjalnie moga by¢ poddane recyklingowi
materiatowemu. Wymieni¢ tu mozna cho¢by kopolimery z grupy poliuretanéw (TPU) czy
pochodne styrenu (SBS, SIS). Odrgbng grupe stanowig materialy o dobrej wytrzymalosci
mechanicznej, ktore charakteryzujg si¢ strukturg segmentows, czg¢sto W postaci sczepien.
Dzieki niewielkiej zawartosci blokéw elastycznych posiadajg one zwickszong udarno$¢, np.
wysokoudarowy PS (HIPS) [8] czy ABS [9]. Tego typu wlasciwosci kopolimeréow blokowych
sg bezposrednio zwigzane z ich segmentowa strukturg, poniewaz kazdy z segmentéw posiada
wlasciwosci odpowiadajace homopolimerowi danego typu. W przypadku gdy oba segmenty
sg ze sobg termodynamicznie mieszalne, wtedy material posiada wiasciwosci podobne jak dla
kopolimeru statystycznego zbudowanego z tego typu jednostek powtarzalnych [10, 11].
Jednak bardzo czgsto poszczegdlne bloki rdéznig si¢ w istotny sposoOb parametrami
rozpuszczalnosci i woéwczas dochodzi do separacji faz z utworzeniem domen, w ktérych
wystepuje tylko jeden rodzaj segmentu lub wystepuje on w znacznym nadmiarze [12].
Pozwala to zachowa¢ wilasciwosci obu segmentdéw w jednym materiale. Fazy mogg by¢
nieuporzadkowane lub podlega¢ samoorganizacji w stopie do mikrodomen o stabilnej
termodynamicznie morfologii. Przyktadowo, dla liniowych kopolimerow diblokowych lub
triblokowych typu ABA istniejg morfologie o mikrostrukturze lamelarnej (L), gyroidalnej
(G), cylindrycznej (C) lub sferycznej (S) [13, 14] (rysunek 1).

S C G L G’ (0 s’

A

Rysunek 1. Typy mikrostruktur wystepujace w kopolimerach blokowych.

O rodzaju morfologii decyduje przede wszystkim utamek objetosciowy faz, czyli sktad
kopolimeru oraz stopien segregacji, bedacy iloczynem stopnia polimeryzacji i parametru
Flory’ego-Hugginsa opisujacego odzialywanie miedzy segmentami za pomocg ich
parametrow rozpuszczalnosci w funkcji temperatury. Zaleznosci te w postaci diagramow
fazowych sa wyznaczanie teoretycznie na podstawie obliczen metoda samouzgodnionego
pola [15] (rysunek 2). Z kolei Schmidt i Hillmyer w swojej pracy [16] dla serii kopolimerow
D,L-polilaktyd-b-poli(etylen-alt-propylen)  stworzyli doswiadczalny diagram fazowy
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okreslajac za pomoca badan SAXS rodzaj morfologii (L, C, G, S) kopolimeréw o réznym

sktadzie i stopniu segregacji.

Y
xNzoE S

10 |
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10 [

(d) PDI,=2.0 1
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Rysunek 2. Teoretyczne diagramy fazowe dla Rysunek 3. Teoretyczne diagramy fazowe dla
monodyspersyjnych kopolimeréw diblokowych (panel — niesymetrycznie dyspersyjnych kopolimeréw
gorny) i symetrycznych triblokowych typu ABA  diblokowych o Pma = 1 (Segment monodyspersyjny) i
(panel dolny). Pwme = 1,5 (gérny panel) lub Pmg = 2,0 (dolny panel).

Poza wymienionymi parametrami istniejg jeszcze inne czynniki, ktére moga wpltywaé na
rodzaj otrzymanej morfologii kopolimeréw blokowych. Z badan teoretycznych oraz
eksperymentalnych wynika, Ze zmiana architektury fancucha kopolimeréw blokowych o stalej
masie molowej (stopien polimeryzacji) i statym sktadzie jakosciowym (parametr Flory’ego-
Hugginsa) 1 ilosciowym (ulamek objetosciowy fazy) niesie ze soba zmian¢ morfologii dla
takiego uktadu. Przyktadowo liniowe kopolimery triblokowe (polistyren-b-polibutadien) typu
ABA o morfologii cylindrycznej, po reakcji cyklizacji za pomoca grup funkcyjnych na
koncach tancuchow A wykazujag morfologi¢ lamelarng [17], co zostalo wykazane na
podstawie badan SAXS i TEM (rysunek 4). Poréwnanie obrazéw TEM liniowego kopolimeru
diblokowego polistyren-b-poli(2-metylo-1,3-pentadien) do gwiazdzistego kopolimeru o
analogicznym sktadzie, w ktorym faza poli(2-metylo-1,3-pentadienu) wystepuje w postaci
trzech ramion ujawnia, odpowiednio, morfologi¢ cylindryczng oraz termodynamicznie trwate
wspotistnienie lameli i gyroid (rysunek 5) [18]. Wplyw stopnia rozgalezienia jednego z
blokow (gwiazd o ramionach mieszanych) na rodzaj mikrodomen (lamele — 1 ramig, cylindry
— 2 ramiona, sfery — 3 ramiona) zostal takze opisany teoretycznie za pomocg diagramu

fazowego (rysunek 6) [19].
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Rysunek 4. Zmiany morfologii przy cyklizacji. Rysunek 5. Zmiany morfologii przy rozgat¢zieniu.

Teoretyczny diagram fazowy dla zakresu silnej separacji fazowej
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Rysunek 6. Teoretyczny diagram fazowy uwzgledniajacy ilos¢ ramion kopolimeru blokowego.

Okazuje sie, ze istnieja takze bardziej dyskretne czynniki majace istotne znaczenie dla rodzaju
otrzymanej morfologii. Jednym z takich czynnikoéw jest rozrzut mas molowych w obu lub w
jednym z segmentéw kopolimeru blokowego, charakteryzowany przez wspotczynnik
dyspersyjnosci Pm = Mw/Mn. Wigkszos¢ opisanych w literaturze teoretycznych diagramow
fazowych odnosi si¢ do monodyspersyjnych kopolimerow blokowych AB lub ABA, gdzie
bma = Pus = Pmas = 1 (rysunek 2). Jest to uktad wyidealizowany i niespotykany wsrod
kopolimeréw syntetycznych otrzymywanych metodami kontrolowanymi, dla ktérych Pwm
typowo zawiera si¢ w granicach 1,05 — 1,2. Teoretyczne diagramy fazowe dla liniowego
kopolimeru diblokowego, w ktorym jeden z blokow jest monodyspersyjny (Pma = 1), a drugi
segment posiada zwigkszong dyspersyjnos¢ mas molowych (Pms = 1,5 lub Pmps = 2,0)
znacznie roznig si¢ od catkowicie monodyspersyjnego uktadu [20]. Diagram taki (rysunek 3)
nie jest symetryczny wzgledem sktadu objetosciowego kopolimeru, granice przejs¢ fazowych
sg przesunigte wraz ze wzrostem objetosci fazy dyspersyjnej a takze tworzg si¢ stabilne
termodynamicznie obszary dwufazowe. Oznacza to, ze dla danego kopolimeru blokowego
zmieniajagc jedynie Pwm jednego z blokéw mozna drastycznie wptywaé na otrzymang
morfologi¢. Potwierdzajg to badania eksperymentalne serii kopolimerow D,L-polilaktyd-b-
poli(etylen-alt-propylen), w ktorych blok poliolefinowy byt niskodyspersyjny (Pmpepr < 1,1)
natomiast blok polilaktydu (PLA) charakteryzowat si¢ PmpLa w zakresie 1,18 — 2,00,
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wykazujac, ze wraz ze wzrostem PmpLA generowanym procesami wymiany segmentow
podczas polimeryzacji laktydu w stanie (okoto)rownowagowym morfologia uktadow ulegata
zmianie, dla przyktadu od lameli (PmpLa = 1,18) przez gyroidy (PmpLa = 1,37) do cylindrow
(PmpLa =1,43) [21].

Kopolimery blokowe mogg by¢ zbudowane z segmentéw posiadajacych roznego typu
ugrupowania w tancuchu gléwnym, a co za tym idzie cze¢sto otrzymywane w wyniku réznego
typu proceséw polimeryzacji. Zdarzaja si¢ takze ukltady powstajace w wyniku tagczenia dwoch
lub wiekszej liczby rodzajow tancuchow poprzez reakcje z wykorzystaniem grup koncowych
tych segmentow [22-24]. Generalnie wsrod segmentow kopolimeréw blokowych mozna
wyrozni¢ takie, w ktorych tancuch gtowny stanowig polaczone ze sobg atomy wegla, a do
syntezy wykorzystywane sg najczes$ciej monomery winylowe (typu m) oraz takie, w ktérych w
tancuchu gléwnym znajdujg si¢ heteroatomy, a synteze ich prowadzi si¢ zazwyczaj z
udziatem monomeréw heterocyklicznych (typu o). Synteze segmentéw winylowych
zazwyczaj prowadzi si¢ metodami ,,zyjacej” polimeryzacji anionowej lub kontrolowanej
polimeryzacji rodnikowej. Wsrod tych drugich najczgsciej stosowang metodg jest
polimeryzacja rodnikowa z przeniesieniem atomu (ATRP; schemat A-1, zalacznik 2A)
opierajgca si¢ na dynamicznej rownowadze pomiedzy reaktywnymi centrami rodnikowymi
polimeryzacji a halogenkami alifatycznymi bedacymi ,,u$§pionymi” odpowiednikami centréw
polimeryzacji, przy czym rdwnowaga ta bardzo silnie przesunigta jest w stron¢ halogenkdw,
co w radykalny sposob obniza stezenie rodnikow w uktadzie, minimalizujac tym samym
udzial procesow terminacji [4, 25-28]. Aktywacja halogenku (inicjatora lub rosngcego
fancucha) odbywa si¢ poprzez jego reakcje z halogenkiem metalu przejsciowego na nizszym
stopniu utlenienia (np. CuX) skompleksowanego odpowiednim ligandem. W wyniku
przeniesienia atomu halogenku powstaje czasteczka halogenku metalu na wyzszym stopniu
utlenienia, bedaca dezaktywatorem oraz rodnik, ktory moze bra¢ udziat w procesach
propagacji (addycji monomeru), terminacji (z drugim rodnikiem), przeniesienia oraz
dezaktywacji do halogenku alifatycznego. W zaleznos$ci od stalych szybkosci reakcji
elementarnych podczas jednej aktywacji moze przylaczy¢ si¢ kilka (Srednio 0,1 — 10)
czasteczek monomeru zanim nastgpi dezaktywacja rodnika. Pozwala to na réwnomierny
wzrost wszystkich czasteczek polimeru w ukladzie. Po procesie polimeryzacji na koncu
znacznej wigkszosci tancuchow pozostaje halogenek, ktéry z powodzeniem moze by¢
wykorzystany do dobudowania kolejnego segmentu z udzialem innego monomeru. W
klasycznej ATRP stosuje si¢ do$¢ duze ilosci katalizatora (zazwyczaj 1:1 wzgledem

inicjatora), dlatego rozwini¢to inne odmiany tej metody umozliwiajgce stosowanie znacznie
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mniejszej ilosci katalizatora. Stosuje si¢ zatem aktywator regenerowany przez przeniesienie
elektronu (ARGET) [29][P-5] Iub inicjatory (termiczne) dla ciagglej regeneracji aktywatora
(ICAR) [30], ktorych zadaniem jest regeneracja aktywatora utraconego nieodwracalnie w
wyniku proceséw terminacji, ktore mogg generowac od 0,1 do 10% ,,martwych” tancuchow.
Pozwala to ograniczy¢ st¢zenie katalizatora nawet do Kilkunastu ppm molowych wzglgdem
monomeru. Jako reduktory w ARGET ATRP mozna stosowaé zwigzki cyny(I), kwas
askorbinowy, glukozg, hydrazyng, metaliczne srebro, etc.

Wsroéd monomerdéw typu o wymieni¢ nalezy cykliczne etery, estry, weglany, amidy czy
siloksany, ktore poddaje si¢ polimeryzacji jonowej lub takiej, w ktorej koniec tancucha jest
potaczony wigzaniem kowalencyjnym z atomem metalu (jest ona okreslana mianem
polimeryzacji pseudoanionowej, koordynacyjnej lub katalitycznej) [31][P-3, P-13]. Niektore z
monomeréw moga by¢ pozyskiwane ze zrodet odnawialnych, dodatkowo dajac polimery
zdolne do degradacji enzymatycznej, przez co w duzym stopniu zmniejszajg negatywny
wplyw technologii polimeréw na $srodowisko naturalne. Dobrze znanym przyktadem jest tutaj
PLA, ktory wytwarzany jest w wyniku polimeryzacji laktydu (LA) — cyklicznego dimeru
kwasu mlekowego, otrzymywanego w wieloetapowym procesie z kwasu mlekowego,
pozyskiwanego z kolei w biotechnologicznym procesie fermentacji sacharydow [32, 33]. LA
moze wystgpowaé w postaci trzech diastereoizomerdow, z ktorych dwa: L,L-LA i D,D-LA
maja znaczenie praktyczne. Polimeryzacja jednego z tych izomeréw (np. L,L-LA) prowadzi
do polimeru o strukturze izotaktycznej, ktora moze by¢ zaburzona przez wprowadzanie do
polimeryzacji drugiego izomeru (D,D-LA). lzotaktyczny PLA jest zdolny do krystalizacji,
podczas gdy wraz ze wzrostem zawarto$ci drugiego izomeru polimer stopniowo traci te
ceche. Wlasciwosci L-PLA s3 podobne do tych dla polistyrenu, co oznacza, ze posiada on
do$¢ duza wytrzymato$¢ mechaniczng ale jest kruchy. Ta ostatnia cecha powoduje pewne
ograniczenia w zastosowaniu PLA, dlatego czesto wymaga on poprawy udarnosci i
elastycznosci, na drodze modyfikacji fizycznej lub chemiczne;.

Odrebng grupe kopolimeréw blokowych stanowig materialy bedace mariazem dwoch
typéw segmentéw: winylowych oraz posiadajacych heteroatomy w tancuchu gtéwnym. Tego
typu kopolimery blokowe zazwyczaj przygotowuje si¢ z wykorzystaniem dwoch réznych
metod polimeryzacji, odpowiednich dla kazdego z segmentdéw, chociaz zdarzaja si¢ takie
uktady, w ktorych polimeryzacji anionowej ulega najpierw monomer winylowy, po czym do
uktadu wprowadza si¢ monomer heterocykliczny, ktory przedtuza taficuch kopolimeru swoim
segmentem [34]. Tego typu materialy bardzo czgsto niosg ze sobg jeszcze lepsze cechy oraz

potencjalne funkcjonalnosci niz kopolimery blokowe zbudowane z jednego typu merow.
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Przyktadami mogg by¢ amfifilowe liniowe kopolimery blokowe PS-b-PLA (CRP/ROP) [35],
sczepione kopolimery blokowe [poli(bicyklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksylan tetraoksyetylu)-
graft-PLA]-b-[poli(bicyklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksylan tetraoksyetylu) -graft-PS]
(ATRP/ROP/ROMP) [36], PNiPAM-b-PCL and PMMA-b-PCL (ATRP/ROP bez
metalicznego katalizatora) [37], kopolimery blokowe ze zdolno$cig kotwiczenia na kropkach
kwantowych (ROMP/koniugacja) [38], r6znego typu kopolimery blokowe jako koniugaty

substancji czynnych [39], czy roznorakie funkcjonalne kopolimery blokowe [40].

4.4. Cel naukowy badan

Badania przeprowadzone przeze mnie w ramach pracy habilitacyjnej obejmuja syntezg i
charakterystyke kopolimeréw blokowych, ktére posiadajg oba segmenty winylowe lub oba
segmenty poliestrowe, a takze takich, w ktorych segment poliestrowy jest potaczony

kowalencyjnie z segmentem winylowym.

Gléwnym celem tych badan bylo otrzymanie produktow, ktore dzieki odpowiednio
zaprojektowanej strukturze molekularnej, poszczegolnych segmentow beda zdolne do
specyficznej samoorganizacji, tworzgc struktury nadczasteczkowe, ktore moga byé
wykorzystane do projektowania materiatobw o cennych wilasciwosciach uzytkowych.
Pierwszym krokiem byt wybor meréw tworzacych poszczegdlne segmenty, tak aby
wprowadzi¢ odpowiednie grupy funkcyjne i uzyska¢ efekt separacji faz. W dalszej kolejnosci
analizowatem wptyw innych czynnikow, ktére moga mie¢ kluczowe znaczenie dla

wilasciwosci fizykochemicznych powstajgcych materiatow, takie jak:

- sktad jakos$ciowy i ilosciowy merow w obregbie danego segmentu,

- wzajemna mieszalno$¢ segmentow,

- ulamek danego segmentu (sktad kopolimeru),

- Srednie masy molowe,

- rozrzut mas molowych (wspétczynnik dyspersyjnosci),

- rozktad utamkow danego segmentu we frakcjach masowych kopolimeru,
- obecnos$¢ frakcji homopolimeru,

- obecno$¢ polimerycznych produktéw ubocznych,

- rodzaj topologii tancucha,

- sktad stereochemiczny w przypadku segmentdw, ktore wykazuja taktycznosc,

- stopien krystalicznosci, w przypadku segmentow, ktore sa zdolne do krystalizacji.
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Powyzsze parametry strukturalne byty kontrolowane poprzez dobor odpowiednich substratow
1 ich ilosci lub wynikaty z mechanizmu procesu polimeryzacji oraz reakcji ubocznych w
zaleznosci od warunkow prowadzenia tych proceséw. Kopolimery blokowe otrzymywane
byly z wykorzystaniem réznego typu reakcji chemicznych, w tym polimeryzacji stopniowej
pochodnych kwaséw dikarboksylowych z diolami, polimeryzacji tancuchowej z otwarciem
pierscienia monomeréw heterocyklicznych, polimeryzacji rodnikowej monomerow
winylowych z przeniesieniem atomu a takze kontrolowanej degradacji materiatow
poliestrowych. W niektérych przypadkach prowadzitem badania kinetyki polimeryzacji, ktore
dawaty cenne informacje na temat przebiegu tych procesdw, zachodzacych tam reakcji
ubocznych, czy w koncu prowadzace do zidentyfikowania zjawisk termodynamicznych. Dla
szeregu otrzymanych materiatow podjalem probe znalezienia korelacji pomiedzy strukturg
czasteczkowa kopolimerow ich morfologia, a wlasciwosciami. W produktach finalnych
mogly one wptywac na nast¢pujace cechy, ktore w ramach niniejszej pracy byly analizowane:
wlasciwosci mechaniczne, przemiany fazowe, stabilnos¢ termiczna, zdolno$¢ do degradacji
enzymatycznej, zdolno$¢ do modyfikacji wiasciwosci mechanicznych czy zdolno$¢ do

kontrolowanego uwalniania lekow.

4.5. Wyniki przeprowadzonych badan i wnioski

W ramach pracy habilitacyjnej przeprowadzitem syntezg¢ szeregu kopolimerow
blokowych réznigcych si¢ parametrami strukturalnymi. Wsrod tych parametrow wymienic
nalezy przede wszystkim sktad kopolimerow w odniesieniu zaréwno do budowy chemicznej
jednostek powtarzalnych stanowigcych dany segment, jak i utamka wagowego (molowego
czy objetosciowego) poszczegolnych segmentéw. Kolejne wazne czynniki determinujace
wihasciwosci 1 morfologi¢ otrzymanych materiatéw, to Srednie masy molowe i rozrzuty
srednich mas molowych poszczegdlnych segmentoéw lub/i catego kopolimeru blokowego.
Ponadto analizowatem parametry zwigzane z architekturg tancuchow, w tym uktady liniowe
diblokowe AB i triblokowe typu ABA oraz uklady rozgalezione: gwiazdy o ramionach
blokowych oraz uktady, w ktorych jeden z segmentow byl sczepiony na zewngtrznych
blokach triblokowego kopolimeru liniowego. W przypadku segmentow wykazujacych
taktyczno$¢ badatem rowniez wplyw ich stereoregularnosci na wiasciwosci polimeru.
Istotnymi czynnikami wplywajagcym na parametry strukturalne byly mechanizmy reakcji
polimeryzacji lub reakcji ubocznych i z tego wzgledu réwniez one byly analizowane w trakcie
prowadzonych badan. Struktura merow miala wplyw takze na funkcjonalno$¢ tych

materiatow, wynikajaca z mieszalnosci segmentéw 1 reaktywnosci grup bocznych, w tym
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zdolnosci do uwalniania skoniugowanych kowalencyjnie czasteczek substancji czynnych.
Chcac zbada¢ tak duzg game parametrow syntezowatem trzy typy kopolimerow blokowych
zbudowanych: (a) jedynie z segmentéw winylowych, (b) jedynie z segmentéw poliestrowych

oraz (c) zawierajacych zaréwno segmenty winylowe i poliestrowe.

4.5.1. Kopolimery blokowe zbudowane jedynie z segmentow winylowych

Rozpoczynajagc w roku 2007 staz podoktorski w zespole prof. Krzysztofa
Matyjaszewskiego w Carnegie Mellon University w Pittsburghu zostatem wlaczony do grupy
rozwijajacej tematyke ARGET ATRP. Wziglem udzial w badaniach nad tymi procesami
prowadzonymi wobec niewielkich ilosci katalizatora (5 ppm molowych wzgledem
monomeru), co prowadzi do otrzymania polimeru 0 podwyzszonym wspotczynniku
dyspersyjnosci. W ramach tych prac otrzymano makroinicjator PS 0 waskim rozktadzie mas
molowych [PSn, w niniejszym teksScie stosowane w dolnym indeksie litery: N (harrow) oraz
B (broad) oznaczaja, odpowiednio, waski i szeroki rozktad mas molowych], ktory nastepnie
zostal przedluzony merami akrylanu metylu (MA) wobec 5 ppm CuBr/Ligand dajac
kopolimer blokowy PSn-b-PMABs. W trakcie badania morfologii tej probki okazato sig, ze
zamiast mikrostruktury cylindrycznej spodziewanej dla monodyspersyjnego kopolimeru PS-
b-PMA o danym utamku objg¢tosciowym merdéw i wyznaczonym stopniu polimeryzacji
otrzymano stabilng mikrostrukturg¢ heksagonalnie perforowanych lameli, ktora w uktadach
monodyspersyjnych jest niestabilna termodynamicznie [P-5]. Otrzymane wyniki zachecity
mnie do kontynuowania prac nad synteza i morfologia niesymetrycznie dyspersyjnych
kopolimeréw blokowych, gdyz tego typu materialy moga oferowa¢ nowe interesujace
sposoby samoorganizacji makromolekut, nieosiggalne dla klasycznych kopolimerow o
waskim rozrzucie mas molowych w kazdym segmencie. Jako pierwszy opini¢ takg wyrazit
profesor Marc Hillmyer w roku 2007 na tamach Journal of Polymer Science (B), na
podstawie nielicznych przyktadow literaturowych i badan wiasnych prowadzonych metodami
polimeryzacji anionowej [41].

Analizujac kinetyke przemian opisanych w pracy [P-5] doszedtem do wniosku, ze nalezy
zmieni¢ strategi¢ syntezy, aby metoda ARGET ATRP stata si¢ skutecznym narzedziem w
wytwarzaniu makroczasteczek zawierajacych blok monodyspersyjny i polidyspersyjny. W
uktadach z niewielka iloscig katalizatora efektywnos¢ inicjacji moze by¢ na tyle mata, ze w
pewnych zakresach konwersji nie wszystkie czasteczki bloku o malym rozrzucie mas
molowych s3 wykorzystane do budowy drugiego segmentu i stanowig zanieczyszczenie

koncowego produktu. Postanowitem wigc najpierw syntetyzowac bloki polidyspersyjne przy
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niewielkiej ilosci katalizatora, a po6zniej dobudowywac blok monodyspersyjny stosujac
wicksze stezenie katalizatora (schemat A-2). Dzigki temu mozna znacznie efektywniej
wykorzysta¢ makroinicjator i znacznie skuteczniej kontrolowa¢ etap propagacji. Strategi¢ te
opisatem w pracy [H-1]. Otrzymatem seri¢ makroinicjatorow PMAs i PSg wobec 0,1 — 5 ppm
uktadu katalitycznego CuBr/MesTREN. Nalezy zaznaczy¢, ze katalizatory zawierajace
halogenki miedzi sg najbardziej powszechnie stosowane w ATRP. Wszystkie badane procesy
polimeryzacji zachodzity w sposdb kontrolowany zgodnie z kinetyka I rzedu wzglgdem
monomeru. Nalezy zwroci¢ uwage, ze pomim0 Wolnego procesu dezaktywacji w przypadku
ARGET ATRP z matg iloscig katalizatora, wolna aktywacja powoduje, ze stezenie rodnikow
jest jeszcze nizsze niz w przypadku typowego ARGET ATRP, a co za tym idzie procesy
terminacji zachodza w mniejszym stopniu. Na rysunku 7 przedstawilem przyktadowe
wykresu zmian efektywnos$ci inicjacji, wspotczynnika dyspersyjnosci i $redniej liczbowo

masy molowej wzgledem konwersji monomeru dla polimeryzacji MA (lewy panel) i S (prawy

panel).
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Rysunek 7. Efektywnos¢ inicjacji, wspotczynnik dyspersyjnosci i M wzgledem konwersji MA (lewy panel) i S
(prawy panel) [H-1].

W poczatkowym okresie reakcji Mn jest znacznie wyzsza niz wartosci teoretyczne obliczone
w oparciu o stosunek poczatkowy monomeru do inicjatora i konwersje monomeru, przy czym
wraz ze wzrostem konwersji monomerow wartosci Mn stajg si¢ bardziej zbiezne z
teoretycznymi, co znajduje to odbicie w efektywnosci inicjacji. W przypadku polimeryzacji S

przy pewnej konwersji S efektywno$¢ inicjacji osigga wartosci wigksze od 100%, co jest
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zwigzane z wystgpowaniem termicznej autoinicjacji S i generowaniem nowych centrow
polimeryzacji. W przypadku polimeryzacji S, w celu wigkszego zaburzenia efektywnosci
inicjacji, procesy prowadzitem w réznych temperaturach oraz wobec r6znych ilosci reduktora.
Wspotczynniki dyspersyjnosci wszystkich badanych homopolimerow byty znacznie wyzsze
niz dla typowych proceséw (ARGET) ATRP i zawieraly si¢ w granicach 1,6 — 2,5 oraz 1,4 —
2,2, odpowiednio, dla PMAg i PSg. Tak przygotowane dyspersyjne makroinicjatory poddatem
procesowi przedtuzenia tancucha drugim monomerem (MA dla PS i1 S dla PMA) w
warunkach kontrolowanego ARGET ATRP (25 ppm CuBr), w wyniku czego otrzymalem i
scharakteryzowane strukturalnie kopolimery blokowe PMAg-PSn a PSs-PMAN. Wyznaczono
sktady kopolimerow (*H NMR) oraz $rednie masy molowe blokéw i kopolimerow, jak
réwniez rozrzuty mas molowych stosujac réwnanie Fukudy (GPC). Zalezno$¢ wspotczynnika
dyspersyjnosci wzgledem $rednich mas molowych dla serii ,,szerokich” makroinicjatoréw i

otrzymanych z ich udziatem kopolimeréw blokowych przedstawia rysunek 8.
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Rysunek 8. Zalezno$¢ wspoétczynnika dyspersyjnosci wzgledem $rednich mas molowych dla serii ,,szerokich”

makroinicjatorow i otrzymanych z ich udziatem kopolimeréw blokowych [H-1].

Badania prowadzone z wykorzystaniem chromatografii cieczowej w warunkach krytycznych
dowiodly, ze w wigkszosci otrzymanych kopolimerow nie znajdowaly si¢ tancuchy
homopolimeru. Z drugiej strony udowodnilem, ze w przypadkach gdzie byl pozostaly
makroinicjator, mozliwe byto wyczerpujace wykorzystanie go do inicjacji jesli wprowadzona
zostala znacznie wigksza porcja drugiego monomeru. Oznacza to, ze niemal 100% tancuchow
»szerokich” makroinicjatorow posiadatlo aktywng grupe koncowa (nieznaczny udziat

terminacji). Mozna wigc uznaé ze zaproponowane przeze mnie rozwigzanie istotnie pozwala
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otrzyma¢ kopolimery blokowe zawierajace segment monodyspersyjny i polidyspersyjny z
bardzo wysoka selektywnoscig.

Otrzymane wyniki sktonity mnie do sprawdzenia czy podobne kopolimery blokowe o
niesymetrycznej dyspersyjnosci blokéw mozna otrzyma¢ wykorzystujac do syntezy
dyspersyjnego  bloku proces ICAR ATRP katalizowany kompleksem rutenu
[Ru(Cp*)CI(PPh3)2] wobec 1,1'-azobis(1-cykloheksanokarbonitrylu) i (2,2
azobis(izobutyronitrylu) jako regeneratorow aktywatora [H-2]. Okazalo si¢, ze polimeryzacja
S prowadzona w temperaturze 85 °C wobec 100, 30 i 10 ppm katalizatora wykazywata dos¢
znaczne odchylenia od kinetyki I rzedu wzgledem monomeru. Sadze, ze obnizanie statej
szybkosci reakcji w czasie bylo spowodowane znacznym zuzyciem inicjatora termicznego
przy dlugim czasie reakcji. Co wigcej, im wicksze stgzenie katalizatora, tym wigksze
spowolnienie reakcji, prawdopodobnie ze wzgledu na wigkszy wydatek inicjatora
termicznego na zredukowanie katalizatora na poczatku procesu. Dyspersyjnos¢ otrzymanych
polimeréw przy 100 1 30 ppm katalizatora nie przekraczata wartosci 1,2, podczas gdy przy 10
ppm katalizatora przy niewiclkiej konwersji monomeru osiggneta warto$¢ 2 spadajac do 1,5
dla konwersji rownej 75%. Bez wzgledu na ilo$¢ katalizatora we wszystkich polimeryzacjach
srednia masa molowa rosngcego tancucha przyjmowata prawie takie same warto$ci w funkcji
konwersji monomeru, przy czym byla nieco nizsza od teoretycznej ze wzgledu na
generowanie nowych centréw polimeryzacji w wyniku autoinicjacji termicznej S |
ewentualnie rozpadu czasteczek inicjatora termicznego. Oznacza, to ze w tym przypadku, w
przeciwienstwie do ARGET ATRP katalizowanej kompleksami miedzi, efektywno$¢ inicjacji
nie jest obnizona, pomimo duzej dyspersyjnosci mas molowych. Otrzymane makroinicjatory
PSn (100 ppm katalizatora) i PSe (10 ppm katalizatora) poddatem procesowi przedtuzenia
tahcucha  merami MA w  warunkach  klasycznego ~ ATRP  katalizowanego
CuCl/CuCl2/PMDETA, tak aby zapewni¢ kompletng inicjacj¢ wobec makroinicjatorow oraz
robwnomierny wzrost tancucha. Otrzymane kopolimery PSn-b-PMAN i PSg-b-PMAN
charakteryzowaly sie¢ wickszg $rednig masg molowag od makroinicjatorow (odpowiednio:
15000 — 23800 g/mol i 22000 — 34 200 g/mol) i obnizonym wspotczynnikiem
dyspersyjnosci. W obu probkach znajdowato si¢ znacznie mniej niz 5% wag. makroinicjatora
PS, co $wiadczy o duzej retencji grup koncowych w procesie katalizowanym kompleksem
rutenu. Te wyniki pokazuja, si¢ nie tylko Cu ale rowniez Ru w niewielkich ilosciach moze
by¢ stosowany do kontrolowanej polimeryzacji S w warunkach ICAR ATRP. Dodatkowo,
podjatem udang probe polimeryzacji metakrylanu metylu (MMA) wobec 100 ppm tego
uktadu katalitycznego w dwoch temperaturach: 60 1 80 °C. W obu przypadkach
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zaobserwowalem polimeryzacje przebiegajaca zgodnie z kinetyka 1 rzedu wzgledem
monomeru z tym, ze reakcja prowadzona w wyzszej temperaturze osiggneta konwersje 75%
po niespelna 10 godzinach podczas gdy reakcja prowadzona w temperaturze 60 °C osiagneta
konwersje 35% po 37 godzinach i po tym czasie konwersja nie ulegata juz zmianie. Masy
molowe w obu przypadkach rosty liniowo wraz z konwersja monomeru i odpowiadaty
wartosciom teoretycznym, jednakze stopien dyspersyjnosci w przypadku szybszej reakcji
wzrastat wraz z konwersja monomeru. Bylo to najprawdopodobniej spowodowane wolniejsza
dezaktywacja trzeciorzedowych rodnikow na koncu rosnacego tancucha MMA, co sugeruje,
ze do lepszej kontroli tego procesu potrzeba uzy¢ wiecej katalizatora rutenowego niz w
przypadku S.

Po zidentyfikowaniu warunkéw polimeryzacji umozliwiajacych otrzymanie
kopolimerow blokowych o okreslonej dyspersyjnosci i stopniu polimeryzacji segmentow,
postanowitem otrzymac¢ kopolimery blokowe o zrdéznicowanej dyspersyjnosci mas molowych
1 podda¢ je analizie morfologicznej. Do tego celu skorzystatem ze wspotpracy zespotu prof.
Matyjaszewskiego z zespolem prof. Michaela Bockstallera z Carnegie Mellon University,
specjalizujacego si¢ w pomiarach i wyznaczaniu mikrostruktur metodami matokatowego
rozpraszania promieniowania rentgenowskiego (SAXS) oraz transmisyjnego mikroskopu
elektronowego (TEM). Syntezg probek kopolimeroéw zaplanowatem wykorzystujac metode
ARGET ATRP katalizowang halogenkami miedzi [H-3]. Otrzymatem dwie probki
kopolimerow blokowych: PSn-b-PMAN (Mn = 61 600 g/mol, Mnps = 29 100 g/mol, Pmps =
1,09, dps = 0,51) i PMAB-b-PSn (Mn =49 270 g/mol, Mnps =7 100 g/mol, Pmpma = 1,74, dps
= 0,16) oraz trzy probki homopolimerow: PS (Mn = 21 500 g/mol, Mn = 3 500 g/mol) i PMA
(Mn = 31 170 g/mol) o waskim rozrzucie mas molowych (bm 1,07 — 1,11). W pierwszym
etapie ocenie morfologicznej poddano probki kopolimeréw. Na podstawie ich sktadu i stopnia
polimeryzacji nalezaloby si¢ spodziewa¢ morfologii lamelarnej i cylindrycznej, odpowiednio
dla PSn-b-PMAN | PMABg-b-PSn, nie uwzgledniajac dyspersyjnosci. Dane eksperymentalne
wykazaty, ze obie probki posiadaly morfologie lamelarng. Ze wzgledu na sktad kopolimeru
PMAGB&-b-PSN otrzymana mikrostruktura byta wysoko niesymetryczna i byla pierwsza opisang
tak niesymetryczng strukturg lamelarng. Oznacza to, ze stabilizacja takiej mikrostruktury byta
mozliwa dzigki zwigkszeniu dyspersyjnosci fancuchéw w fazie PMA. W dalszym etapie prac
postanowitem zbada¢ blendy kopolimeréw blokowych z homopolimerami o strukturze
jednego z segmentdéw i waskim rozrzucie mas molowych. W przypadku blend PSn-b-PMAN z
homopolimerami PS i PMA utrzymano morfologie lamelarng nawet dla najwigkszych

badanych utamkow objetosciowych homopolimeru (ok. 0,15 — 0,175). Wraz ze wzrostem
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zawartosci homopolimeru nastepowat liniowy wzrost odstepéw miedzy domenami w tej fazie
powodujac, ze lamele stawaly si¢ coraz bardziej asymetryczne. Podobne zjawisko
obserwowano dla uktadu na bazie PMABg-b-PSn z tym, ze wzrost odstgpéw miedzy domenami
nie byt tak regularny. Doglebna analiza odstepow miedzy domenami obu typdéw wykazata, ze
w przypadku blend PSn-b-PMAN/PS i PSn-b-PMAN/PMA oraz PMABg-b-PSNn/PMA tancuchy
homopolimerow mieszaly si¢ adekwatnymi z segmentami kopolimeru blokowego tworzac z
nim jednorodna faze¢, natomiast dla blend PMABg-b-PSn/PS, w ktorych homopolimer byt
analogiczny do segmentéw o niskiej dyspersyjnosci nastepowato ulokowanie tegoz
homopolimeru w centralnej czeSci domeny PS, jednakze bez wymieszania segmentéw PS z
fancuchami homopolimeru PS. Zaobserwowano takze dos¢ intrygujace zjawisko dla blendy
PMAE&-b-PSn z 14,4% objetosciowymi PS. W tym przypadku na podstawie analiz metodami
SAXS i TEM zamiast morfologii czysto lamelarnej zaobserwowano obszary wspoétistnienia
mikrodomen lamelarnych i gyroidalnych (rysunek 9, panel lewy) i stwierdzono, ze sa one

termodynamicznie stabilne we wszystkich badanych rezimach temperaturowych.
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Rysunek 9. Panel lewy: obraz TEM bifazowej morfologii lamelarno-gyroidalnej dla blendy PMAg-b-PSy z
14,4% objctosciowymi PS; panel prawy: ilustracja przej$¢ fazowych pomigdzy lamelami z centralnie
rozlokowanym homopolimerem (L) — obszarem bifazowym (L+G) — lamelami z wymieszanymi tancuchami

homopolimeru (L) [H-3].

Domeny gyroidalne stanowily okoto 35% powierzchni badanych prébek. Mozna zatem
sadzi¢, ze tworzenie takich regiondw bifazowych zwigzane jest ze zmiang sposobu
rozmieszczenia homopolimeru w tych probkach. Tak jak wspomniano wczesniej w blendach
tego typu tancuchy homopolimeru ulokowane sa w centralnej czgéci lameli (L). Dzieje si¢ tak
przy zawartosci PS na poziomie do 0,1 objetosci, natomiast gdy utamek objgtosciowy PS
stanowi 0,18 nastepuje przejscie fazowe do lameli, w ktorej homopolimer miesza si¢ z fazg
PS kopolimeru (L’). Pomiedzy tymi wartosciami zachodzi przejécie fazowe do obszaru

bifazowego (G+L), co schematycznie przedstawia rysunek 9 (panel prawy).
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4.5.2. Kopolimery blokowe zbudowane jedynie z segmentow poliestrowych

Poliestrami nazywamy grupe polimeréw, ktére zawierajg ugrupowania estrowe w
fancuchu gtownym. Obecno$¢ tych wugrupowan nadaje szkieletowi makromolekuty
wiasciwosci polarne, co ma istotny wplyw na parametry rozpuszczalnosci i oddziatywania
miedzyczasteczkowe pomiedzy segmentami w kopolimerach blokowych. Pod katem budowy
jednostek powtarzalnych poliestry mozna podzieli¢ na alifatyczne, aromatyczne i alifatyczno-
aromatyczne, za$ ze wzgledu na rodzaj monomeréw uzytych do ich syntezy na pochodne
hydroksykwasow oraz pochodne kwasow dikarboksylowych i dioli, przy czym najczesciej
syntez¢ polihydroksykwasow prowadzi si¢ metodg polimeryzacji tancuchowej z otwarciem
pierscienia odpowiednich monomerow heterocyklicznych, natomiast do syntezy poliestrow z
kwasow dikarboksylowych (lub ich pochodnych) i dioli stosuje si¢ metod¢ polimeryzacji
stopniowej. Niektore polihydroksykwasy mogg by¢ tez wytwarzane jako material zapasowy
przez bakterie, np. poli-B-hydroksymaslan znany pod skrétem PHB.

Z tematyka poliestrow zwigzany byltem juz od dyplomu magisterskiego (poliestry
aromatyczne — poliarylany, [P-1]) i pozniej podczas prowadzenia badan do rozprawy
doktorskiej (poliestry alifatyczne, w tym kopolimery LA z pochodnymi dwutlenku wegla, [P-
2, P-3, P-6, P-16]), jednakze idea badan nad kopoliestrami blokowymi narodzila si¢ po
powrocie ze stazu podoktorskiego, kiedy w Katedrze Chemii i Technologii Polimeréw na
Wydziale Chemicznym PW rozpoczynata si¢ realizacja 2 projektow POIG dotyczacych
technologii otrzymywania biodegradowalnych poliestrow z wykorzystaniem surowcow
odnawialnych (akronim: BIOPOL) oraz biodegradowalnych materiatdéw do zastosowan jako
opakowania (akronim: MARGEN). Oba projekty skupiaty si¢ wokot PLA jako materiatu
zaréwno zdolnego do biodegradacji jak i otrzymywanego ze Zrédel odnawialnych. Jednakze
PLA posiada pewne niekorzystne wlasciwosci mechaniczne, ktére ograniczaja jego
praktyczne wykorzystanie. Gldéwnym problemem jest niska udarno$¢ (duza kruchos$¢) tego
polimeru. Postanowitem wigc zbada¢ mozliwosci modyfikacji chemicznej PLA poprzez
wprowadzenie do jego struktury poliestrowych segmentéw elastycznych, ktorych tancuchy
bylyby zdolne do rozpraszania energii napre¢zen dynamicznych, podobnie jak ma to miejsce w
przypadku HIPS.

Synteza blokowych kopolimerow LA o waskim rozrzucie mas molowych wymaga
stosowania katalizatorow zawierajacych w swojej strukturze centra metaliczne polaczone z
rozbudowanymi przestrzennie ligandami organicznymi, ktore utrudniajg procesy

transestryfikacji prowadzace do powstawania czgsteczek o strukturze cyklicznej lub do
wymiany segmentéw pomigdzy tancuchami [42]. Ta procedura jednak nie jest do
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zaakceptowania w realnych procesach technologicznych, gdyz szybkos¢ propagacji we
wspomnianych uktadach jest niewielka, a ponadto wymagaja one stosowania
rozpuszczalnikéw. Postanowitem wigc sprawdzi¢ czy polimery blokowe mozna otrzymac z
wysokg wydajnoscig w procesach prowadzonych w bloku, warunkach podobnych jak w
przemystowych metodach polimeryzacji LA. Zalozylem, Zze segment elastyczny bedzie
pochodzit od makrodiolu otrzymywanego metoda polikondensacji. W idealnym wypadku
kazda z koncowych grup hydroksylowych powinna inicjowa¢ proces polimeryzacji LA, cO W
efekcie powinno prowadzi¢ do powstania triblokowego kopolimeru typu ABA (schemat A-3).

W realnych warunkach nalezato oczekiwa¢ powstawania produktéw ubocznych w
postaci liniowych (schemat A-4) i cyklicznych (schemat A-5) polimerow LA, a w pewnych
warunkach takze zmiany konfiguracji meréw laktydu 1 powstawania kopolimerow

statystycznych w wyniku transestryfikacji segmentu $rodkowego (schemat A-6).

Z tych powodow jednym z kluczowych problemow stata si¢ analiza struktury
makroczasteczek, ktore powstaja w tego typu ukladach. Swoje badania rozpoczalem od
analizy produktow powstajacych w procesach, w ktorych prekursorem segmentu elastycznego
byty makrodiole poli(adypinianu 1,4-butylenu) (PBA). Wyniki tych badan przedstawitem w
pracy [H-4]. Jako dobry obiekt do wstepnych testow wytypowatem PBA o matej masie
molowej (Mn ~1 000 g/mol) syntezujac z jego udziatem kopolimery z LA o Mn z reguly nie
przekraczajacej 5 000 g/mol. Tego typu oligomery znacznie tatwiej jest analizowa¢ metodami
NMR oraz MALDI ToF. Na wstepie okreslitem akceptowalne warunki prowadzenia procesu
— temperatura w zakresie 180 — 190 °C i czas reakcji 2 — 3 godzin. W wyzszej temperaturze
lub/i przy (znacznie) dluzszym czasie prowadzenia reakcji kopolimer tracit charakter blokowy
w konsekwencji procesow transestryfikacji prowadzacej do wymiany segmentow. W dalszej
czesci badan testowalem skuteczno$¢ 1 selektywno$¢ katalizatorow, ktérymi byly organiczne
pochodne réznych metali: Li, Mg, Ca, Fe, Zn, Zr i Sn. Oligomery triblokowe otrzymane z ich
udzialem byly analizowane metoda MALDI ToF. Zarejestrowane widma masowe probek
wzbogaconych jonami potasu byly bardzo bogate w sygnaty ze wzgledu na to, ze wystepujace
populacje reprezentowane byly w postaci rozktadow izotopowych kazdej czasteczki, a co
wiecej niewielkie roznice m/z dla czasteczek o réznej budowie powodowaly czeSciowe
naktadanie si¢ rozkladow izotopowych. W celu opracowania wynikéw wstepnie
wytypowalem wszystkie mozliwe rodziny produktow reakcji, w tym polimeryzacji LA
inicjowanej diolem PBA (kopolimer triblokowy) i produktami hydrolizy LA (homopolimer
LA), zwiazki otrzymane w wyniku wtornych reakcji transestryfikacji wewnatrzczasteczkowe;j
(makrocykle) i miedzyczasteczkowej przebiegajacych tylko z udzialem segmentoéw PLA oraz
z udziatem obu rodzajéow segmentéw, a nastepnie ustalitem ich wzory sumaryczne wraz z
kationem potasu w badanych zakresach mas molowych i dla kazdej czasteczki wyznaczytem
rozktad izotopowy. Nastepnie dla widm masowych o znormalizowanej intensywnosci

wyznaczytem stosunki danych populacji, a w przypadku naktadajacych si¢ na siebie
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rozktadow izotopowych dwoch lub wigcej czasteczek okreslalem ich udziat na postawie

intensywnosci eksperymentalnej i teoretycznej izolowanych sygnatéw rozktadu izotopowego
(rysunek 10).

o-.
a) Macromolecules: b) & Macromolecules:
—A— 1-31-L/1-32-T ' —4—0.8(1-31-L/1-32-T)
—0— 0-35-C ! —0— 0.5(0-35-C)

—0— 9-10-C
—0— 10-6-L/10-7-T

- O--sum

2560 2562 2564 2566 2568 2560 2562 2564 2566 2568
m/z m/z

Rysunek 10. Przyktadowy fragment widma masowego MALDI ToF produktu polimeryzacji LA w obecno$ci
diolu PBA: a) teoretyczne rozklady izotopowe czasteczek (punkty i linie ciggte) mogacych wystepowaé w
probce w przyktadowym zakresie m/z nalozone na rzeczywiste widmo (szare sygnaly); b) dopasowanie

intensywnosci rozktadow izotopowych naktadajacych si¢ na siebie sygnalow dla populacji obecnych w probee
[H-4].

Ta analiza pozwolita wyciagnaé potilosciowe wnioski dotyczace efektywnosci badanych
typow reakcji ubocznych w zalezno$ci od stosowanego katalizatora (metalu). Jako punkt
odniesienia przyjgtem sklad produktow otrzymywanych w obecnosci 2-etyloheksanianu
cyny(ll) jako powszechnie stosowanego Kkatalizatora polimeryzacji LA. Okazalo sie, ze na
sktad produktow najwigkszy wptyw ma wielko§¢ promienia jonowego metalu i tak np. wapn,
Ktory charakteryzuje si¢ najwigkszym promieniem jonowym wykazuje podobng selektywnosé
jak katalizator cynowy, natomiast centra litowe wyraznie promujg powStawanie produktow
cyklicznych (homopolimerow i kopolimeréw). Nastepnie wobec wszystkich badanych
katalizatorow przeprowadzono synteze¢ kopolimeréw blokowych, w ktoérych blok centralny
stanowit PBA o zwigkszonym Mn = 9 100 g/mol, a poczatkowy stosunek LA/PBA zawierat
si¢ w zakresie 667 — 1920 (t]. Mn,teor.100% ~ 105 — 286 kg/mol). W wyniku wszystkich reakcji
otrzymano polimery, przy czym bliskg rownowagowej konwersje LA (~94%) osiagnigto
jedynie dla uktadéw katalizowanych zwigzkami Fe, Zn, Zr i Sn, podczas gdy dla Li, Mg i Ca
warto$ci te zawieraly si¢ w granicach 73 — 80%. Masy molowe kopolimeréw byly znacznie
nizsze, niz wynikatoby to ze stosunku monomeru do inicjatora, czego przyczyna s3a badane
wczesniej reakcje uboczne oraz w niektorych przypadkach dodatkowo nizsza konwersja

monomeru. Otrzymane polimery badano dodatkowo metoda *C NMR analizujac sygnaty
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heksad wegla karbonylowego i tetrad wegla metinowego w segmentach PLA, ktore §wiadczg
o taktycznosci tych blokéw. Do polimeryzacji stosowano jedynie L,L-LA, natomiast w
wyniku procesoéw racemizacji prowadzacych do inwersji konfiguracji, na widmach pojawity
si¢ hetero- heksady i tetrady z udzialem meréw o konfiguracji D-. Analiza intensywnosci tych
sygnatow pozwolita skorelowa¢ intensywno$¢ procesOw racemizacji z zasadowoscig
stosowanych Kkatalizatorow na podstawic elektroujemnos$ci wg Paulinga. Zasadniczo,
obecno$¢ w ukladzie metali o niskiej elektroujemnosci powodowata zwiekszong racemizacje
w segmentach PLA. Procesy racemizacji, w nastgpstwie obnizenia izotaktycznosci blokow
PLA, powadzily do zmniejszenia stopnia krystaliczno$ci i temperatury topnienia fazy
krystalicznej w obrgbie tych blokow. Sposrod otrzymanych kopolimerdéw czgs¢ nadata si¢ do
formowania cienkich folii metoda prasowania i z nich przygotowano probki do badan
degradacji enzymatycznej. Stwierdzono, ze wszystkie kopolimery ulegaty degradacji znacznie
szybciej niz homopolimer PLA, przy czym degradacji enzymatycznej w pierwszej kolejnosci
ulegat segment PBA w przeciwienstwie do degradacji termicznej, w ktorej
najprawdopodobniej jako pierwszy ulegat degradacji (depolimeryzacji) segment PLA.
Reasumujac, stwierdzitlem, ze katalizatory oparte na Li, Mg, Ca nie s3 odpowiednie do
otrzymywania kopolimeréw blokowych PBA/LA, natomiast pozostale katalizatory nie
wyrozniaja si¢ znaczaco W stosunku do 2-etylohaksanianu cyny(lIl), ktory jest powszechnie
stosowany w technologii PLA.

Badania nad modelowymi kopolimerami  blokowymi PLA-PBA-PLA byly
wprowadzeniem do pracy dotyczacej syntezy 1 wiasciwosci tego typu kopolimerow
triblokowych, ktorych segment centralny stanowity homopoliestry i statystyczne kopoliestry
kondensacyjne o znacznie bardziej zréznicowanej strukturze meréw [H-5]. Pierwszym
etapem tych badan bylo zaprojektowanie i synteza (ko)polimerow o roznych sktadach
(jakosciowych i ilosciowych) i masach molowych oraz ich analiza strukturalna. Na drodze
dwuetapowe] syntezy (transestryfikacja diestrow metylowych kwaséw dikarboksylowych z
diolami, a nast¢pnie kondensacja) otrzymano szereg kondensacyjnych poliestrow
alifatycznych: poli(adypinian 1,3-propylenu) (PPA), poli(adypinian-co-weglan 1,3-propylenu)
(PPAC), poli(adypinian 1,3-propylenu-co-1,4-butylenu) (PPBA), poli(adypinian-co-weglan
1,3-propylenu-co-1,4-butylenu) (PPBAC) a takze aromatyczno-alifatycznych: poli(adypinian-

co-tereftalan 1,4-butylenu) (PBAT), poli(adypinian-co-tereftalan 1,3-propylenu) (PPAT),
poli(adypinian-co-tereftalan 1,3-propylenu-co-1,4-butylenu) (PPBAT), poli(adypinian-co-
tereftalan-co-weglan 1,3-propylenu-co-1,4-butylenu) (PPBATC) (wzory meréw podano na

schemacie A-7). Wszystkie makrodiole postuzyty jako makroinicjatory do polimeryzacji LA.
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Reakcje byly prowadzone podobnie jak poprzednio w stopie w 190 °C przez 3 godziny wobec
zwigzku cyny(Il) osiggajgc konwersje monomeru na poziomie 56 — 93%. W przypadku
uktadéw zawierajacych alifatyczne makrodiole mozliwe bylo okreslenie zawarto$ci molowej
tafcuchéw homopolimeru LA w produktach na podstawie widm *H NMR (1 — 75% mol. —
nie ma mozliwosci przeliczenia na zawarto$¢ wagowg). Segmenty PLA stanowity wigkszos$¢
wagowg w tych polimerach a ich $rednie wagowo masy molowe zawieraly si¢ W granicach
9800 — 107 000 g/mol. Dla niektérych produktow analizowanych metoda GPC uzyskano
bimodalne rozktady mas molowych (rysunek 11), przy czym frakcjonowanie jednej z probek
na kolumnie Zzelowej pozwolito potwierdzi¢, ze frakcja o mniejszej masie molowej
praktycznie nie zawiera PBA, co pozwala sadzi¢, ze probki te sg mieszaninami kopolimerow
blokowych i homopolimeréw LA. Najwazniejszym, moim zdaniem, rezultatem tej pracy byto
okreslenie mieszalnosci blokow kopolimerow w zaleznosci od ich struktury. Ot6z na
podstawie analizy termicznej DSC stwierdzono, ze wszystkie badane polimery, ktore
posiadaly oba segmenty o strukturze alifatyczne wykazywaly tylko jedng temperature
zeszklenia, ktorej warto$¢ zazwyczaj byta do$¢ zbiezna z warto$cig wyznaczona na podstawie
réwnania Foxa zgodnie z temperaturami zeszklenia dla segmentow i sktadem kopolimeréw. Z
drugiej za$ strony, te kopolimery, w ktorych strukturze znajdowat si¢ segment kondensacyjny
zawierajacy reszty kwasu tereftalowego (kopolimery alifatyczno-aromatyczne) ujawnialy
dwie temperatury zeszklenia, ktorych wartosci byty zblizone do wartosci dla czystych

segmentow.

Mp 56700
b P

a fractionation '
Mp 30400 ;

I ; 1 T 1 T ; 1 1 1 T .I T
M0 11 12 13 14 15 16 17 3.0 35 4.0 45 5.0
Elution time, min. Log(M.W.)

Rysunek 11. Analiza GPC uktadu PBA/PLA: a) frakcjonowanie produktu na podstawie chromatogramu (frakcje
a —d), b) rozktad mas molowych [H-5].

Pozwolito mi to stwierdzi¢, ze badane kopolimery blokowe PLA z alifatycznymi poliestrami

kondensacyjnymi ze wzglgdu na wzajemng mieszalno$¢ segmentéw tworza uktady
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jednorodne morfologicznie, w ktorych segment kondensacyjny stanowi plastyfikator fazy
amorficznej PLA, natomiast kopolimery blokowe PLA 2z segmentami alifatyczno-
aromatycznymi sg niejednorodne morfologicznie 1 wykazuja separacje fazowa (jedynie
cze$ciowg mieszalnos¢), w zwigzku z czym faza poliestru kondensacyjnego zachowuje si¢ jak
oligomeryczny modyfikator udarnosci wzgledem osnowy PLA. Obecno$¢ kondensacyjnych
segmentow alifatycznych powodowata niewielkie obnizenie stabilnosci termicznej wzgledem
czystego PLA, podczas gdy uktady zawierajace segmenty alifatyczno-aromatyczne posiadaty
znaczaco Wigksza stabilno$¢ termiczng. Produkt zawierajacy kopolimer triblokowy PLA-
PBAT-PLA poddano badaniom mechanicznym wytrzymatosci na rozcigganie cienkiej folii, a
otrzymane wyniki poréwnano z danymi otrzymanymi dla czystego PLA o zblizonej $redniej
wagowo masie molowej. Kopolimer segmentowy wykazywat si¢ nieznacznie wigksza
wytrzymato$cia na zerwanie, okoto 5-cio krotnie wigkszym wydtuzeniem do zerwania oraz
wigksza elastyczno$cia wykazang przez modul Younga nizszy o okoto 25% wzgledem
czystego PLA.

Opisywane reakcje prowadzone byly w aparaturze ze szkla laboratoryjnego, jednakze
w ramach projektu BIOPOL zaprojektowane i zbudowane zostaly dwie instalacje modelowe,
z AKP i czg¢éciowa automatyka procesows, ktdrych centralnymi naczyniami reakcyjnym bytly
reaktory stalowe o pojemnosci 2 1 10 litrow. Wytyczne do opracowania projektow tych
instalacji ustalane byly wspolnie z Laboratorium Procesow Technologicznych na Wydziale
Chemicznym Politechniki Warszawskiej z moim udzialem, na podstawie wynikow moich
badan prezentowanych w [H-5]. Nastgpnie w instalacji modelowej z reaktorem o pojemnosci
2 litry zostaly otrzymane liczne poliestry kondensacyjne a z nich kopolimery blokowe z
segmentami PLA, ktore zostaly dokladnie scharakteryzowane w raportach z realizacji
projektu. Nalezy zauwazy¢, ze ze wzgledu na tatwiejsze usuwanie wilgoci z aparatury
stalowej oraz mniejszy stosunek powierzchni do objetosci, w znakomitej wigkszoSci
przypadkdéw w aparaturze stalowej uzyskiwaliSmy znacznie lepszg kontrolg procesu (przede
wszystkim w odniesieniu do uzyskiwanych mas molowych produktow) niz w szkle
laboratoryjnym.

W Kkolejnej pracy sprawdzilem mozliwos¢ otrzymywania kopolimeréw triblokowych
PLA z makrodiolami kondensacyjnymi wykorzystujac PLA zamiast LA jako Zrodlo merow
kwasu mlekowego [H-6]. Do osiggniecia tego celu w miejsce polimeryzacji z otwarciem
pierscienia cyklicznego dimeru kwasu mlekowego zaproponowatem reakcje czesciowej
degradacji poliestrowego tancucha PLA z réznymi zwigzkami protycznymi. W pierwszej

kolejnosci zbadatem przebieg reakcji modelowych zwigzkéw matoczgsteczkowych (schemat
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A-8) z grupy (a) alkoholi (1,3-propanodiol, 1,4-butanodiol, dipentaerytryt), (b) amin (1,2-
diaminoetan, 1,6-diaminoheksan) i (c) kwasow karboksylowych (kwas adypinowy). Procesy
te prowadzone byly w stopie w temperaturze 160 — 200 °C lub w ksylenie albo toluenie w
temperaturze wrzenia rozpuszczalnikow wobec 1 — 2% wag. 2-etyloheksanianu cyny(1l) jako
katalizatora lub bez katalizatora. Na podstawie tych badan stwierdzitem, ze w przypadku
amin reakcje zachodza ze 100% skutecznoscig bez katalizatora w tagodnych warunkach,
podczas gdy reakcje z diolami wymagaty katalizatora i nieco dluzszego czasu reakcji, a proby
z kwasem adypinowym przyniosly stosunkowo zadowalajacy efekt dopiero w temperaturze
200 °C. W wyniku reakcji nastgpuje aminoliza, alkoholiza lub acydoliza ugrupowan
estrowych w tancuchu PLA prowadzac do produktow zawierajacych czasteczke reagenta
protycznego potaczonego z segmentami PLA poprzez ugrupowania, amidowe lub estrowe i
posiadajacych hydroksylowe lub karboksylowe grupy koncowe. Produktem ubocznym sa
,»skrocone” tancuchy homopolimeru PLA, ktore wraz z segmentami PLA stanowig magazyn
meréw kwasu mlekowego dla dalszych reakcji. W dalszym etapie prac przetestowatem
efektywnos$¢ tworzenia wilasciwych kopolimeréw triblokowych stosujgc jako reagent
protyczny nastepujace makrodiole: PEG, PBA, PPA, PPAC, PBAT, PPAT i PPBATC (takze
o roznych masach molowych) (schemat A-9). Reakcje prowadzone byly w ksylenie (w temp.
wrzenia), w stopie (w szkle laboratoryjnym w temp. 160 — 185 °C) oraz w miniwytlaczarce
(w temp. 170 °C) w czasie od 0,5 do 8 godzin. Sktady byly dobierane w taki sposob, aby
otrzyma¢ produkty o zblizonych masach molowych. W wyniku wszystkich proceséw
otrzymano produkty bogate w kopolimery triblokowe, co potwierdzono na podstawie widm
'H NMR (przykladowe widmo dla ukladéow PBA/PLA i PBAT/PLA przedstawiono na
rysunku 12).
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Rysunek 12. Widma *H NMR. Panel lewy: a) PBA, b) produkt degradacji PLA przez PBA; panel prawy: a)
PBAT, b) produkt degradacji PLA przez PBAT [H-6].
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Reakcje prowadzone w powyzszych warunkach nie wykazywaty znaczacych oznak procesow
transestryfikacji (na podstawie analizy widm 'H NMR). Produkty charakteryzowaly sie
szerokimi rozktadami masy molowej ze wzgledu na mechanizm degradacji polegajacy na
statystycznym ,,rozcinaniu” tancucha polimerowego, a takze obecnosci w ukladzie frakcji
homopolimeru. Na przyktadzie reakcji PLA z PPAT (przy stosunku wagowym 2:1)
prowadzonej przez 8 godzin w ksylenie w zakresie temperatur 50 — 120 °C stwierdzitem na
podstawie analizy GPC, ze minimalng temperaturg procesu jest 120 °C (w temperaturze 110
°C rozklad mas molowych byl niesymetryczny), natomiast $ledzenie czasu reakcji w tej
temperaturze pozwolito ustali¢ mi, ze 2 godziny to zbyt krétki czas reakcji prowadzonej w
tych warunkach, natomiast przewiduje, ze najodpowiedniejszym czasem reakcji byloby 3 — 4
godzin w 120 °C lub krotszy czas w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika. W zwigzku z tym
otrzymatem seri¢ produktow degradacji PLA z udzialem PPAT w temperaturze wrzenia
ksylenu w czasie 2,5 godziny przy roéznych stosunkach wagowych reagentow: 1:4, 1:2, 1:1,
2:1, 4:1, 7:1, 10:1 i 20:1. Za pomoca badan spektrometrycznych *H NMR potwierdzitem, ze
we wszystkich przypadkach czasteczki makrodioli zostaty chemicznie potaczone z
tancuchami PLA, a zawarto$¢ poszczegoélnych segmentow w produktach degradacji po
wytraceniu odpowiadata sktadowi mieszanin reakcyjnych. Srednie wagowo masy molowe
produktéw malaty znaczaco wraz ze wzrostem zawartosci PPAT przy stosunkach 20:1 — 2:1,
podczas gdy dla pozostatych (2:1 — 1:4) réznice nie byly istotne, a ponadto przy najwigkszych
stosunkach wagowych (20:1 — 7:1) otrzymywano produkty o duzym rozrzucie (Pwm) i
niesymetrycznym rozkladzie mas molowych, prawdopodobnie ze wzgledu na istotne frakcje
nieprzereagowanego PLA i zdegradowanego homopolimeru PLA. Podobnie jak w przypadku
kopolimeréow otrzymywanych w wyniku polimeryzacji LA [H-4, H-5] stwierdzitem, ze
wzajemng mieszalnos¢ segmentdow lub jej brak jest uwarunkowana przez obecnos$¢ struktur
aromatycznych w obrebie bloku kondensacyjnego. Na rysunku 13 przedstawiam obrazy
uzyskane z SEM dla produktow niejednorodnych morfologicznie otrzymanych przy
stosunkach wagowych PLA do PPAT 1:4, 1:1 i 7:1. Produkt otrzymany przy najwyzszej
badanej zawartosci PPAT wykazuje sferycznag morfologie z pewna zawartoscig
nieregularnych wioknistych wtracen, ktoére wygladaja jak domeny PLA 1 moga by¢
potwierdzeniem separacji fazowej. Tego typu wilokniste struktury sa widoczne prawie
wylacznie w mikrogramie SEM produktu posiadajacego najwigksza z badanych ilos¢ PLA.
Probka otrzymana z 50% wag. PLA wskazuje posrednig morfologie, przy czym struktury typu

sferycznego sg zdeformowane i charakteryzujg si¢ mniejszymi rozmiarami.
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Rysunek 13. Obrazy SEM produktow degradacji PLA w obecnos$ci PPAT przy stosunku wagowym PLA/PPAT
wynoszacym: a) 1:4, b) 1:1 oraz ¢) 7:1 [H-6].

Nalezy podkresli¢, ze opracowana przeze mnie metoda syntezy kopolimerdéw triblokowych

stanowi jednocze$nie atrakcyjna metode recyklingu chemicznego dla odpadéw z PLA.

Wydaje si¢, ze niektore z produktéw recyklingu chemicznego otrzymane przy uzyciu
(makro)dioli maja szans¢ znalez¢ zastosowanie, np. jako biodegradowalne plastyfikatory, ale
weryfikacja tej hipotezy wymaga dalszych badan pozwalajacych zoptymalizowaé proces

degradaciji.

4.5.3. Kopolimery blokowe zbudowane z segmentéw mieszanych: poliestrowych i

winylowych

Doswiadczenia, ktore zebralem prowadzac badania nad kopolimerami blokowymi o
segmentach winylowych [H-1 — H-3] oraz poliestrowych [H-4 — H-6] zainspirowaty mnie do
syntezy 1 zbadania struktur blokowych o segmentach mieszanych. Cz¢$¢ poliestrowa w takich
uktadach jest zdolna do petnej i stosunkowo szybkiej degradacji enzymatycznej (w tym do
kompostowania) i w niektorych przypadkach moze by¢ otrzymywana ze zrédet odnawialnych
(W cze$ci lub w catosci), podczas gdy cze$¢ winylowa (o matym stopniu polimeryzacji,
stanowigca niewielki utamek molowy w kopolimerze) moze by¢ w tatwy sposob
sfunkcjonalizowana przez co kopolimer zwigksza swoj potencjal aplikacyjny. W niniejszym
rozdziale przedstawie dwa rodzaje tego typu kopolimerow, ktére okreslam jak kopolimery
reaktywne konstruktywnie 1 reaktywne sluzebnie. Kopolimery reaktywne konstruktywnie
poprzez grupy funkcyjne wbudowane w ich strukture sa zdolne do reakcji chemicznych
powodujacych rozbudowanie czasteczek tego kopolimeru, co moze mie¢ miejsce chociazby
na etapie przetworstwa. Kopolimery reaktywne shuzebnie rowniez moga ulegaé reakcjom
chemicznym w obrebie grup bocznych, przy czym reakcje te prowadzg do rozpadu struktury i
uwolnienia w tancuchow polimerowych matych czasteczek chemicznych, np. czasteczek

substancji aktywnej.

-31-



W pracy [H-7] opisalem, natomiast w patencie polskim [H-8] zastrzeglem reaktywne
konstruktywnie kopolimery blokowe, zdolne do modyfikacji chemicznej innych polimerow
(szczegodlnie z grupy poliestrow) posiadajacych karboksylowe grupy koncowe poprzez
reakcj¢ z bocznymi grupami epoksydowymi kopolimeru. Reakcje te zachodza dos¢ szybko w
podwyzszonej temperaturze (schemat A-10), stad z powodzeniem ten typ modyfikacji mozna
stosowa¢ w warunkach przetworstwa (wyttaczanie, wtrysk). Zaproponowane przeze mnie
rozwigzanie jest w szczeg6lnosci dedykowane dla PLA, ktory w warunkach przetworstwa
ulega r6znym rodzajom degradacji (np. hydrolitycznej oraz temperaturowej o mechanizmie
rodnikowym) prowadzacym do skracania lancuchow polimerowych, a co za tym idzie do
obnizenia lepkos$ci stopu 1 pogarszania wlasciwosci mechanicznych tworzywa. PLA, ktory
posiada karboksylowa grupe koncowa, moze reagowaé z ugrupowaniami epoksydowymi, co
bylo opisane w literaturze na przykladzie reaktywnych oligomeréw zawierajacych mery
metakrylanu glicydylu (GMA) [43]. Reakcje takie prowadzily do wytworzenia
wielkoczasteczkowe] frakcji PLA przeciwdziatajacej skutkom degradacji tancuchéw. Moja
idea przedstawiona w [H-7 i H-8] wychodzi krok dalej, poniewaz bloki posiadajgce
ugrupowania epoksydowe s3 potaczone kowalencyjnie z segmentem elastycznego poliestru
kondensacyjnego, co w wyniku przetworstwa z PLA prowadzi do wytworzenia segmentowej
struktury sczepionej, ktora powinna charakteryzowa¢ si¢ wigkszg elastycznoscig 1/lub
udarnos$cig niz PLA. Jako segmenty elastyczne wykorzystatem trzy makrodiole: jeden
alifatyczny PBA i dwa alifatyczno-aromatyczne PBAT o roéznych masach molowych.
Hydroksylowe grupy koncowe tych makrodioli w wyniku nierownowagowej estryfikacji
zostaly zamienione na halogenki reaktywne w procesach ATRP dajac w ten sposob
makroinicjatory. Te =za§ zostaly uzyte do kopolimeryzacji statystycznych GMA z
metakrylanem n-butylu w warunkach ATRP prowadzacych do otrzymania triblokowych
kopolimerow typu ABA (1 alifatyczny i 5 alifatyczno-aromatycznych) (schemat A-11).
Parametry strukturalne tych kopolimeréw wyznaczytem w oparciu a widma *H NMR oraz
GPC z potrojng (refraktometr, wiskozymetr, rozpraszanie $wiatla; TDA-GPC) i poczworng
(dodatkowo UV; QDA-GPC) detekcja. Technika QDA-GPC, w ktorej stosuje si¢ dwa
detektory stezeniowe pozwala na wyznaczenie sktadu kopolimeru oraz zawartosci danego
meru w poszczegélnych frakcjach masowych kopolimeru. Na podstawie analizy QDA-GPC
oszacowatem, ze w przypadku kopolimeréw alifatyczno-aromatycznych rozklad zawartosci
merow jest stosunkowo jednorodny, co dowodzi, ze monomery metakrylowe dosé
rownomiernie przedtuzyty tancuch PBAT. Z wykorzystaniem analizy DSC dla otrzymanych

kopolimeréw wyznaczytem po jednej temperaturze zeszklenia: -54 °C dla kopolimeru
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alifatycznego i w zakresie -26 — -22 °C dla kopolimeréw alifatyczno-aromatycznych.
Wszystkie otrzymane kopolimery blokowe zastosowatem jako modyfikatory PLA prowadzac
proces ich mieszania w stopie w miniwytlaczarce laboratoryjnej zaopatrzonej w kanat
powrotny z dwoma detektorami ci$nienia umozliwiajacymi pomiar wzglednej lepkosci stopu
podczas mieszania (schemat A-11). Na rysunku 14 pokazatem zmiang lepkosci w czasie dla
czystego PLA oraz jego mieszanin z syntezowanymi modyfikatorami. Nalezy zwroci¢ uwagg,
ze w przypadku przetworstwa czystego PLA lepko$¢ stopu spada wraz z czasem procesu ze
wzgledu na wspomniane wczesniej procesy degradacji tancucha. W przypadku dodatku
modyfikatora opartego na PBA lepkos$¢ stopu po wymieszaniu sktadnikéw o znaczaco roznej
lepkosci w stopie (PLA posiada znacznie wigksza lepko$¢ w stopie w temperaturze 175 °C
niz modyfikator na bazie PBA) wzrasta w czasie. Finalna lepko$¢ tych kompozycji jest nizsza
niz dla PLA ze wzglgdu na zawarto$¢ sktadnika o bardzo niskiej lepko$ci. Oznacza to zatem,
ze modyfikator ulegl przereagowaniu z PLA (wzrost lepkosci) ale nie catkowicie (nizsza
lepkos$¢ koncowa niz dla PLA). Nieco inaczej przedstawiajg si¢ wyniki dla mieszanin z 3 1 5%
modyfikatora na bazie PBAT (o mniejszej] masie molowej). Wzrost lepkosci w stopie
przebiega od samego poczatku procesu a kat nachylenia krzywych jest proporcjonalnie

wickszy dla wigkszej zawartosci modyfikatora.

3)300 ) 3 & 13 18 23 28 33 38 43 48 53 58 63
t b
800+ *
250-
a|
(7)) Py " "W i g
@ 200 A\ o e a o 800 b,
- [
> o
< 1501 5 : b
4 > u
o = 400 ¢
1001 5 L
200- ' b,
50
a,
o S —
3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
Time, min Time, min

Rysunek 14. Wykresy zalezno$ci wzglednej lepkosci w stopie od czasu mieszania dla mieszanin PLA (czysty
PLA — krzywe a; i b1) z modyfikatorem na bazie: a) PBA (a2 — 5%, a3 — 7,5%, as — 10% i as — 20%) oraz b)
PBAT (b2 — 3%, bs/bs — 5%). Czas mieszania 10 lub 60 (tylko dla bs) minut od zatadunku materiatu; szybko$¢
$limakow 50 obr./min. [H-7, H-8].

Wydtuzenie czasu mieszania do 60 minut prowadzi do wzrostu lepkosci az do 800 Pas (okoto
4 razy wyzsza od tej dla czystego PLA). Trzeba jednak zaznaczy¢, ze dwa omowione tutaj

przyktady to modyfikatory o skrajnie réznych liczbach epoksydowych, tj. 7 i 122. Natomiast
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dla modyfikatorow na bazie PBAT o duzych masach molowych i o stosunkowo duzych
liczbach epoksydowych widoczny byt raczej spadek lepkosci w czasie, przy czym zazwyczaj
lepko$¢ byla wyzsza niz dla PLA. Pomiary lepkosci w stopie dobrze koreluja z
chromatogramami zelowymi produktow reaktywnego wytlaczanie, ktoére wykazuja

powstawanie frakcji o duzej masie molowej (rysunek 15).
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Rysunek 15. Chromatogramy zelowe § 3 E E '§
) 0! o o
czystego PLA oraz jego mieszanin z ~ = -
modyfikatorem na bazie PBAT (M2) po 10 Rysunek 16. Wydtuzenie przy zerwaniu dla czystego PLA
lub 60 minutach przetworstwa —w oraz jego mieszanin z reaktywnym modyfikatorem na bazie
temperaturze 175 °C [H-7]. PBA (M1) [H-7, H-8].

Badajac produkty modyfikacji stwierdzitem, ze dla ukladow zawierajacych kopolimer z
segmentem PBA widoczny jest niewielki spadek wytrzymatosci i nieznaczny wzrost
elastycznosci oraz znaczacy wzrost wydtuzenia wraz z zawarto$cig modyfikatora. Dla uktadu

z 20% tego modyfikatora wydtuzenie wyniosto ponad 300% (!), gdy dla czystego PLA jest to

zaledwie ponizej 5% (rysunek 16). W przypadku modyfikatoréw alifatyczno-aromatycznych
wystepowaty niewielkie roznice w obrgbie wytrzymatosci (czasami pewien wzrost),
obnizenie modutu, i maksymalnie dwukrotne zwickszenie wydtuzenia do zerwania.

W kolejnej pracy [H-9] otrzymalem seri¢ kopolimerow blokowych posiadajacych
segmenty mieszane 1 wykazujacych reaktywno$¢ stuzebng. Kopolimery te byly zdolne do
hydrolitycznego uwalniania czasteczek substancji aktywnej — kamptotecyny (CPT), ktéra jest
naturalnym alkaloidem roslinnym posiadajgcym dziatanie przeciwnowotworowe wobec
réznego typu nowotworéw jako inhibitor topoizomerazy I. Substancja ta posiada jednak
pewne wady, w tym jest zbyt toksyczna, slabo rozpuszczalna w wodzie oraz moze
hydrolizowa¢ z aktywnej farmakologicznie formy laktonowej do nieaktywnej formy

karboksylowej. Aby minimalizowa¢ te niedogodnosci syntezuje si¢ analogi 1 koniugaty CPT.
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Wsréd tych pierwszych wymieni¢ mozna Topotekan i Irynotekan, ktore przeszly badania
kliniczne i jako pierwsze zostaly dopuszczone do stosowania u pacjentow [44]. Drugg grupa
sa koniugaty CPT, ktore zazwyczaj posiadaja wigzanie kowalencyjne z czasteczka leku
poprzez atom tleny grupy hydroksylowej przy atomie wegla C2. Ws$rod opisanych
koniugatow CPT pewng grupe stanowig koniugaty polimerowe. W tego typu uktadach
najczesciej jedna lub dwie czasteczki CPT sg polaczone wigzaniem estrowym lub facznikiem
uretanowym z grupami koncowymi czasteczki polimeru biodegradowalnego, np. PLA [P-11].
Moja koncepcja tego typu koniugatow polegata na zwigkszeniu zatadunku substancji czynnej
do czasteczki koniugatu, co miedzy innymi umozliwia wydtuzenie tancucha PLA, przez co
zyskuje on znacznie lepsze wlasciwo$ci mechaniczne i dzigki temu moze by¢ formowany w
postaci plytki biowszczepiennej do implantacji w bezposredniej okolicy guza. W celu
realizacji tych zamierzen aplikowatem do NCN i zdobytem grant OPUS, ktérym kierowatem
w latach 2014-2017.

Bardziej szczegotowa ideg pracy [H-9] byla synteza kopolimeréw blokowych, w
ktorych gtownym segmentem jest tancuch PLA a drugim blokiem tancuch metakrylowy o
malym stopniu polimeryzacji zawierajacy w grupach bocznych czasteczki CPT.
Otrzymywane makroczasteczki posiadaty topologi¢ trojramiennych gwiazd, dzigki czemu do
jednej czasteczki PLA mozna bylo przylaczy¢ wigcej czasteczek CPT, przy zachowaniu
matego stopnia polimeryzacji w segmencie metakrylowym. Strategia syntetyczna polegata na
otrzymaniu trojramiennych PLA w wyniku polimeryzacji L,L-LA i D,D-LA uzytych w
réznych stosunkach wobec trimetylolopropanu jako inicjatora. Nastepnie hydroksylowe grupy
koncowe tych polimeréow zostaty zrefunkcjonalizowane do halogenkow aktywnych w ATRP
(schemat A-12). Tak przygotowane makroinicjatory byly zdolne do degradacji
enzymatycznej, ktorej szybko$¢ byta uzalezniona od ilosci jednostek D-. Ponadto, nie
posiadaty wlasciwos$ci cyto- ani geno-toksycznych. W nastgpnej kolejnosci prowadzitem
syntezy pochodnych CPT zdolnych do polimeryzacji rodnikowej, otrzymujac zasadniczo dwa
monomery: akrylan CPT i metakrylan potaczony z czasteczkg CPT za pomocg alifatycznego
tacznika (CPTMA; schemat A-13). Akrylan CPT ze wzgledu na zbyt duze zattoczenie
steryczne nie byl zdolny do polimeryzacji rodnikowej, podczas gdy CPTMA ulegat
polimeryzacji, dlatego monomer ten wytypowalem do dalszych badan, poddajac go
polimeryzacji w warunkach ATRP (z wymiang halogenowca Br — CI) inicjowanej
makroinicjatorami PLA. W wyniku tego otrzymalem 3 koniugaty CPT o strukturze
kopolimeréw blokowych, w ktérych jeden blok stanowit PLA (3 rodzaje PLA), a drugi

segment fancuch metakrylowy zawierajacy czasteczki CPT. Dodatkowo otrzymatem trzy
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podobne kopolimery blokowe, w ktorych segment metakrylowy zawierat oprécz CPTMA
mery metakrylanu monometylowego eteru oligo(glikolu etylenowego) (PEGMA), ktore
zostaly uzyte do reakcji w stosunku molowym 1:1 (schemat A-14). Jednostki oksyetylenowe
w obecne w tego typu strukturze wplywaja stabilizujagco na pierscien laktonowy CPT jak
rowniez zwigkszajg hydrofilowos¢ catego koniugatu. Struktura oraz sktady poszczegolnych
meréw w obu typach koniugatow zostaty potwierdzone i obliczone na podstawie skrupulatnej
analizy widm *H NMR (800 MHz). Zawarto$¢ meréw CPTMA zostata wyznaczona rowniez z
wykorzystaniem innych technik: QDA-GPC oraz analizy elementarnej (zawarto$¢ azotu),
przy czym wszystkie rezultaty byty spojne. Ponadto QDA-GPC wykazalo, ze rozktad merow
CPTMA w czgsteczkach koniugatow jest rOwnomierny w gtéwnych frakcjach masowych.
Widma ‘H NMR ujawnily natomiast niekompletng inicjacje, przy czym znaczaca wiekszo$¢
centroOw inicjacji zostala wykorzystana do dobudowania segmentow metakrylowych.
Prowadzac Dbadania kinetyczne polimeryzacji biegnacej w temperaturze 60 °C
zaobserwowalem duze odchylenie od modelu kinetycznego reakcji I rzedu wzgledem
monomeru poprzez spowalnianie reakcji w czasie az do catkowitego zatrzymania

polimeryzacji przy nieckompletnej konwersji monomeru po okoto 20 godzinach (rysunek 17).
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Rysunek 17. Kinetyka polimeryzacji CPTMA inicjowana rdzen-(L-PLA-Br); przedstawiona w uktadzie I rzedu

wzgledem monomeru w roznych temperaturach [H-9].

Dalsze badania wykazaty, ze jest to zwigzane z tym, ze w badanym przeze mnie zakresie
temperatur Kinetyka procesu zalezy w istotny sposob od statej szybkosci depropagacji
monomeru z rosngcego tancucha, a wydajnos$¢ procesu jest limitowana przez rOwnowagowe
stezenie monomeru (rysunek 17).

Z sze$ciu koniugatéw o réznej zawartosci merow D-PLA oraz posiadajacych lub nie

mery PEGMA przygotowatem cienkie folie metoda wylewania z roztworu. Poréwnanie
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morfologii powierzchni koniugatu niezawierajacego merow D- (<1%) oraz zawierajacego
12% merow D-PLA (bez udzialu PEGMA) pozwolito mi oceni¢, ze uklady posiadajace
izotaktyczne, zdolne do krystalizacji segmenty PLA ulegaja separacji fazowej w postaci
nanostruktur o ksztalcie ,,robakoéw”, podczas gdy catkowicie amorficzne koniugaty formuja
raczej mikrostruktury o morfologii plastra miodu (rysunek 18). Tego typu uporzadkowanie i
zZwigzane z nim rozwini¢cie powierzchni obu faz moze mie¢ wptyw na szybko$¢ uwalniania

substancji czynnej z folii koniugatu.

Rysunek 18. Obrazy AMF powierzchni folii z koniugatow PLA-b-PCPTMA. Segment PLA zawiera: po lewej
stronie <1% jednostek D-, po prawej stronie 12% jednostek D- [H-9].

Folie wykonane z koniugatow zostaly takze poddane badaniom uwalniania CPT w warunkach

in vitro (rysunek 19).

w
(@)

1004 ]
——entry 2 —O0—entry 5

904 —@—entry 6
804 —&—entry8 76.1%

70 for entry 2
56.4%

phase

phase Il

—

36.1%

inter,

cumulative CPT release (%)
cumulative CPT release (%)

0 7 14 21 28 35 42 0 7 2 % 3B 42
- time (days) time (days)

Rysunek 19. Profile uwalniania CPT z koniugatoéw roznigcych sie zawarto$cig meréw D-PLA (czarne kwadraty
<1%, czerwone kota 7%, niebieskie trojkaty 12%); panel lewy (symbole peine) - kopolimery PLA-b-PCPTMA,
panel prawy (symbole puste) - kopolimery PLA-b-P(CPTMA-co-PEGMA) [H-9].

Koniugaty nie zawierajagce merdow PEGMA bez wzgledu na rodzaj PLA uwalniaty CPT z
kinetyka bliskg zerowego rzedu, przy czym w wypadku koniugatu z L-PLA przebieg byt
dwufazowy (z okresem mie¢dzyfazowym). Od poczatku drugiej fazy (dzien 17) do konca
badania (42 dni) szybkos$¢ uwalniania byta mniejsza dla wigkszych zawarto$ci D-PLA. Moze

mie¢ to zwigzek z obserwowanym na obrazach AFM rozwini¢gciem powierzchni. Nieco
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inacze] wygladalo uwalnianie CPT dla koniugatow zawierajacych mery PEGMA, gdyz
Kinetyka byta bardziej zblizona do modelu uwalniania I rzedu wzgledem CPT. Co
interesujace w tym wypadku zaleznos$¢ szybko$ci uwalniania wzgledem zawarto$ci meréw D-
PLA byta odwrotna niz dla koniugatow bez PEGMA. Wigkszo$¢ badanych uktadow spetniata
takze model dyfuzyjny Korsmeyera—Peppasa, przy czym wartosci wykladnika wyznaczonego
dla rownania dla prawie wszystkich etapow 1 przypadkow wskazywala na transport typu
»supercase II”. Opracowane kopolimery blokowe bedace koniugatami CPT stanowig lek o
duzym zatadunku substancji czynnej i dlugim czasie uwalnia, przy czym czas oraz profil
uwalniania moze by¢ regulowany przez dobor parametrow strukturalnych.

W kolejnej pracy [H-10] rozszerzytem ilo$¢ parametréw strukturalnych mogacych
wplywa¢ na szybko$¢ i profil uwalniania CPT. Metodyka syntezy byla analogiczna jak w
przypadku [H-9], przy czym zamiast trojramiennych koniugatow otrzymalem liniowe,
czteroramienne i szescioramienne (Schemat A-15). W szescioramiennych makroinicjatorach
PLA zawarto$¢ jednostek D- przekraczala nawet 35%. Dodatkowo, na etapie syntezy
linowych kopolimerow blokowych zastosowalem stosunki molowe PEGMA:CPTMA w
zakresie od 0:1 do 10:1. Otrzymane kopolimery zostaly doktadnie scharakteryzowane
strukturalnie za pomoca nastepujacych metod analitycznych: *H NMR, TDA- i QDA-GPC
oraz analiza elementarna, jak rowniez termicznie: DSC 1 TGA. Przyktadowo, w przypadku
kopolimeréw liniowych, w ktorych zwiekszata si¢ zawartos¢ merow PEGMA obnizeniu
ulegata temperatura zeszklenia fazy bogatej w mery PLA, co oznacza, ze mery PEGMA
dzialaja jak plastyfikator wewngtrzny wzgledem PLA. Wynikiem tego byta takze wigksza
mobilnos¢ tancuchow PLA, ktéra prowadzita do wzrostu stopnia krystaliczno$ci w obrebie
tancuchéw PLA. Juz 7% merow D- w segmencie PLA powodowalo jego brak zdolnosci do
krystalizacji. Zazwyczaj zwigkszenie zawartosci PEGMA w liniowym koniugacie
powodowato obnizenie stabilnosci termicznej, podczas gdy ilo§¢ jednostek D-PLA i stopien
rozgalezienia nie wpltywaly znaczaco na te¢ ceche. Pozostalos¢ po rozkladzie w 800 °C
odpowiadata zawartosci czgsci aromatycznej CPT wbudowanej do koniugatu. Probki
koniugatow zostaly naniesione z roztworu na beleczki z komercyjnego PLA wytworzone
metoda wtrysku i w tej postaci analizowane pod katem uwalniania substancji aktywne;j.
Wsréd liniowych polimeréow o izotaktycznym segmencie PLA szybko$§¢ uwalniania
zwigkszata si¢ wraz z zawarto$cia merow PEGMA, przy czym uwalnianie przebiegato z
kinetyka bliska zerowego rzedu. W przypadku koniugatéw o stopniu rozgal¢zienia 4 1 6
obserwowalem efekt gwaltownego uwalniania CPT w pierwszej dobie badania (do okoto

20%), po czym dalsze uwalnianie przebiegato raczej zgodnie z kinetyka I rzedu wzgledem
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CPT i z niskimi warto$ciami wyktadnika w modelu Korsmeyera-Peppasa sugerujac anomalny
transport niefickianowski. Mam nadziej¢, ze te obiecujgce wyniki pozwolg w przysztosci na
opracowanie technologii nowych, kontrolowanych systeméw dlugotrwatego dostarczania

CPT o duzej zawartosci leku.

4.5.4. Podsumowanie

W ramach pracy habilitacyjnej zaprojektowalem, otrzymalem i scharakteryzowalem
strukturalnie kopolimery blokowe o segmentach winylowych, poliestrowych i mieszanych:
winylowo-poliestrowych.

Wykazatem, ze rodzaj i ilos¢ Katalizatora stosowanego w polimeryzacjach
kontrolowanych wptywa na parametry strukturalne oraz sktad kopolimerow blokowych. W
przypadku procesow ARGET i ICAR ATRP opisalem w jaki sposéb obnizanie ilo$ci
katalizatora oraz rodzaj katalizatora (kompleksy miedzi lub rutenu) wptywa na poszerzenie
rozrzutu mas molowych, przy zachowaniu funkcyjnych grup koncowych umozliwiajacych
otrzymanie kopolimeréw blokowych posiadajagcych segmenty o niesymetrycznej
dyspersyjnosci. Nastgpnie pokazalem, ze zwigkszajac rozrzut mas molowych w jednym z
segmentOw mozna stabilizowa¢ nanostruktury morfologiczne, ktore w ukladach
monodyspersyjnych bylyby niestabilne termodynamicznie. W przypadku proceséw ROP LA
inicjowanych makrodiolem PBA wykazalem, ze rodzaj katalizatora wplywa na szereg reakcji
ubocznych, ktore z kolei wplywaja na sktad i1 mikrostrukture otrzymanych produktow.
Poprzez dobdr metali katalizatora mozna wptywaé na zawarto$¢ liniowych 1 cyklicznych
czasteczek homopolimeru i kopolimeru. Ponadto Stosujac pewne Kkatalizatory mozna
doprowadzi¢ do zmian konfiguracji pewnej czesci merdw i w ten sposob obnizy¢ ich zdolnos¢
do krystalizacji.

Wykazatem, ze w badanych kopoliestrach blokowych struktura meru wplywa na
morfologi¢ i wlasciwosci otrzymanych produktow. Otrzymujac kopolimery triblokowe typu
ABA poprzez kopolimeryzacje LA inicjowang kopoliestrodiolami o rdznej strukturze
stwierdzitlem, ze ukltady, ktore zbudowane sa jedynie z segmentow alifatycznych sg
wzajemnie mieszalne i jednorodne morfologicznie, podczas gdy uklady, w ktorych w
segmencie centralnym znajdowaly si¢ mery aromatyczne posiadaja bardzo ograniczong
mieszalno$¢ z blokami PLA, przez co wykazuja natur¢ heterofazowa i sg niejednorodne
morfologicznie. Dodatkowo, rodzaj kopoliestru kondensacyjnego (segmentu centralnego)
warunkuje wlasciwo$ci mechaniczne i termiczne kopolimeru blokowego. Pokazatem takze, ze

tego typu kopolimery blokowe mozna otrzymaé rowniez na drodze kontrolowanej degradacji
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PLA w reakcji z makrodiolami, ktéra stanowi interesujaca metode recyklingu chemicznego
dla odpadowego PLA.

Wsréd badanych przeze mnie kopolimerow blokowych najwigkszy potencjat aplikacyjny
posiadaja uktady z segmentami mieszanymi: poliestrowo-winylowymi, ze wzglgdu na tatwos¢
funkcjonalizacji krotkiego segmentu winylowego 1 kompatybilno$¢ z poliestrami (np.
pochodzacymi ze zrdédet odnawialnych). Zaproponowatem dwa rodzaje tego typu
reaktywnych kopolimerow blokowych: konstruktywnych i stuzebnych. Te pierwsze poprzez
polaczenie elastycznego tancucha poliestrowego z segmentami winylowymi zawierajagcymi
ugrupowania epoksydowe byly zdolne do reakcji z karboksylowymi grupami koncowymi
PLA w warunkach przetworstwa prowadzgc do powstania wielkoczasteczkowej frakcji
kopolimeru blokowo-sczepionego. Frakcja ta z jednej strony mogla kompensowac utrate
wiasciwosci reologicznych i mechanicznych PLA na skutek degradacji termicznej, z drugiej
za$ strony powodowala uelastycznienie materialu 1 znaczy wzrost wydhluzenia. Do
reaktywnych kopolimerow stuzebnych opisanych w niniejszej pracy zakwalifikowalem
kopolimery blokowe z segmentami PLA oraz segmentami metakrylowymi, z ktorymi
kowalencyjnie zwigzane byly czasteczki CPT. Kopolimery te zdolne byly do kontrolowanego
uwalniania czasteczek leku, przy czy szybkos¢, profil i model uwalniania zalezaty od licznych
parametréw strukturalnych i wynikajacej z nich morfologii. Wykazatem, ze na uwalnianie
CPT wptyw maja: zawarto$¢ jednostek D-PLA, stopnia rozgatezienia, zawarto§¢ PEGMA czy
w koncu masa molowa koniugatow. W trakcie badan nad synteza tych kopolimerow
blokowych udalo mi si¢ wykaza¢, ze polimeryzacja pochodnej metakrylowej CPT
charakteryzuje si¢ temperaturg sufitowa.

Prowadzac opisane powyzej badania eksperymentalne uzyskatem interesujace i istotne
wyniki, ktore opublikowatlem w czasopismach zagranicznych z listy filadelfijskiej oraz
przedstawitem na bardzo wielu konferencjach krajowych oraz zagranicznych. Uwazam, zZe te
rezultaty maja niewatpliwy i duzy wptyw na stan wiedzy i kierunki dalszych badan dotyczace
kopolimeréw blokowych, w tym ich zastosowan. Zaprezentowany dorobek powstat w efekcie
pracochtonnych prac syntetycznych oraz bardzo wnikliwych analiz wynikéw, prowadzonych
w Katedrze Chemii i Technologii Polimeréw, Wydzialu Chemicznego Politechniki
Warszawskiej oraz poczatkowo w Center for Macromolecular Engineering, Department of
Chemistry, Carnegie Mellon University.

Niektére z watkoéw badawczych zawartych w niniejszym opisie sg lub beda

kontynuowane. Dotyczy to przede wszystkim prac dotyczgcych blokowych kopolimerow o
segmentach mieszanych, w tym reaktywnych dodatkéw o budowie segmentowej do
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modyfikacji poliestrow w warunkach przetworstwa oraz kopolimeréw blokowych w shuzbie
farmacji. Ten ostatni temat obejmuje syntez¢ uktadéw segmentowych zdolnych do uwalniania
czasteczek substancji aktywnej, podobnie jak opisano w [H-9 i H-10], na drodze
polimeryzacji potaczonej z procesami typu ,click chemistry” (np. cykloaddycja 1,3-
dipolarna). Tego typu strategia umozliwia bardziej elastyczny dobor sktadnikoéw
stanowigcych grupy boczne w winylowym segmencie koniugatu. Planuj¢ takze doktadniejsze
zbadanie zjawisk morfologicznych w stopie koniugatéow kopolimerowych metodami SAXS i1
TEM we wspoélpracy z prof. Michaelem Bockstallerem (CMU, PA, USA). W ramach projektu
POIR.04.01.01-00-0002/16 (program SYNChem, akronim CARBOPUR), w ktorym od

wrzesnia 2017 roku biore¢ udziat jako gldowny wykonawca, zamierzam rozszerzy¢é swoje
zainteresowania badawczo-naukowe na polimery segmentowe zawierajagce ugrupowania
uretanowe.

5. Oméwienie pozostalych osiagnie¢ naukowo — badawczych

5.1. Wykaz opublikowanych prac naukowych niewchodzacych w sklad osiagniecia
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Prace naukowo-badawczo rozpoczalem w trakcie wykonywania swojej pracy
magisterskiej pt. ,,Poliarylany. Badanie kinetyki procesu polikondensacji miedzyfazowej i
mechanizmu dziatania katalizatora PTC podczas optymalizacji syntezy poliarylanow o
wlasciwosciach specjalnych (uniepalnionych i UV-czutych) wobec roznych katalizatorow”.
Glownym efektem pracy byto otrzymanie ko- i ter-polimerdéw z grupy poliarylanéw, na bazie
bisfenolu A, chlorobisfenolu II i chalkonu II, ktore posiadaty ograniczong palnos¢ a przy tym
mogly by¢ usieciowane pod wptywem promieniowania UV-Vis. Wyniki te zaowocowaly
wspotpracg z zespolem profesorow Westmorelanda i1 Farrisa z University of Massachusetts,
Amherst, ktorzy wykonali badania stabilnos$ci termicznej tych materiatow, co z kolei
doprowadzito do wspdlnej publikacji [P-1], ktora do konca roku 2017 odnotowata ponad 35
cytowan. Kolejnym etapem na mojej $ciezce naukowej bylta praca doktorska pt. ,,Badania nad
syntezg 1 budowg materiatbw  polimerowych otrzymywanych z  monomerow
heterocyklicznych i dwutlenku wegla”. Podczas realizacji tej pracy zbadatem migdzy innymi
mozliwo$¢ 1 mechanizmy polimeryzacji licznych monomeréw heterocyklicznych wobec
metyloalumoksanu [P-3] oraz przebieg i produkty procesu kopolimeryzacji laktydu z
weglanem etylenu katalizowanego réznymi kompleksami metali [P-2, P-13]. Otrzymane
materiaty postuzyly réwniez do oznaczenia ilo$ciowego pozostato§ci metali z centrum
katalitycznego w tych polimerach, z mysla o stosowaniu ich w medycynie lub farmacji [P-6].
Po obronie doktoratu, w roku 2007 wyjechatem na staz podoktorski do zespoty prof.
Krzysztofa Matyjaszewskiego w Carnegie Mellon University w Pittsburghu (PA, USA) gdzie
zostatem wiaczony do prac nad synteza kopolimerow blokowych metoda ARGET ATRP
wobec bardzo matych ilosci katalizatora. Wynikiem tych prac byta wspdlna publikacja [P-5],
w ktorej potwierdzono stabilng termodynamicznie morfologi¢ heksagonalnie perforowanych
lameli  kopolimeru blokowego PS-b-PMA dzieki poszerzeniu rozrzutu cigzaru
czasteczkowego jednego z segmentdw. Dalszym efektem badan stazowych byly kolejne 3
publikacje (H-1 — H-3) stanowigce czgs$¢ dziela. Po powrocie na Wydzial Chemiczny
Politechniki Warszawskiej prowadzitem badania nad synteza i charakterystyka poliestrow
kondensacyjnych oraz otrzymywanych w wyniku polimeryzacji fancuchowej z otwarciem
pier§cienia [P-10, P-14 — P-16, P-18 — P-20]. M¢j udziat w wymienionych pracach w
zalezno$ci od publikacji polegal na wspottworzeniu koncepcji badan, wspoétplanowaniu

eksperymentow i udziale w dyskusji [P-16, P-19, P-20] oraz pomiarze i interpretacji
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chromatograméw metoda GPC z kalibracja konwencjonalng i absolutng (potrojna i
poczwoérna detekcja) [P-10, P-14 — P-16, P-18 — P-20]. W tym czasie do Katedry Chemii i
Technologii Polimerow zakupione zostaly dwa aparaty: chromatograf zelowy z poczworng
detekcja oraz miniwytlaczarka laboratoryjna, ktore trafity pod moja opieke, co pozwolito mi
zdoby¢ bardzo duze do$wiadczenie z zakresu wyznaczania parametrow strukturalnych
(ko)polimerow o rdéznej topologii oraz badania wlasciwosci reologicznych i przetworczych
materiatéw polimerowych i1 wykorzysta¢ je do prowadzonych badan. Niniejsze badania
wigzaly si¢ takze z realizacjg trzech duzych projektow z zakresu technologii laktydu, PLA
oraz modyfikacji i przetworstwa PLA (dwoch POIG i jednego PBS2), w ktorych pehitem
role gtownego wykonawcy. Od roku 2014 moje zainteresowania badawcze rozszerzyly si¢ w
kierunku polimerowych koniugatéw substancji leczniczych w zakresie charakteryzowania
struktury takich zwigzkoéw wielkoczasteczkowych [P-11, P-12, P-22] oraz ich syntezy [P-21],
co z kolei zainspirowalo mnie do aplikowania o grant NCN w tematyce kopolimeroéw
blokowych jako koniugatow z CPT, ktory realizowalem jako kierownik projektu w okresie
2013-2017. Oprocz tego, od roku 2007 zwigzany bytem z realizacja badan prowadzonych w
zespole prof. Zbigniewa Florjanczyka, a obecnie rozwijanych przez dr inz. Macieja
D¢bowskiego dotyczacych polimerycznych zwigzkow glinu [P-8], w tym glinoorganicznych,
stosowanych jako katalizatory procesow polimeryzacji oraz karboksylanéw [P-7, P-9] i
alkilofosoranow glinu [P-4, P-17]. M¢j indywidualny wktad do tych prac polegat na
planowaniu i prowadzeniu niektorych procesow polimeryzacji, pomiarze widm ramana i
przeprowadzeniu analiz metodg DLS, a takze udziale w dyskusji wynikow.

Wspoélprowadzone przeze mnie badania oprdocz publikacji naukowych zaowocowaty
takze uzyskaniem 9 patentéw polskich na te wynalazki, ktére posiadaty najwiekszy potencjat
aplikacyjny 1 komercjalizacyjny. Dodatkowo, w roku 2010 bralem udziat w badaniach nad
opracowaniem zamiennika do neutralizacji katalizatora metaloorganicznego dla firmy Basell
Orlen Polyolefins, ktore zakonczyty si¢ wdrozeniem opracowanego rozwigzania w instalacji
Spheripol w Ptocku w roku 2013 na podstawie know-how z tego samego roku.

Moj obecny catkowity dorobek naukowy obejmuje:

- 31 artykutéw, w tym:
2 przed uzyskaniem stopnia doktora,
29 po uzyskaniu stopnia doktora,
- 94 materialy konferencyjne, w tym:
6 przed uzyskaniem stopnia doktora,

88 po uzyskaniu stopnia doktora,

-45 -



- 9 przyznanych patentéw polskich oraz 1 zgloszenie patentowe (polskie), z czego dla
wszystkich patentow udzielenie prawa wylgcznego nastgpito po uzyskaniu stopnia
doktora,

- 2 zgloszenia know-how,

- 1 wdrozenie.

Najczesciej cytowanymi artykutami mojego wspotautorstwa sg [P-5] Listak J.,
Jakubowski W., Mueller L., Plichta A., Matyjaszewski K., Bockstaller M.R., , Effect of
symmetry of molecular weight distribution in block copolymers on formation of "metastable”
morphologies”, Macromolecules, 2008, 41(15), 5919-5927 oraz [H-2] Plichta A., Li W.,
Matyjaszewski K., ,ICAR ATRP of Styrene and Methyl Methacrylate with
Ru(Cp*)CI(PPh3)2”, Macromolecules, 2009, 42(7), 2330-2332, przy czym kazdy z nich
cytowano ponad 60 razy.

Bratem udziat w 12 projektach badawczych — w 6 jako wykonawca, w 5 jako glowny
wykonawca oraz w jednym jako kierownik:

1) Projekt badawczy KBN nr 3 T09B 033 17 (1275/T09/99/17), Glinoorganiczne
materialy polimerowe, 1999-2002, wykonawca,;

2) Projekt badawczy zamawiany KBN: PBZ-KBN 15/T09/99/01b (lider: UAM w
Poznaniu), Badania nad syntezq i strukturq glinoorganicznych pochodnych kwasu
fosforowego i ich wykorzystaniem do syntezy polimerow hybrydowych, 2000-2003,
wykonawca,

3) Projekt badawczy na zlecenie Rhodia Industrie, Francja, Inhibitors study, 2003-2004,
wykonawca;

4) Projekt badawczy MNil nr 4 T0O9B 001 25 (1110/T09/2003/25), Organicznie
modyfikowane mineraty glinu, 2003-2006, wykonawca;

5) Projekt badawczy zamawiany KBN: PBZ-KBN-070/T09/2001/8 (lider: CBMM PAN
w Lodzi), Materialy polimerowe z odnawialnych surowcow-fizykochemiczne podstawy
nowych technologii (Wykorzystanie dwutlenku wegla i cyklicznych weglanow w
syntezie polimerow — pochodnych kwasu weglowego), 2003-2006, wykonawca;

6) Projekt badawczy nr 14/06/NR/2007, Ulegajgce biodegradacji w warunkach
kompostowania przemystowego tworzywa polimerowe przeznaczone w szczegolnosci
na sztywne opakowania produktow spozywczych, prowadzony w ramach
realizowanego przez IIMPiB projektu badawczego rozwojowego MNiSW nr R05 055
02, (umowa nr 0555/R/2/T02/07/02), 2007-2009, wykonawca;
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7) Projekt badawczy POIG nr POIG.01.03.01-00-018/08(lider: CMPW PAN w Zabrzu),
Materialy polimerowe nowej generacji z tworzywa polimerowego ulegajacego
recyklingowi organicznemu (akronim: MARGEN), 2009-2013, glowny wykonawca;

8) Projekt badawczy POIG nr POIG.01.01.02-10-025/09 (lider: CBMM PAN w Lodzi),

Technologia otrzymywania biodegradowalnych poliestrow z wykorzystaniem
surowcow odnawialnych (akronim: BIOPOL), 2010-2014, gtowny wykonawca;

9) Projekt badawczy NCBR nr PBS2/A1/12/2013, Technologia wytwarzania laktydow z
kwasu mlekowego (akronim: LACMAN), 2013-2016, gléwny wykonawca;

10)Projekt  badawczy NCN nr  UMO-2013/09/B/ST5/03480,  Opracowanie

implantacyjnych  systemow dozowania leku o dziataniu antynowotworowym
immobilizowanego na matrycy polimerowej, 2014-2017, kierownik projektu;

11) Projekt badawczo-wdrozeniowy z BALTON Sp. z o.0., Biodegradowalny stent, 2016-
2018, glowny wykonawca,

12) Projekt badawczo-wdrozeniowy POIR — Synchem (wspoélne przedsigwzigcie NCBR i
Synthos S.A)) nr POIR.04.01.01-00-0002/16-00, Opracowanie technologii
otrzymywania innowacyjnych  jednosktadnikowych reaktywnych klejow
poliuretanowych i komponentow umozliwiajgcych spajanie materiatow o wysokiej
swobodnej energii powierzchniowej (akronim: CARBOPUR), 2017-2020, gléwny
wykonawca, kierownik 2 etapow (zadan).

W ramach mojej dziatalnosci naukowej zrecenzowatem 8 artykulow naukowych na
zaproszenie edytordw czasopism o zasiegu mi¢dzynarodowym, znajdujacych si¢ w bazie
Journal Citation Reports, takich jak: Przemyst Chemiczny, Polish Journal of Applied
Chemistry, Industrial & Engineering Chemistry Research, Polymer Degradation and Stability,
Polymer Chemistry, Macromolecules, Mini Reviews in Organic Chemistry, Macromolecular
Rapid Comminications. Oprocz tego wykonalem 7 recenzji projektow dla Narodowego
Centrum Nauki oraz 2 oceny raportu koncowego z realizacji projektow dla Narodowego
Centrum Nauki (Zatacznik 4).

5.2. Dzialalno$¢ dydaktyczna

W trakcie mojego dotychczasowego zatrudnienia w Politechnice Warszawskiej
prowadzitem zajecia dydaktyczne dla studentoéw Wydzialu Chemicznego na kierunkach
Technologia Chemiczna i Biotechnologia. Przygotowywatem i prowadzitem zaje¢cia w formie
wyktadow, ¢wiczen audytoryjnych oraz ¢wiczen laboratoryjnych, a takze organizowatem i
koordynowatem laboratoria skladajace si¢ z wielu ¢wiczen laboratoryjnych. Szczegotowy

wykaz rodzaju przeprowadzonych zaje¢ przedstawitem w Zalgczniku 4.
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W trakcie zatrudnienia na stanowisku adiunkta moje roczne pensum wynosi 240 godzin
dydaktycznych.

Ponadto bytem promotorem/kierujacym 16 prac magisterskich i 13 prac inzynierskich,
wykonanych w Katedrze Chemii i Technologii Polimeréw oraz promotorem pomocniczym w
dwoch pracach doktorskich (Zalacznik 4).

Od 2016 roku jestem pelnomocnikiem Dziekana Wydzialu Chemicznego ds. wspotpracy
z przemystem oraz kierownikiem komisji dziekanskiej a wcze$niej cztonkiem komisji

dzienanskich. Szczegoty mojej dziatalno$ci organizacyjnej przedstawilem w Zalaczniku 4.
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