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1ZVOD

U ovom doktorskom radu su sintetisani i izu¢avani alifatski mulitblok poli(estar etri) sa
ciljem da se razviju novi biodegradabilni polimerni materijali koji istovremeno poseduju
elastomerna svojstva, kao i laku preradljivost koja je odlika termoplasti¢nih polimera.
Elasti¢na svojstva poticu od dugackih amorfnih mekih segmenta, dok kratki kristaliSu¢i
tvrdi segmenati obezbeduju polimeru odgovarajuc¢u jacinu. Alifatski poliestri spadaju u
razgradnje (dioli, kiseline i hidroksi kiseline) nisu toksi¢ni i ulaze u metabolicke procese
mikroorganizama. Biodegradabilnost zavisi od hemijske strukture, odnosa hidrofobnosti
I hidrofilnosti, krutosti polimernih lanaca, kristalne strukture i stepena kristalini¢nosti
koji ima najveci uticaj na biodegradaciju. Biodegradabilna svojstva poliestara se mogu
poboljsati povecanjem hidrofilnosti ugradnjom mekih hidrofilnih segmenata (npr.
polietri) u polimerne lance.

Biodegradabilni multiblok kopolimeri poli(estar etri) su sintetisani na bazi tvrdih
poliestarskih segmenata poli(butilen sukcinata) (PBS), i dva razli¢ita hidrofilna meka
polietarska segmenta poli(etilen oksida) (PEO) i poli(tetrametilen oksida) (PTMO).
Udeo mekih segmenata u kopolimerima je variran od 10 do 50 mas.%. Izucavan je
uticaj razlic¢itih mekih segmenata na strukturu, fizicke karakteristike, kao i na enzimsku
i hidroliticku degradaciju sintetisanih poli(estar etara).

Poli(estar etri) su sintetisani dvostepenom reakcijom polikondenzacije u rastopu iz
dimetil-sukcinata, 1,4-butandiola i polietara PEO (M,=1000 g/mol) u prvoj seriji,
odnosno PTMO (M,=1000 g/mol) u drugoj seriji kopolimera, u prisustvu efikasnog
katalizatora titan-tetrabutoksida (Ti(OC4Hy)4) i bez dodatka termickog stabilizatora.

Struktura i sastav sintetisanih kopolimera, kao i prosecna duzina tvrdih segmenata su
odredeni 'H NMR spektroskopijom. 'H NMR analizom je potvrdena struktura
sintetisanih kopolimera, a sastav poli(estar etara) je bio u dobrom slaganju sa sastavom
polazne reakcione smese. Vrednosti prosenog stepena polimerizacije tvrdih PBS
segmenata u kopolimernim lancima ukazuju na smanjenje duzine tvrdih segmenata sa
porastom udela inkorporiranih mekih polietarskih segmenata.

Molarna masa kopolimera je odredena merenjem grani¢nog viskozitetnog broja
razblazenih rastvora polimera i pomoc¢u gel propusne hromatografije (GPC). Vrednosti
molarne mase srednje po brojnoj zastupljenosti (M,) PBS i kopolimera sa PEO mekim
segmentima su bile u opsegu od 22000 do 41000 g/mol, dok je indeks polidisperznosti,
Mw/M,, bio od 1,9 do 3,4. Molarne mase i vrednosti grani¢nog viskozitetnog broja
sintetisanih poli(estar etara) su bile manje u poredenju sa vrednostima dobijenim za
homopoliestar PBS.



Termicka svojstva poli(estar etara) Su ispitana diferencijalnom skeniraju¢om
kalorimetrijom (DSC). Sintetisani poli(estar etri) su delimi¢no kristalni polimeri ¢ije se
temperature topljenja pomeraju ka nizim vrednostima sa porastom udela mekih
segmenata, od 116 °C za homopolimer PBS do 98 °C za PBSTMO 50 i 80 °C za
PBSEO 50. Vrednosti temperature ostakljivanja su zavisile od sastava kopolimera.
Temperatura ostakljivanja za homopolimer PBS je iznosila -26 °C i bila je veca od Ty
sintetisanih poli(estar etara), ukazujuc¢i na meSanje amorfne faze tvrdih PBS segmenata
sa mekim polietarskim segmentima.

DSC analizom i metodom rasipanja X-zraka na velikim uglovima odredeni su stepeni
kristalini¢nosti kopolimera. Stepeni kristalini¢nosti kopolimera dobijeni DSC analizom,
a izraCunati U odnosu na masenu frakciju PBS tvrdih segmenata u poli(estar etrima), su
bili u opsegu od 55 do 79% s tendencijom pada vrednosti sa porastom udela mekih
segmenata, na osnovu ¢ega se moglo zakljuciti da prisustvo mekih segmenata ometa
rast PBS kristala. Difrakcijom X-zraka je ustanovljeno da se prilikom kristalisanja tvrde
faze PBS u poli(estar etrima) javlja monoklini¢na kristalna reSetka sliéna onoj u
homopolimeru PBS. Ukupni stepen kristalini¢nosti poli(estar etara) odreden WAXS
analizom je bio u opsegu od 33 do 53%, i bio je manji od vrednosti dobijenih DSC
analizom $to je verovatno posledica distorzije kristalne reSetke prilikom termicke
obrade uzoraka i razli¢itog nacina odredivanja stepena kristalini¢nosti.

Termicka stabilnost sintetisanih  poli(estar etara) je izuavana pomocu
termogravimetrijske analize (TG). Termicka stabilnost kopolimera je poboljSana
uvodenjem polietarskih segmenata u poredenju sa homopolimerom PBS, i bila je veca
Sto je udeo mekih segmenata bio ve¢i. Saznanja o termickoj stabilnosti kopolimera su
bitan parametar koji moZe ograniciti njihovu prakti¢nu primenu.

Uvid u reoloska svojstva segmentiranih kopolimera je dobijen mehanicko-dinamickom
analizom, ¢iji su rezultati pokazali da se variranjem udela mekih segmenata i duzine
tvrdih segmenata moZe uticati na mehanic¢ka svojstva. Fizicka 1 mehani¢ka svojstva
termoplasti¢nih elastomera su posledica dvofazne morfologije nastale faznom
separacijom tvrdih i mekih segmenata.

Hidrofilnost poli(estar etara) je izu¢avana merenjem koli¢ine apsorbovane vlage i vode,
kao i odredivanjem ravnoteznog stepena bubrenja. PBS uzorci su apsorbovali samo
0,7 mas.% vode ¢ime je potvrdena mala hidrofilnost homopoliestra, dok su poli(estar
etri) modifikovani sa PEO mekim segmentima apsorbovali i do 43 mas.% vode u
slu¢aju kopolimera sa najve¢im PEO udelom.

In vitro biodegradabilnost sintetisanih kopolimera je izuavana u testovima enzimske
razgradnje u fosfatnom puferu u prisustvu Candida rugosa lipaze na 37 °C, u poredenju
sa hidrolitickom degradacijom u puferskom rastvoru. Rezultati su pokazali da se
uvodenjem  hidrofilnih  polietarskih  segmenata poveéava  biodegradabilnost
modifikovanih kopolimera u poredenju sa PBS. Zbog razlika u hidrofilnosti dva polietra
koja su koris¢ena kao meki segmenti primecene su razli¢ite biodegradabilne



karakteristike dve serije poli(estar etara). Pokazano je da se na kristalini¢nost, a samim
tim i1 na kinetiku degradacije, moze uticati vrstom i udelom polietara. Rezultati su
takode pokazali da biodegradacija zavisi od stepena kristalini¢nosti, ali i od
fleksibilnosti polimernog lanca. Kao §to je i o¢ekivano, poli(estar etri) modifikovani
poli(etilen oksidom) su podlozniji enzimskoj 1 hidrolitickoj degradaciji za razliku od
kopolimera sa poli(tetrametilen oksidnim) mekim segmentima. Viskozimetrija rastvora i
GPC merenja izvedena na polimernim filmovima, pre i posle izvodenja testova
hidroliti¢ke i enzimske degradacije, su pokazala da se razlikuje mehanizam degradacije
u zavisnosti od vrste ugradenog polietra. Inherentni viskozitetni broj se nije menjao u
seriji kopolimera sa PTMO mekim segmentima, $to znaci da su enzimska i hidroliticka
degradacija posledica povrSinske degradacije, a ne degradacije u masi. U seriji
kopolimera sa PEO mekim segmentima doslo je do znacajne promene u molarnoj masi,
koja je bila i do 20% manja u odnosu na pocéetnu vrednost. Istovremeno, gubitak mase
polimernih uzoraka je bio u opsegu od 2 do 10 mas.%. Ovo navodi na zakljucak da je
kod poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima degradacija u masi dominantan
mehanizam. Ovi rezultati potvrduju 1 cinjenicu da hidroliticka degradacija
segmentiranih kopolimera zavisi od koncentracije degradabilnih estarskih veza izmedu
tvrdih 1 mekih segmenata. Takode, rezultati opticke mikroskopije su potvrdili da se
degradacija prvenstveno odvija u amorfnim domenima polimera.

S obzirom da su segmentirani poliestri najc¢es¢e biokompatibilni, a krajnji produkti
biodegradacije netoksi¢ni, ovi kopolimeri mogu na¢i primenu u biomedicini, u
inZenjerstvu tkiva 1 kao nosaci za kontrolisano otpustanje lekova.

Kljucne reci: segmentirani termoplasti¢ni elastomeri, poli(estar etri), sinteza kopolimera,
poli(butilen sukcinat), poli(etilen oksid), poli(tetrametilen oksid), hidroliticka degradacija,
in vitro enzimska degradacija, Candida rugosa lipaza

Naucna oblast: Hemija i hemijska tehnologija

UZa naucna oblast: Hemija makromolekula



ABSTRACT

In this dissertation were synthesized and studied aliphatic multiblock poly(ester ether)s
with aim of developing biodegradable polymeric materials which also possess
elastomeric properties and easy processability which is characteristic of thermoplastic
polymers. Elastic behavior of these polymers originate from long amorphous soft
segments, while short crystallizable hard segments provide great impact strength.
Aliphatic polyesters belong to the group of biodegradable polymers susceptible to
biological attack which products of biodegradation (diols, acids and hydroxy acids) are
not toxic and are a part of the metabolic processes of microorganisms. Biodegradability
depends on chemical structure, ratio of hydrophobicity to hydrophilicity, stiffness of the
polymer chains, crystal structure and degree of crystallinity which has the greatest
influence on degradation. The biodegradable properties of polyesters can be improved
through increasing the hydrophilicity by the introduction of hydrophilic segments (e.g.
polyethers) into the backbone of the polymer chains.

Biodegradable multiblock poly(ester ether)s based on poly(butylene succinate) as the
hard segment and two different hydrophilic polyethers soft segments poly(ethylene
oxide) (PEO) in the first series, and poly(tetramethylene oxide) (PTMO) in the second
series were synthesized. The content of soft segments was varied from 10 to 50 mass%.
The effect of the introduction of different polyether soft segments on the structure,
physical properties, as well as on enzymatic and hydrolytic degradation was
investigated.

The poly(ester ether)s were synthesized by two stage melt polycondensation reaction
from dimethyl succinate, 1,4-butanediol and PEO (M, =1000 g/mol) in the first series,
and PTMO (M, =1000 g/mol) in the second series in the presence of a highly effective
catalyst, tetra-n-butyl-titanate (Ti(OBu),) and without the addition of a heat stabilizer.

The structure and composition of synthesized copolyesters, as well as the average length
of hard segments were determined by ‘H NMR spectroscopy. The *H NMR analysis
confirmed the structure of copolymers, and composition of the poly(ester ether)s was in
a good agreement with the composition of the feed. The values of average degree of
polymerization of the hard PBS segments in the polymer chains indicate a decrease in
the length of the hard segments with increasing incorporation of soft PEO segments.

The molecular weights of the polyesters were evaluated from solution viscosity
measurements and by gel permeation chromatography (GPC) analyses. The number
average molecular weights, M,, of the homopolymer PBS and copolyesters based on
PEO ranged from 22000 to 41000 g/mol, while the polydispersity index, My/M,, in the
range from 1.9 to 3.4. The molecular weights of synthesized copolyesters were lower
compared to PBS.



The thermal properties were investigated by using the differential scanning calorimetry
(DSC). The synthesized poly(ester ether)s were partly crystalline polymers, the melting
temperatures of which were shifted to lower temperatures with increasing fraction of
soft segments, from 116 °C of the homopolymer PBS to 98 °C for PBSPTMO 50 and
80 °C for PBSPEO 50. The glass transition temperature varied slightly with
copolyesters composition. PBS homopolyester has a glass transition temperature of
-26 °C, which is higher than the T, values of the poly(ester ether)s, indicating a mixing
of the amorphous phase of the hard PBS segments with the soft segments.

The degree of crystallinity was determined by means of DSC and wide-angle X-ray
scattering. The degree of crystallinity relative to the weight fraction of PBS segments in
the poly(ester ether) determined by DSC were in the range 55 to 79%, and tended to
decrease with increasing content of soft polyether segments, from which it can be
concluded that the presence of the soft segments disturb the crystal growth of the PBS
hard segments. The X-ray diffraction patterns indicated that in the poly(ester ether)s the
hard phase PBS crystallized in a monoclinic crystal lattice, i.e., similar to PBS. The total
degree of crystallinity of the poly(ester ether)s were in the range from 33 to 53%, as
determined from WAXS measurements, which are lower than the values obtained from
DSC analysis. This is probably a consequence of a distortion of the crystal lattice.

The thermal stability of the synthesized poly(ester ether)s was studied by
thermogravimetry (TG). The thermal stability of the copolymers compared to
homopolyester PBS is improved by modification with polyethers segments and
increased with their content. Knowledge of copolymer thermal stability is an important
parameter which could limit their practical application.

Insight into the rheological properties was obtained by dynamic-mechanical analysis
whose results showed that the change in the content of soft segments and length of the
hard segments could affect the mechanical properties. Physical and mechanical
properties are mainly a consequence of phase-separated morphology which is
characteristic of thermoplastic elastomers.

The hydrophilicity of the poly(ester ether)s and homopolyester films was studied in
moisture and water absorption tests, and also by determining the equilibrium degree of
swelling. The PBS sample absorbed about 0.7 mass% of water, confirming the low
hydrophilicity of the homopolyester, while the poly(ether ester)s modified with PEO
soft segments absorbed up to 43 mass% in the case the copolymer with highest amount
of PEO.

In vitro biodegradation of the synthesized copolyesters, estimated in enzymatic
degradation tests in phosphate buffer solution with Candida rugosa lipase at 37 °C, was
compared with hydrolytic degradation in the buffer solution. The results obtained in the
biodegradation tests showed that the introduction of the hydrophilic polyether segments
increased the biodegradability compared to PBS. The difference in the hydrophilicity of
the two types of employed polyethers results in two series of poly(ester ether)s having
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different biodegradation properties. It was shown that the crystallinity and degradation
kinetics could be tailored by the type and content of the soft segments. The results also
indicate that the biodegradability depends strongly on the degree of crystallinity, but
also on the flexibility of the chain backbone. As was to be expected, the poly(ester
ether)s based on poly(ethylene oxide) were more susceptible to enzymatic and
hydrolytic attack than those based on poly(tetramethylene oxide). The viscosity and
GPC measurements performed on polymer films before and after hydrolytic and
enzymatic degradation showed that the mechanism of degradation is different for the
copolyesters with two employed polyethers. There was no change in inherent viscosity
of the residual polymers of the PTMO series, which means that the enzymatic and
hydrolytic degradation are the consequence of surface degradation and not of bulk
degradation. In the second series based on PEO soft segments there were significant
changes in molecular weight, up to 20% of initial values. Simultaneously, the weight
losses of the samples were in the range from 2 to 10 mass%. This leads to conclusion
that degradation mechanism of the poly(ester ether)s based on PEO segments is
dominantly bulk degradation. These results confirm, as has been reported, that the
hydrolytic degradation of segmented copolyester films is influenced by the
concentration of degradable ester linkages between the hard and soft segments. Also,
the results of optical microscopy confirmed that biodegradation occurs preferentially in
the amorphous domains of polymer.

Considering that the type of biodegradable polymers synthesized within the frame of
this work are usually biocompatible, and end products of biodegradation are non-toxic,
these copolymers could find applications in biomedicine, in tissue engineering and as
carriers for controlled drug release.

Keywords: segmented thermoplastic elastomers, poly(ester ether)s, copolymer synthesis,
poly(butylene succinate), poly(ethylene oxide), poly(tetramethylene oxide), hydrolytic
degradation, in vitro enzymatic degradation, Candida rugosa lipase
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UvOoD

Intenzivni razvoj i primena polimernih materijala u svakodnevnom Zzivotu, pre svega
zbog njihove velike stabilnosti navodi na razmisljanje o smanjenju koli¢ine otpada koja
se prilikom koriS¢enja ovih materijala stvara, njegovom odlaganju i razgradnji u prirodi.
U cilju zastite zivotne sredine, intenzivno se radi na zameni bioinertnih sintetskih
polimera materijalima koji poseduju biodegradabilna svojstva. Na ovaj nacin bi se
iskori$¢eni polimerni materijali, pre svega materijali za jednokratnu primenu, nakon
odredenog vremenskog perioda razgradili pod uticajem prirodnih faktora. Ovo je jedan
od moguéih nacina uklanjanja i smanjenja polimernog otpada pored deponovanja,
spaljivanja ili reciklaze. Ove c¢injenice su uticale da se poslednjih trideset godina
intenzivno izucavaju i razvijaju novi biodegradabilni polimerni materijali sa svojstvima
konvencionalnih polimera, ali podloZznih mikrobioloskoj degradaciji. Posebna paznja je
posvecéena razvoju biodegradabilnih polimera iz bioobnovljivih sirovina, ali se takode
paralelno razvijaju i biodegradabilni polimeri koji vode poreklo iz petrohemijskih

izvora.

Danasnja istraZivanja se sve viSe fokusiraju na izu¢avanju biodegradabilnih polimera i
njihovoj primeni, pre svega u biomedicini u inZenjerstvu tkiva 1 sistemima za
kontrolisano otpustanje lekova [1]. Ovi polimeri zbog svoje specificne hemijske
ulaze u metabolicke procese mikroorganizama. Pored hemijske strukture, na
biorazgradivost veliki uticaj ima molarna masa i morfologija polimera, odnosno stepen

kristaliniénosti 1 struktura kristalita.

NajceS¢e koriS¢ena klasa biodegradabilnih polimera su poliestri, zbog njihovih
hidrolizabilnih estarskih veza. Postojanje hidrolizabilnih funkcionalnih grupa u strukturi
polimera predstavlja osnovni preduslov za biorazgradivost. U zavisnosti od potencijalne
primene i zeljene brzine degradacije, jedan od nacina da se poboljsa degradacija je
uvodenje hidrofilnih mekih segmenata u polimerne lance, ¢ime se dobijaju
segmentirani, odnosno multiblok kopolimeri. Takvi polimeri se nazivaju

biodegradabilni termoplasti¢ni elastomeri, koji su sastavljeni od kristalini¢nih tvrdih
1



segmenata 1 dugackih amorfnih fleksibilnih segmenata podloznih degradaciji.
Segmentirane blok kopolimere karakterise fazno razdvajanje kontinualne faze, koju ¢ine
fleksibilni segmenti sa niskom temperaturom ostakljivanja, od dispergovane kristalne
faze sa visokom temperaturom topljenja. Na biodegradabilnost segmentiranih
kopolimera veliki uticaj ima odnos hidrofilnih i hidrofobnih segmenata, ali i njihova
duzina i distribucija u polimernom lancu. Zbog umrezenja sekundarnim vezama ovi
polimeri poseduju karakteristicna svojstva elastomera, fleksibilnost i elasti¢nost, a s

druge strane se mogu preradivati kao termoplasti¢ni materijali.

Poli(estar etri) su grupa biodegradabilnih termoplasticnih elastomera sa tvrdim
poliestarskim i mekim polietarskim segmentima. Posebno su interesantni jer se mogu
koristiti kao biomaterijali zahvaljuju¢i svojim specificnim bioloSkim svojstvima i
biokompatibilnosti, ne pokazuju¢i nikakve negativne efekte na okolna tkiva prilikom
implantacije. Sinteza i potencijalna primena poli(estar etara) su postali atraktivni za
mnoge istrazivace, a kao rezultat istrazivacke ekspanzije u ovoj oblasti je
komercijalizacija biodegradabilnog kopolimera na bazi poli(butilentereftalata) i
poli(etilen oksida) pod nazivom PolyActive®. Ovaj kopolimer se moZe koristiti za
rekonstrukciju kostiju, inzenjerstvu tkiva i polimerne nosace za kontrolisano otpustanje
lekova [2-8].

Atraktivnost ovih biodegradabilnih polimera je u ¢injenici da se moZe vrlo lako kreirati
Sirok spektar mehanickih i biodegradabilnih svojstava, kao i biokompatibilnosti [9].
Naime, pored odgovarajuc¢e kombinacije poliestar-polietar, pomenute karakteristike se
mogu podesavati promenom udela mekih i tvrdih segmenata, i njihovih duzina. Time se
dobijaju biomaterijali koji su odli¢ni kandidati za razli¢ite namene u farmakologiji 1
biomedicini.

Predmet ovog doktorskog rada je dobijanje biodegradabilnih alifatskih segmentiranih
multiblok kopolimera, sa ciljem da se razviju polimerni materijali koji poseduju
elastomerna svojstva uz mogucnost prerade uobicajenim tehnikama za preradu

termoplasta, tzv. biodegradabilni termoplasti¢ni elastomeri.

U radu su sintetisani segmentirani kopolimeri poli(estar etri), sa poliestarskim tvrdim i
polietarskim mekim segmentima. Polimeri su dobijeni visokotemperaturnim postupcima

transesterifikacije i polikondenzacije u rastopu polaze¢i od dimetil-sukcinata, 1,4-

2



butandiola i polietara: poli (tetrametilen oksida) (PTMO) i poli(etilen oksida) (PEO),
iste molarne mase (1000 g/mol), i u prisustvu katalizatora titan-tetrabutoksida,
Ti(OC4Hyg)4. Polietri, PTMO i PEO, obezbeduju dobru hidrofilnost, fleksibilnost i
elasticnost kopolimera, kao i dobru hidroliticku i enzimsku degradabilnost i
biokompatibilnost. Maseni udeo mekih segmenata u kopolimerima je variran od 10 do
50 mas.%. Ispitivan je uticaj razli¢itog sadrzaja PTMO i PEO na njihove fizicke i

mehanicke karakteristike, kao i na biodegradabilnost.

Sintetisani polimeri su okarakterisani u pogledu strukture i sastava ‘H NMR
spektroskopijom, a u pogledu veli¢ine makromolekula odredivanjem grani¢nog
viskozitetnog broja i gel propusnom hromatografijom (GPC). Termicka svojstva
poliestara su ispitana diferencijalnom skeniraju¢om kalorimetrijom (DSC). Stepeni
kristalini¢nosti sintetisanih kopolimera su odredeni DSC analizom i metodom rasipanja
X-zraka na velikim uglovima (WAXS). Termogravimetrijskom analizom u azotu je
izuavana termicka stabilnost poli(estar etara). Mehanic¢ka svojstva bitna za prakti¢nu
primenu kopolimera su ispitana pomocu dinamicko-mehani¢ke spektroskopije. S
obzirom da se ugradnjom polietara u poliestre povecava hidrofilnost 1 fleksibilnost
lanaca, $to je uslov za lakSu penetraciju vode u polimerni materijal, radeni su testovi
apsorpcije vode i vlage, kao i odredivanje ravnoteznog stepena bubrenja kopolimernih

filmova.

Osnovni cilj ovog rada je bio da se ispita uticaj uvodenja razli¢itih polietarskih mekih
segmenata i njihovih razli¢itih udela na hidroliticku razgradivost poli(estar etara), kao i
in vitro enzimsku degradaciju. Testovi degradacije su izvodeni prac¢enjem gubitka mase
u odredenim vremenskim intervalima na tankim polimernim filmovima u puferskom
rastvoru, sa i bez enzima iz Candida rugosa, na 37 °C i pH=7. Povrsina polimernih
filmova i postojanje eventualnih promena na njoj nakon ovih eksperimenata su
posmatrane pomocu optickog mikroskopa. Mehanizam degradacije poli(estar etara) je
izucavan odredivanjem molarne mase degradiranih uzoraka kopolimera koriS¢enjem

GPC analize.
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1.1 Pojam i definicije biodegradabilnosti

Mnogi polimerni materijali su generalno nerazgradivi u prirodi i predstavljaju veliki
ekoloski problem prilikom njihovog odlaganja. Aromatski poliestri poli(butilen
tereftalat), PBT, poli(etilen tereftalat), PET, i drugi ne pokazuju nikakvu biorazgradnju
u kontaktu sa mikrooraganizmima [10], za razliku od njihovih kopolimera sa alifatskim

estrima i polietrima [11-13].

U literaturi 1 praksi se susrecu razliite definicije pojma biodegradabilnosti. U medicini
se pojam biodegradabilnosti koristi pri ukazivanju na hidrolizu hiruskih konaca,
polimera u rekonstrukciji kostiju i sistema za kontrolisano otpustanje lekova [14].
Pogorsanje ili potpuni gubitak fizickog integriteta se cCesto greSkom pripisuje
biodegradaciji [15]. Da bi se izbegle ove zabune korisno je imati univerzalno
prihvatljivu definiciju biodegradabilnosti [16]. Mnoge grupe i organizacije su nastojale
precizno definisati pojmove: degradacija, biodegradacija i biodegradabilnost. Postojanje
razli¢itog misljenja u pogledu naucnog pristupa, kao 1 izazova koje nose jezicke
razlicitosti Sirom sveta su samo neke od prepreka koje su otezale usvajanje jedinstvene
definicije od strane medunarodne zajednice. Kao rezultat, zvani¢no je usvojeno
nekoliko definicija u zavisnosti od delatnosti organizacije i njenog posebnog interesa.
Brojne organizacije preporucuju razlic¢ite definicije biodegradabilnosti koje se ponekad
usvajaju pri pojednim laboratorijskim ispitivanjima u zavisnosti od krajnje upotrebe

polimernog materijala izloZenog spoljnim uticajima [17-19].

Uopstena definicija biodegradabilnosti je da je to proces gde bakterije, gljivice, kvasci 1
njihovi enzimi koriste polimer kao izvor hrane uz nestanak originalnog oblika polimera.
Tokom biodegradacije polimerni materijal treba da se potpuno asimilira i razgradi ne

ostavljajuci nikakve toksi¢ne ostatke Stetne po Zivotnu sredinu.

1992. godine je osnovana radna internacionalna grupa koja je okupljala proizvodace,
zakonodavne organe, ekologe, laboratorije za testiranje i organizacije za standarde iz

Evrope, USA i Japana, sa ciljem da se usvoje definicije, standardi i metodologije

5
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testiranja biodegradabilnosti polimera. Generalni stavovi ove grupe se sastoje iz
sledecih tacaka [16]:

e Polimerni materijal koji je biodegradabilan mora biti posebno odlagan i tretiran
postupcima kao $to su kompostiranje, denitrifikacija, tretiranje komunalnim
otpadom ili anaerobno tretiranje muljem.

e Brzina degradacije polimernog materijala koji je biodegradabilan mora biti u
skladu sa metodom odlaganja kako bi se na taj nacin kontrolisala akumulacija
takvog otpada.

e Krajnji produkti aerobne biodegradacije polimernog materijala koji je
biodegradabilan su ugljen-dioksid, voda, ugljeni¢ni ostatak i biomasa.

e Polimerni materijal mora degradirati bez ikakvog negativnog uticaja na

okruzenje.

Pojam biodegradabilni polimeri se odnosi na polimerne materijale koji se mogu
razgradivati pod dejstvom mikroorganizama u odredenom vremenskom periodu i po
odredenom mehanizmu. Pri degradaciji polimera dolazi do promena u hemijskoj
strukturi polimera koja dovodi do znafajnih promena u njihovim fizickim
karakteristikama [20]. U zavisnosti od mehanizma biodegradacije, fizicka i hemijska
svojstva polimera se mogu postepeno menjati ili se mogu desiti nagle promene pracene
promenom mase. Zbog veli¢ine polimernih molekula 1 nemoguénosti njihovog
rastvaranja u vodi, mikroorganizmi su spreCeni da transportuju polimerni materijal
direktno u svoje celije gde bi se vrSio biohemijski proces, ve¢ prvo izlucuju
ekstracelularne enzime koji depolimerizuju polimere izvan ¢elije. Ovim se dobijaju
intermedijeri znacajno manje molarne mase koji su vodorastvorni, i kao takvi mogu se
transportovati u mikroorganizme 1 ucestvovati u odgovaraju¢im metabolickim
ciklusima. Kao krajnji proizvodi ovih metaboli¢kih procesa dobijaju se voda, ugljen-
dioksid i metan (anaerobni uslovi degradacije), zajedno sa novom biomasom.
Biodegradacija polimera je obi¢no erozivni proces, s obzirom da su ekstracelularni
enzimi najcesce suvise veliki da bi prodrli duboko u masu polimernog materijala, te se
biorazgradnja obi¢no odvija na povrSini polimera. lako je u mnogim slucajevima
enzimski katalizovana redukcija duzine polimernih lanaca primarni proces, ¢esto se

paralelno sa biodegradacijom javljaju razli¢iti fizicki 1 hemijski procesi. Ti procesi
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ukljucuju hemijsku hidrolizu, termi¢ku degradaciju polimera i oksidaciju ili raskidanje
polimernih lanaca fotodegradacijom [18].

Spoljasnji faktori ne izazivaju samo degradaciju polimera, ve¢ imaju bitan uticaj na
mikrobioloSku populaciju 1 na aktiviranje razli¢itih mikroorganizama. Parametri kao §to
su vlaznost, temperatura, pH, prisustvo ili odsustvo kiseonika, kao i prisustvo razlicitih
nutrienata, imaju veliki uticaj na mikrobiolosku degradaciju polimera, tako da se
prilikom ispitivanja biodegradabilnosti nekog polimernog materijala moraju obezbediti

odgovarajuci uslovi.

U pogledu strukture i sastava polimerni materijali su vrlo kompleksni. U mnogim
slucajevima polimene materijale ne sadinjava samo jedna jednostavna hemijska
komponenta, ve¢ se radi o smeSi razli¢itih polimera (blende) ili su prisutni
niskomolekulski aditivi (npr. plastifikatori). Stavise, polimerni materijal mogu &initi
lanci sacinjeni od razli¢itih strukturalnih elemenata (kopolimeri) koje mogu biti
distribuirani duz polimernog lanca statisticki ili mogu biti rasporedeni alternirajuce, kao
1 da grade dugacke blokove iste strukture (blok kopolimeri). Takode, polimeri mogu
imati karakteristicnu strukturu razgranatih lanaca ili kada lanci prave strukturu mreze
(umrezeni polimeri). Ovi razliiti oblici primarne strukture polimera imaju direktan
uticaj na podloznost materijala enzimskoj degradaciji, kao i krucijalan uticaj na
nadmolekulsku strukturu (kristalini¢nost, oblik 1 veli¢ina kristala) koja je dominantna u
kontroli stepena biorazgradivosti mnogih polimera. Stepen kristalini¢nosti i kristalna
morfologija polimernih materijala zavise od uslova izvodenja sinteze i prerade

polimera, i mogu se menjati tokom vremena.

Svi gore navedeni faktori se moraju uzeti u obzir pri izucavanju biodegradacije

polimernog materijala, ¢ine¢i tako biodegradacione testove interdisciplinarnim.

Najjednostavniji prikaz aerobne biodegradacije polimera je prikazan na Slici 1.1 Pri
dejstvu enzima, kiseonika i drugih spoljasnjih faktora prvo dolazi do raskidanja veza
unutar lanaca polimera uz stvaranje oligomera, da bi kasnije u fazi mineralizacije kao
krajnji produkti biodegradacije nastali biomasa, ugljeni¢ni ostatak, voda i ugljen-
dioksid.
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Slika 1.1 Shematski prikaz aerobne razgradnje polimernog materijala

Za razliku od aerobne biodegradacije polimera, pri anaerobnoj degradaciji pored

pomenutih krajnjih produkata razgradnje nastaje jo§ i metan (CHy).

1.1.1. Razvoj i komercijalizacija biodegradabilnih polimera

Jo§ davne 1925. godine prirodni polimer sa biodegradabilnim svojstvima
poli(hidroksibutirat), PHB, je prvo identifikovan kao lipid, da bi kasnije bilo
ustanovljeno da se radi o0 molekulu velike molarne mase [21]. PHB i njegovi kopolimeri
su se komercijalno proizvodili dugi niz godina, i bili dostupni na trziS§tu pod imenom
BIOPOL (Metabolix). Medutim, proizvodnja ovih poliestara je zaustavljena verovatno
zbog visoke cene ovih proizvoda, ali i zbog problema vezanih za karakteristike

materijala.

Od prirodnih polimera, pored PHB, veliku zastupljenost u komercijalnom svetu ima
skrob [22]. Zahvaljujuéi procesu modifikacije morfologije skroba, tzv. restrukturiranja,
skrob dobija termoplasti¢na svojstva i time mogucnost prerade kao i konvencionalni
polimeri. Termoplasti¢ni skrob je nasao veliku primenu u obliku pene predstavljajuci
proizvoda. Pored dobrih antistatickih karakteristika, pene na bazi skroba imaju
limitiraju¢u upotrebu jer su osetljive na vlagu i krte, a njihova gustina je veca od gustine
PS pena. Medutim, kompanija Novamont iz ltalije je proizvela materijal na bazi
termoplasti¢énog skroba (udeo skroba > 85%) [23] male gustine 5 - 13 kg/m® (gustina
ekspandiranog PS 4,0 - 4,8 kg/m®) namenjenog za pakovanja. Jo§ nekoliko drugih
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kompanija su patentirale proizvodnju pena na bazi skroba kao Sto je Free-Flow
Packaging u USA, K&S Bio-Pack u Nemackoj i Nippon Gohsei u Japanu.

Pojava sintetskih biodegradabilnih polimera se belezi od 1950. godine i od samog
pocetka razvoja biodegradabilnih materijala alifatski poliestri imaju dominantnu ulogu.
Prvi sintetski biodegradabilni poliestar koji je otkriven polovinom proslog veka bila je
poli(glikolna kiselina). Medutim, zbog loSih termickih svojstava i hidroliticke

nestabilnosti ovaj polimer nije nasao Siru primenu [24].

Sintetski biodegradabilni polimeri, kao S$to su poli(mle¢na kiselina), PLA, i
poli(kaprolakton), PCL, su komercijalno zaziveli od 1990. godine. Poznata
komercijalna imena polimera na bazi ovih poliestara su Biomax®™ (DuPont), Ecoflex®
(BASF), i Eastar Bio kopolimer (Eastman) [22]. Zahvaljuju¢i biodegradabilnosti i
biokompatibilnosti sa tkivima ovi polimeri su nasli mesto u medicini kao biopolimeri. U
ZiZ1 interesovanja istrazivaca se pojavila i mogucnost blendiranja PLA i PCL polimera
sa skrobom. Medutim, primena ovih polimera je limitirana, pre svega, zbog losih

mehanickih svojstava.

Biorazgradivi alifatski poliestar pod nazivom Bionnole® uspesno se proizvodi u
kompaniji Showa Highpolymer (Japan) od 1991. godine. Pod tim nazivom kriju se
dobro poznati polimeri velikih molarnih masa kao S$to su: poli(butilen sukcinat),
poli(butilen sukcinat-co-butilen adipat) i poli(etilen sukcinat). To su polimeri koji se
dobijaju u reakciji polikondenzacije diola i dikarboksilnih kiselina [25]. Bionnole® ima
odli¢nu preradljivost u temperaturnom opsegu od 160 do 200 °C, a u zavisnosti od
sastava ima razli¢ite stepene biodegradacije. Ustanovljeno je da se Bionnole® razlaze u
kompostu, vlaznoj zemlji, u vodi sa aktivnim muljem i u morskoj vodi. U zavisnosti od
sastava i nagina dobijanja, Bionnole® ima $irok opseg primene: kese, flase za pice,

kozmeticke bocice, bocice za lekove, pakovanje hrane, folije, najlon za pecanje, itd.

Polovinom proslog veka se prvi put sintetiSu termoplasti¢ni kopoliestar elastomeri
sastavljeni od tvrdih poliestarskih i mekih polietarskih segmenata [26]. Prisustvo mekih
segmenata smanjuje kristalini¢nost i povecava hidrofilnost polimera. Pored dobre
elasticnosti, fleksibilnosti, ¢vrstoe na poviSenim temperaturama i otpornosti na
rastvaraCe, alifatski poli(estar etri) su pokazali karakteristike biokompatibilnosti i

biorazgradivosti, i time postali odli¢ni kandidati za primenu u biomedicini [27]. Medu
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najpoznatijim komercijalizovanim biodegradabilnim termoplasti¢nim elastomerima koji
spada u grupu biomaterijala je PolyActiv® (HC Corporation, Holandija). Sastavljen iz
poli(butilen tereftalata) i poli(etilen oksida) naSao je primenu u inzenjerstvu tkiva [28],
sistemima za kontrolisano otpustanje lekova [29-31], a zahvaljujuci svojim mehani¢kim

karakteristikama moze se primenjivati i u plasti¢noj hirurgiji (vestacka koza) [32, 33]

Trziste biodegradabilnih polimera je jo$ uvek veoma malo po obimu, uprkos belezenju
konstantnog rasta potraznje za ovim materijalima tokom poslednje decenije. Prema
istrazivanjima IHS Chemical [34] do 2015. godine ocekuje se da Ce rast potraznje za
biorazgradivim polimerima u Severnoj Americi, Evropi i Aziji iznositi blizu 15% na
godisnjem nivou. Potrosnja biodegradabilnih polimera u 2012. godini je bila 269000
tona. To je znaCajan skok, s obzirom da statisti¢ki podaci pokazuju da je u 2000. godini
potroS$nja ovih polimera na globalnom nivou bila svega 28000 tona, dok je u 2005.
godini iznosila 94800 tona [35]. Potro$nja biodegradabilnih polimera po svetskim
regionima u 2012. godini je data shematski na Slici 1.2.

M Evropa
M Severna Amerika
i Ostalo

M Japan

Slika 1.2 Shematski prikaz potro$nje biodegradabilnih polimera u 2012. godini [36]

ZabeleZeno je da je najveca potroSnja biodegradabilnih polimera u 2012. godini bila u
Evropskim zemljama (oko 55% od ukupne svetske potrosnje). Velika zastupljenost

biorazgradivih polimernih materijala prilikom pakovanja hrane i pi¢a, u medicini,

10
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kozmetici 1 drugim finalnim proizvodima, je pre svega posledica zakonskog uredenja i

razli¢itih inicijativa koje su imale za cilj podizanje svesti o o¢uvanju zivotne sredine.

Medutim, i pored vrtoglavog rasta potraznje, industrija biorazgradivih polimera zauzima
samo 1% od celokupne proizvodnje polimernih materijala. Otklanjanje preprepreka
medu kojima su cena i poboljSanje procesne tehnologije, kao i intenzivni razvoj i
nalazenje novih aplikacija, neminovno dovodi do poveéanja proizvodnje
biodegradabilnih polimera. Takode, propisi kao Sto je zabrana koriS¢enja nerazgradivih
kesa usvojen u mnogim zemljama, podsti¢e nove investicije za istrazivanja alternativnih

materijala i njihove primene.

1.2 Uzroc¢nici biodegradacije

U spoljaSnjoj sredini polimer je okruZen bioloskim agensima kao Sto su bakterije,
gljivice i njihovi enzimi sposobni za razgradnju polimera [17]. Pri odgovarajué¢im
uslovima vlaznosti, temperature i dostupnosti kiseonika, biodegradacija je relativno brz
proces. Kada se govori o biodegradaciji sintetskih polimera bitna su dva tipa

mikroorganizama koji su prouzrokuju razgradnju: gljivice i bakterije.

1.2.1 Gljivice

Gljivice su mikroorganizmi koji su posebno znacajni u prouzrokovanju degradacije
materijala. Gljivice su prisutne svuda i do danas je poznato viSe od 80000 vrsta. Njihov
znacaj je veliki u proizvodnji enzima, koji razlaZzu nezive supstrate da bi se na taj nacin
snabdeli sa nutrientima prisutnim u polimernim materijalima. Za optimalan rast i
degradabilne aktivnosti gljivica neophodni su odredeni uslovi. To ukljucuje, pre svega,

prisustvo nutritivnih materijala, optimalnu temperaturu i visoku vlaznost.

11
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Bakterije imaju jo§ nedovoljno ispitan uticaj na degradaciju polimernih materijala u
odnosu na gljivice. Bakterije su jednocelijski organizmi koji mogu egzisitrati i u
aerobnim i anaerobnim uslovima, za razliku od gljivica koje mogu postojati samo u
aerobnim uslovima. Bakterijska degradabilna aktivnost je takode uglavnom rezultat
proizvodnje enzima koji u potrazi za nutrientima razlazu nezive materijale. Bakterije
prisutne u zemljiStu su veoma bitne za degradaciju materijala, posebno kada je re¢ 0

degradaciji proizvoda od drveta, tekstila itd.

1.2.3 Enzimi

Enzimi su produkti mikroorganizama: gljivica i bakterija. To su bioloski katalizatori sa
istom ulogom kao i hemijski katalizatori. Smanjujuc¢i energiju aktivacije enzimi mogu
prouzrokovati poveéanje reakcione brzine za 10° do 10% puta. Enzimi su globularni
proteini molarnih masa od nekoliko hiljada do nekoliko miliona g/mol. Naveéi broj
enzima su proteini sa polipeptidnim lancima sa kompleksnom trodimenzionom

strukturom. Enzimska aktivnosti je usko vezana za konformacionu strukturu.

Polimerni lanac

| supstrat

/
aktivno m—-

Slika 1.3 Shema interakcije enzima i polimera, tzv. “klju¢ u bravu”
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Trodimeniziona struktura enzima sa naborima i “dzepovima‘“ ¢ini odreden region na
povrsini enzima sa karakteristicnom strukturom koji formira aktivni centar. Aktivni
centar je spona izmedu enzima 1 supstrata koja omogucava odigravanje hemijske
reakcije dajuci specifican proizvod, produkt razgradnje. Neki enzimi imaju apsolutnu
specificnost za samo jedan supstrat, dok drugi enzimi mogu prepoznati niz razlicitih

supstrata.

Za optimalnu aktivnost odgovarajuci enzim se mora vezati sa kofaktorom koji moze biti
neki jon metala (natrijum, kalijum, magnezijum, kalcijum ili zink). Organski kofaktori
se nazivaju koenzimi i mogu biti razli¢ite strukture. Neki od njih nastaju iz razli¢itih B
vitamina (tiamin, biotin, itd.) dok su drugi veoma bitne komponente u metabolickom
ciklusu kao §to su nikotinamid adenin dinukleotid (NADY), nikotinamid adenin
dinukleotid fosfat (NADP®), flavin adenin dinukleotid (FADY), adenozin trifosfat
(ATP), i drugi.

Da bi bio aktivan, enzim mora da se stereohemijski uklopi u konfiguraciju supstrata. U
bioloskim sistemima svaki enzim vr$i odredenu hemijsku funkciju. Prihvatljiv model
enzima je tzv. “klju¢ u bravu”, prikazan na Slici 1.3, koji podrazumeva nepromenjenu
rigidnu konformaciju. Dobre moguénosti za maksimalno vezivanje izmedu enzima i
supstratne forme optimalne orijentacije Cesto je izazvano kofaktorom koji je vezan za

enzim.

1.2.3.1 Faktori koji uticu na aktivnost enzima

Enzimi se prilagodavaju specificnom okruZenju u kojima je njihova aktivnost i
trodimenziona struktura optimala za specificne ciljeve. Za enzime izolovane iz ljudskih
¢elija to specificno okruzenje podrazumeva vodeni rastvor pH 6-8, fizioloski rastvor
0,9 mas.% NaCl i temperaturu od 35-40 °C. Ekstremno male promene ovih parametara
mogu uéiniti enzime potpuno neaktivnim, a ponekad ih nepovratno unistiti [17]. Ne
uzimajuci u obzir vodu neki drugi rastvaraci, posebno organski rastvaraci, Su pogubni za
mnoge enzime. S druge strane postoje enzimi koji su aktivni u ekstremnim uslovima,

npr. u toplim ili slanim vodama.
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Razli¢iti enzimi imaju razli¢ite mehanizme dejstva [37], neki enzimi razlazu supstrate
kroz slobodno radikalski mehanizam, dok drugi prate alternativne hemijske puteve kao

Sto je bioloska oksidacija ili bioloska hidroliza.

1.3 Degradacija polimera

Da bi se znalo zaSto jedan polimerni materijal degradira a drugi ne, neophodno je
poznavati mehanizam razgradnje polimera. lako je biodegradacija polimera obi¢no
proces koji nastaje usled bioloSke aktivnosti (najeS¢e enzima), Cesto se istovremeno
desavaju, ili su ¢ak inicijatori degradacije, abioticki procesi kao $to su fotodegradacija i

hidroliza.

Postoji niz faktora koji utiCu na brzinu reakcije enzimske degradacije i hemijske
hidrolize polimernog materijala, medu kojima su najbitniji [14]: vrsta hemijske veze,
sastav polimera, hidrofilnost polimera, kao i uslovi sredine (pH i temperatura). Sa
degradacijom biorazgradivih polimera deSavaju se i fizicke i hemijske promene, kao §to
su kristalizacija oligomera i monomera ili promene pH. Najbitniji parametar za pracenje
degradacije je molarna masa, ali dobar pokazatelj degradacije polimernog materijala je
gubitak mehanicke jac¢ine. Svi ovi parametri su povezani, ali nije nuzno da prate istu
kinetiku. Kao primer uzima se degradacija poli(L-mle¢ne kiseline) za ¢iju potpunu

razgradnju je potrebno znacajno viSe vremena nego za gubitak zatezne ¢vrstoce [38].

1.3.1 Abioticka degradacija polimera

S obzirom da veliki broj polimera podleze hidrolizi (poliestri, polianhidridi, poliamidi,
polikarbonati, poliuretani, poliuree, poliacetali i poliortoestri) intenzivno su izu€avani
mehanizmi degradacije polimera, kako hidroliticko raskidanje veza u osnovnom lancu
polimera, tako i u bo¢nim grupama [39-41]. NajéeSce se u zivotnoj sredini moze naci
Sirok spektar katalizatora za hidroliticku degradaciju kao $to su: kiseline i baze, katjoni,
nukleofili 1 drugi. Suprotno enzimskoj degradaciji kada materijal degradira postepeno

od povrsine ka unutrasnjosti zbog nemoguénosti enzima da difunduje u unutrasnjost
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materijala, kod hemijske hidrolize ¢vrstog materijala to nije slu¢aj, sem ako se ne radi o
veoma hidrofobnom polimeru. Hidroliticka degradacija je prouzrokovana reakcijom
vode sa labilnim vezama (npr. estarske veze) u polimernim lancima. Brzina reakcije
razgradnje je usko vezana sa sposobno$c¢u polimera da apsorbuje vodu, pa su hidrofilni
polimeri podlozniji degradaciji od hidrofobnih [14]. Za vreme inkubiranja polimernih
uzoraka dolazi do prodiranja molekula vode u polimerni materijal izazivajuéi raskidanje
polimernih lanaca. Kada se dostignu dovoljno male molarne mase, formirani produkti
degradacije difunduju i rastvaraju se u degradacionom medijumu, odnosno bivaju
transportovani iz polimerne matrice, tzv. erozija. Mehanizam degradacije polimera je

detaljnije opisan u Odeljku 1.3.3.

1.3.1.1 Znacaj vrste hemijske veze za degradaciju polimera

Tip hemijske veze u polimernom lancu uglavnom odreduje brzinu reakcije hidrolize.
Poznato je da su najreaktivniji anhidridi i ortoestri, a potom slede estarske i amidne
veze. Medutim, ova klasifikacija se mora uzeti sa dozom obazrivosti, zbog moguce
ogromne promene reaktivnosti nakon katalize [42], ili promenom sternih ili elektronskih
efekata susednih funkcionalnih grupa. Tako se supstitucijom vodonikovog atoma
atomom hlora u a-poloZaju etil-acetata povecava konstanta brzine hidrolize kroz
negativni induktivni efekat u neutralnom medijumu sa 2,5 x 10%° (s*) na 1,1 x 108 (s™).
Uticaj sternog efekta na degradaciju se moze videti kod poli(a-hidroksi estara). Sporija
degradacija poli(mle¢ne kiseline) u poredenju sa poli(glikolnom kiselinom) je delom
zbog sternih smetnji voluminozne alkil grupe koja ometa interakciju sa molekulom vode
[14].

1.3.1.2 Uticaj sastava polimera na polimernu degradaciju

U slucaju specificne primene polimera, promenom mnogih parametara moZe se
regulisati brzina hemijske degradacije. U veini sluCajeva to se postize dodatkom
supstanci koje regulisu pH vrednost. Pored regulacije pH, promena sastava polimera se

pokazala kao veoma uspesSna pri kontrolisanju brzine degradacije.

Kopolimerizacijom mleéne kiseline sa glikolnom kiselinom, na primer, povecava Se

brzina degradacije [43, 44]. ZapaZeno je da se kod kopolimera mle¢ne i glikolne
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kiseline povecanjem udela glikolne kiseline ubrzava smanjenje molarne mase za vreme
izvodenja eksperimenata degradacije [45]. Ugradnjom hidrofilnih monomera u
kopolimerne lance poboljsava se sposobnost kopolimera da apsorbuje vodu i poveca
autokataliticka degradacija. Povecanje sadrzaja aromatskih ostataka monomera u
sastavu biodegradabilnog kopolimera utiCe na znaCajno poveéanje vremena erozivne
degradacije polimera. | mnogi drugi faktori koji zavise od sastava kopolimera, kao sto
su temperatura ostakljivanja i stepen kristalini¢nosti, mogu imati dodatni indirektan

uticaj na brzinu degradacije.

1.3.1.3 Uticaj apsorpcije vode na degradaciju

Sposobnost polimera da apsorbuje vodu utice na stepen hidrolize labilnih veza u
funkcionalnim grupama polimernog lanca, a brzina reakcije raskidanja veza zavisi od
koncentracije funkcionalnih grupa i vode. Polimere sa izrazito hidrofobnim
karakteristikama odlikuje ograni¢ena sposobnost da apsorbuju vodu, $to za posledicu
ima opadanje brzine hidroliticke degradacije tokom vremena. Za razliku od njih,
postojanje grupa u polimernom lancu hidrofilne prirode omogucava polimeru lako
upijanje vece zapremine vode, ¢ime se znacajno uti¢e na povecanje brzine degradacije
polimera. Mogu¢nost apsorbovanja vode je posebno vazno kod polimernih materijala
koji se koriste kao nosaci za kontrolisano otpustanje leka. Hidrogel, na primer, moze
znacajno da bubri, tj. da apsorbuje veliku koli¢inu vode, §to je kod nekih polimera
odlu¢ujuci parametar za kontrolisano otpustanje lekova, i mozda bitnije od polimerne

degradacije.

1.3.2 Bioloska ili enzimska degradacija polimera

Neki makromolekuli predstavljaju glavne komponente zivih Celija veoma bitnih za
metabolizam (enzimi), geneticke informacije (nukleinske kiseline) i strukturu celija
(¢elijski zid, proteini). Ovi prirodni polimeri degradiraju unutar ¢elija, a zivo bice je
svojom evolucijom razvilo razli¢ite mehanizme razgradnje ovih polimera. Medutim, za
sintetske polimere jo$ nije razvijen pogodan mehanizam razgradnje. Ustanovljeno je da

se enzimi vezuju za supstrat preko svog hidrofobnog domena, dok se njihov kataliticki
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domen ponasa kao aktivni centar, Slika 1.3. Hidrofobni delovi enzima prijanjaju na
Cvrsti supstrat hidrofobnim interakcijama, a zatim sledi hidroliza supstrata preko
aktivnog centra. Osnovna karakteristika enzima je njihova velika selektivnost u dejstvu,
Sto dodatno komplikuje ispitivanje njihovog uticaja na razgradnju polimernih materijala.
Dalje, u prirodi se nikad ne srece izolovan, €ist enzim, ve¢ se uvek javlja viSe enzima
kao produkata razli¢itih mikroorganizama koji ¢esto imaju sinergetsko ili inhibitorsko
medusobno dejstvo. Enorman broj enzima podrazumeva 1 veliku razlicitost 1
specificnost za samo neke grupe supstrata ili hemijskih veza, medutim za degradaciju

polimera od posebnog su znac¢aja enzimi koji uéestvuju u hidrolizi i oksidaciji polimera.

1.3.2.1 Enzimska hidroliza

Hemijske veze koje se hidroliticki kidaju su glikozne i peptidne veze, a posebnu
sklonost ka hidrolizi pokazuju estarske veze. Enzimi koji uéestvuju u hidrolizi nazivaju
se hidrolaze, a u zavisnosti od tipa veze hidrolaze se dele na: glikosilaze, proteaze i
esteraze [16].

e Glikosilaze

Glikozid hidrolaze ucestvuju u razgradnji glikoznih veza polisaharida kao §to su skrob i

celuloza, kao i njihovi derivati. Najznacajniji tip ovih hidrolaza su:

a) amilaze koje hidrolizuju o-1,4 i/ili a-1,6 glikozidne veze skroba i derivata

polisaharida

b) celulaze koje hidrolizuju B-1,4 glikozidne veze celuloze i derivata polisaharida

e Proteaze
Proteaze ili peptidaze katalisu hidroliticko raskidanje peptidnih (amidnih) veza [17]:
[s] o o]
_E ] I _} ., 7 . %
NH— CH—G— NH — CH—G + H0 ——p y,ntcH—c + H,NEcCH-C
| | 1 \o' |
' R, R, R, R,

Cesto se proteaze povezuju i sa hidrolizom estarskih veza:

R,—COOR, + H,0 —3P»=  R,—COOH + R,OH

17



Qintezs, struktura i seoitva biodegradabinih poliestar ctare)

Ceoriiski deo

e Esteraze

Esteraze su najrasprostranjenija grupa enzima u prirodi sa moguc¢no$¢u da raskidaju
estarske veze u lancima makromolekula u prisustvu vode. Mogu se podeliti u nekoliko

grupa u zavisnosti od vrste kiselina koja uéestvuju u gradenju estarske veze:

> hidrolaze karboksilnih estara
hidrolaze tiolnih estara
hidrolaze fosfatnih monoestara
hidrolaze fosfatnih diestara

YV V V V

hidrolaze sulfatnih estara

Za estre koji u svom sastavu imaju karboksilnu kiselinu posebno su znacajne hidrolaze
lipaze. Lipaze kataliSu hidrolizu triglicerida u gliceride, monogliceride, glicerol i masne
kiseline. Neke od lipaza su pogodne za hidroliticko raskidanje veza u poliestrima do

oligomera ili monomera koji potom ulaze u metaboli¢ke procese drugih esteraza.

Lipaze su enzimi koji kataliSu razgradnju masti delujuéi na povrsini izmedu vode i
masti. Svojim hidrofobnim delom intereaguju sa lipidnom povr§inom, dok se aktivnim
centrom vrs$i razgradnja molekula supstrata [46]. Lipaze po slicnom mehanizmu

intereaguju i sa polimernom povrs$inom.

1.3.2.2 Enzimska oksidacija

Pojedini enzimi mogu direktno reagovati sa kiseonikom koji je veoma bitan u
metabolizmu aerobnih organizma. U mnogim slucajevima kiseonik se ugraduje u

supstrat. Enzimi mogu biti hidroksilaze ili oksigenaze.

Hidroksilaze se nazivaju jo$ i monooksigenaze jer kataliSu ugradnju jednog atoma
kiseonika u supstrat A kao deo hidroksilne grupe. Monooksigenaze zahtevaju prisustvo

redukcionog sredstva BH; koji se spontano oksidise, Slika 1.4 jed. (1).

Oksigenaze se jo§S zovu 1 dioksigenaze jer kataliSu ugradnju molekula kiseonika u
supstrat dajuci tako dihidroksi derivat, Slika 1.4 jed. (2). Medutim, CeSCe se atom
kiseonika ugraduje kao deo karbonilne grupe (-CO) ili karboksilne grupe (-COO-).
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Postoji jos jedan tip bioloske ili enzimkse oksidacije kada se molekul kiseonika ne
ugraduje u supstrat, ve¢ ima funkciju vodonik akceptora. Ovi enzimi su zovu oksidaze i
daju u reakciji sa supstratom H,O ili H,0O,, Slika 1.4, jed. (3) i (4) [17].

Enzimi oksigenaze su sposobni da kataliSu cepanje aromatskog prstena daju¢i —C=0

grupe umesto -HC=CH- grupa.

AH, + O, + BH, — AHOH + B + H,0 (monooksigenaza) jed. (1)
AH,+ O, — A(OH), (dioksigenaza) jed. (2)
AH, + 20O, — A+ H,0 (H2O - oksidaza) jed (3)
AH, + O, — A + H,0, (H,0, -oksidaza) jed (4)

Slika 1.4. Reakcije oksidativnih enzima u bioloskim sistemima [16, 17]

Primer oksidativne degradacije polimera je dat za poli(etilen glikol), PEG, molarne
mase do 20000 g/mol [47, 48]. U prisustvu enzima dolazi do katalize reakcije oksidacije
terminalnih R-O-CH,-CH,-OH grupa u aldehidne i karboksilne grupe stvaraju¢i R-O-
CHOH-COOH. Polimerni lanac PEG-a se postepeno smanjuje za dve CH, grupe
stvaranjem 2-hidroksi siréetne kiseline. Drugi mehanizam prikazuje degradaciju PEG
pomocu anaerobnih mikroorganizama ukljuujué¢i pomeranje hidroksilne grupe sa
terminalnog C-atoma na C-atom vezan etarskom vezom, $to je praceno stvaranjem

formaldehida 1 skra¢enjem PEG lanca.

1.3.3 Mehanizmi degradacije polimera

U pocetnoj fazi degradacije, kada je polimer u kontaktu sa vodom, dolazi do
hidrolitickog raskidanja veza u polimernom lancu §to vodi smanjenju molarne mase.

Medutim, produkti razgradnje nisu jo$ uvek dovoljno mali da bi bili rastvorni, pa se u
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tom pocetnom stadijumu degradacije ne moze detektovati promena mase polimernog
materijala. Vremenom, molarna masa degradacionih produkata se smanjuje daljim
odvijanjem reakcije hidrolize §to im omogucava difuziju kroz masu materijala do

povrsine i rastvaranje, uzrokujuéi zna¢ajno smanjenje mase polimernog uzorka [49].

Polimeri mogu degradirati mehanizmom degradacije u masi, koja je pra¢ena erozijom
kroz Citavu masu uzorka ili mehanizmom povrsinske degradacije koja je pracena
erozijom povrSine uzorka. Shematski prikaz mehanizma degradacije u masi i

mehanizma povrsinske degradacije je prikazan na Slikama 1.5 a) i b).

Pod pojmom erozija se definiSe fizicka dezintegracija polimerne matrice koja nastaje
kao rezultat degradacije polimera. U tom kontekstu, termin ,,degradacija“ se odnosi na
reakciju raskidanja veza u polimernom lancu, dok se pod terminom ,.erozija“ smatra
troSenje polimernog materijala. Degradacija je hemijski fenomen, dok je erozija fizicki

fenomen, kao §to su rastvaranje i difuzija [50].

a) Degradacija u masi

b) PovrSinska degradacija

Slika 1.5 Shematski prikaz mehanizama degradacije polimera a) degradacija u masi i
b) povrsinska degradacija
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Degradacija u masi je karakteristi¢na u sluéaju hidroliti¢kog raskidanja hemijskih veza
u polimernim lancima u ¢itavoj zapremini materijala, pri ¢emu polimer zadrzava svoj
pocetni oblik znacajan deo vremena, Slika 1.5 a). Za idealnu eroziju u masi, materijal se
troSi iz unutrasnjosti polimernog uzorka. Brzina erozije u ovom slucaju zavisi od
ukupne koli¢ine materijala i obi¢no se smanjuje kako se polimerni materijal trosi. Vek
polimera moze biti izmenjen hemijskim sastavom, a ne veli¢inom ili oblikom

materijala.

Povrsinska degradacija polimera pracena povrSinskom erozijom dovodi do gubitka
mase samo sa povrSine materijala, a profil gubitka mase je veoma predvidljiv. Polimerni
uzorak vremenom postaje manji, ali zadrzava pocetni geometrijski oblik, Slika 1.5 b).
Kod povrsinske erozije materijal se troSi sa povrSine polimernog uzorka. Za idealnu
povrSinsku eroziju, brzina erozije je direktno proporcionalna povrSini polimernog
uzorka. Tako je u slucaju tankih ravnih plo¢a koje degradiraju konstantno po celoj
povrsini i vremenom postaju sve tanje, brzina erozije konstantna sve dok polimer u
potpunosti ne erodira. U ovom slucaju trajenje polimenih uzoraka se moze kontrolisati
dimenzijama i oblikom materijala. Enzimski katalizovana degradacija polimernih
materijala se moze najces¢e odvijati po mehanizamu povrsinske degradacije i erozije,
posebno kada se radi o visoko kristaliniénim i hidrofobnim homopolimerima. Zbog
relativno velikih dimenzija, enzim ne moZze penetrirati u gusto pakovanu strukturu
polimera, tako da enzim kataliSe samo degradaciju na povrsini polimernog materijala.
Vremenom kako degradirana povrSina polimera postaje hrapava i fragmentirana,
gubitak mase se povecava kao rezultat povecanja kontaktne povrSine. Mehanizam
enzimske degradacije polimernih materijala, medutim, zavisi od mnogih faktora kao $to

su hemijski sastav, stepen homogenosti, tehnika prerade, i drugi.

Erozija polimera je daleko kompleksnija nego sama degradacija, jer ukljucuje mnoge
druge procese kao §to su degradacija, bubrenje, rastvaranje i difuzija oligomera i
monomera, kao 1 morfoloske promene. lako je degradacija najbitnija za proces erozije
polimera, i drugi parametri mogu biti kriticni prilikom kontrolisanja karakteristika
erozije. Zato je poznavanje mehanizma erozije vrlo bitno za uspeSnu primenu
degradabilnih polimera. U inzenjerstvu tkiva povrSinska svojstva i poroznost
polimernog materijala odreduju performanse implantanta. Kod polimernih nosaca leka
bubrenje 1 poroznost su kriti¢ne tacke za kontrolisano otpustanje leka.
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Za mnoge primene degradabilnih polimera pozeljnija je erozija u masi. Kod
degradabilnih polimera koji se koriste u industriji ambalaZze, bilo koji tip erozije je dobar
ukoliko materijal zadrzava integritet tokom KkoriS¢enja, a potpuno degradira nakon
njegovog odlaganja. Medutim, za neke druge primene, povrsinska erozija je pozeljnija
ili jedino bitna. Na primer, zadrzavanje mehanickih svojstava i integriteta polimernog
materijala tokom degradacije moze biti prednost u slu¢aju koris¢enja ovih polimera za
kontrolisano otpustanje molekula leka ¢ime se obezbeduje konstantna i jednostavno
kontroliSuc¢a brzinu otpustanja, dok kod erozije u masi moze do¢i do smanjenja brzine
otpustanja tokom vremena, a polimer obezbeduje manju zastitu leka od telesnih fluida.
Mnogi polimeri pokazuju karakteristike erozije u masi, dok se povrSinska erozija tesko
postize. Takode, za vecinu polimera prodiranje vode u unutraSnjost i degradacija

materijala su brzi nego §to moze da erodira povrSina uzorka.

Kao i degradacija, erozija se moze pratiti preko razli¢itih indikatora kao §to su promena
molarne mase, gubitka mase i promene geometrije uzoka. Erozija je, kao i degradacija,

individualan proces za svaki polimer.

1.4 Metode za merenje biodegradacije polimera

Pri proucavanju biodegradabilnosti polimernih materijala nemoguce je zanemariti uticaj
sredine na taj proces. Na biodegradaciju polimera uticu slede¢i faktori: prisustvo
mikroorganizama, dostupnost Kiseonika, koli¢ina dostupne vode, temperatura i

hemijsko okruzenje (pH, elektroliti, i drugi).
Takode, biodegradacija se moZe odvijati u okruZenju sa i bez prisustva kiseonika:

» aerobna biodegradacija (sa O,)
» anaerobna biodegradacija (bez O,)

U odnosu na okruzenje, tj. sredinu u kojoj se vrsi razgradnja polimernog materijala

[18, 51], biodegradacija se moze podeliti na:

» biodegradacija u te¢noj sredini

» Dbiodegradacija u ¢vrstoj sredini
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Merenje biodegradacije polimera u c¢vrstom medijumu je relevantnije, buduéi da
predstavlja uslove prilikom bioloskog tretmana komunalnog ¢vrstog otpada, kao §to je

na primer kompostiranje.

1.4.1 Biodegradacija polimera u tecnoj sredini

Prema mnogim definicijama, biodegradabilnost polimera je prvenstveno izazvana
uticajem razli¢itih mikroorganizama, mada Se ne mogu zanemariti mnogobrojni
nebioticki efekti koji doprinose procesu degradacije kao Sto je zraCenje, termicka
degradacija ili hemijska hidroliza. Aktivnost mikroorganizama je usko vezana za
prisustvo vode, s obzirom da se snabdevanje neophodnim nutrientima za njihov rast, ali
i transport enzima kao njihovih produkata, odvija zahvaljujuci difuziji vode koja ih
okruzuje. U slucaju ¢vrstog okruzenja kao §to su tlo, kompost ili ¢vrsta povrSina,

mikroorganizmi mogu biti bioloski aktivni zahvaljuju¢i vodenom mikrookruzenju.

Kada se govori o degradaciji polimera u vodenom okruZenju, obi¢no se misli na
prirodnu degradaciju u slatkim vodama (jezera, reke), u morskoj vodi ili aerobnoj ili
anaerobnoj degradaciji u mulju. S ciljem da se spre¢i zagadenje morskih voda
MARPOL (Marine Pollution) konvencija zabranjuje odlaganje polimernog otpada iz
brodova i platformi u okeane. Takode, mnoge aktivnosti su usmerene ka pokuSaju da se
konvencionalni polimeri zamene alternativnim biorazgradivim polimerima sposobnim
da degradiraju u morskim vodama [52]. Jedan od problema koji postoji je i polimerni
otpad koji dolazi u mora putem reka ili vetrom sa obale, a uzro¢nik je uginuca

mnogobrojnih morskih Zivotinja.

U literaturi se moze na¢i da je u uslovima prirodnog vodenog okruZenja najvise
izuavana biodegradabilnost poli(hidroksialkanoata) (PHA) i njegovih kopolimera. Ovi
biodegradabini materijali su imali veliki znac¢aj, dok je danas njihov komercijalni udeo
limitiran i zamenjen sintetskim poliestrima sa nedovoljnim podacima o degradaciji u
prirodnom vodenom okruzenju. Rutkowska i saradnici [53] su izucavali defragmentaciju
uzoraka poli(e-kaprolaktona), PCL, u vodama Baltickog mora na temperaturi izmedu 9 i
21 °C tokom 8 nedelja. Primeéeno je da se paralelno odvijaju i hemijska hidroliza i

enzimska povrsinska erozija, a da je temperatura glavni faktor koji uti¢e na razgradnju.
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Uticaj hemijske strukture na degradaciju polimera u vodenim uslovima Baltickog mora
je uocena kod poli(estar uretana) koji su pokazali znac¢ajan gubitak mase pri izvodenju
testova tokom 12 nedelja, dok je poli(etar uretan) pokazao bioloSku rezistentnost pri

istim eksperimentalnim uslovima [54].

Medutim, izvodenje testova degradacije u realnim uslovima podrazumeva veliki broj
ogranicenja i problema. Parametri kao §to su temperatura i kvalitet vode variraju tokom
ogleda, a pracenje procesa biodegradacije je svedeno na uocavanje vizuelnih promena i
promene mase polimernog uzorka. Stoga, zbog ovih nedostataka, testovi biodegradacije
polimera se najéesée izvode u laboratorijskim uslovima koji simuliraju te€no aerobno ili

anaerobno okruzenje u prirodi [55, 56].

Rezultati Tsuji i Suzuyoshi [57] pri izuCavanju biodegradacije poliestarskih filmova
PHB, PCL i PLA (debljina 50 pm) u laboratorijskim uslovima u slanoj vodi na 25 °C,
su pokazali da je brzina erozije PHB 0,6 um/nedelja, dok je za PCL brzina degradacije
iznosila 0,2 pm/nedelja. Za razliku od pomenuta dva poliestra, PLA nije pokazao
znacajniji gubitak mase u ovim eksperimentima. Razlike u ponaSanju su pripisane
razli¢itim mehanizmima degradacije. Dok PHB 1 PCL degradiraju zahvaljujuc¢i
enzimskom napadu na povrSini polimera, PLA degradira hidrolitickim mehanizmom
koji nije enzimski katalizovan i koji iskljuc¢ivo zavisi od temperature. Na primer,
dokazano je da PLA u kompostu na 70 °C veoma brzo hemijski defragmentira, a potom
se razgradi mikroorganizmima, dok je taj proces na 25 °C dosta sporiji upravo iz razloga
Sto je PLA na toj temperaturi u staklastom stanju, tj. radna temperatura je ispod
temperature ostakljivanja PLA. Ova Cinjenica objasnjava zasto PLA, uprkos prisustvu
razli¢itih mikroorganizama, veoma sporo degradira pri uslovima koji simuliraju

prirodno te¢no okruZenje.

Za razliku od prirodnih poliestara (PHB, PHBV) koji podjednako dobro degradiraju i u
slanim i u slatkim [58] vodama, sintetski alifatski poliestri (PCL, PES, PEA, PBS i
PBA) su pokazali manju razgradnju u slanim vodama [59]. Takode, razlike u
biodegradaciji postoje i u zavisnosti da li je slana voda iz okeana ili zaliva. Poli(etilen
sukcinat), na primer, potpuno degradira u slatkim vodama, dok u slanim vodama
pokazuje potpunu mikrobioloSku rezistentnost. Takvo ponaSanje se moZe pripisati

postojanju razli¢itih mikroorganizama u slatkim i slanim vodama Kkoji razgraduju
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prirodne i sintetske poliestre. Za razliku od prirodnih poliestara, degradacija sintetskih
poliestara veoma zavisi od prisustva specificne mikrobioloske populacije u odredenom
okruzenju, odnosno od enzima kao njihovih produkata sposobnih za razgradnju

odredenih poliestara.

Mnoga laboratorijska izucavanja biodegradabilnosti polimera se izvode u tacno
odredenoj te¢noj sredini, sa tatno odredenim mikroorganizmom ili kombionacijom vise
mikroorganizama, u prisustvu odredenih tecnih nutirenata. Ovakva vrsta testova ima
znacajne prednosti prilikom izvodenja osnovnih bioloskih procesa degradacije polimera
zbog moguénosti kontrole mnogih parametara kao Sto su: pH, temperatura,
snabdevenost nutrientima, i drugo. Specijalni te¢ni medijumi obezbeduju definisane i
optimalne uslove za mnoge mikroorganizme $to u mnogim sluc¢ajevima povecava brzinu
degradacije smanjujuc¢i vreme izvodenja testa. Takode, izvodenje ogleda u ovakvim
homogenim sredinama i definisanim uslovima olakSava karakterizaciju procesa
degradacije, daje dobro ponovljive rezultate, kao i laksu detekciju produkata razgradnje.
U poredenju sa labaratorijskim testovima degradacije u ¢vrstom medijumu, definisani
uslovi u te¢noj sredini omogucavaju analizu intermedijera ili ostataka razgradnje [60].
Samo pra¢enjem gubitka mase polimernih filmova u kombinaciji sa detaljnim analizama
meduproizvoda i ostataka polimera nakon degradacije moze se dobiti uvid u mehanizam

degradacije polimernog materijala [61].

Prilikom ispitivanja biodegradabilnosti polimera uzimaju se u obzir uzorak polimera
koji se ispituje, prezivljavanje mikroorganizama u datim uslovima, kao i proizvodi
razgradnje. Za uspeS$no sprovodenje testova potrebna je stalna kontrola parametara

okoline i populacije mikroorganizama, kao i definisanje veli¢ine i oblika uzorka.

Detaljna ispitivanja degradacije polimera prouzrokovana mikroorganizmima u tecnim
sredinama pored merenja gubitka mase, koli¢ine zaostalog organskog ugljenika,
koli¢ine nastale biomase i promena na povrsini polimernog uzorka, treba da obuhvate i

merenja utrosenog kiseonika i stvorenog ugljen-dioksida [62-64].

Biodegradabilnost se meri kao odnos koli¢ine utro$enog kiseonika ili koli¢ine stvorenog
ugljen-dioksida, prema maksimalnoj, teorijskoj koli¢ini kiseonika ili ugljen-dioksida,
proracunato na osnovu koli¢ine ugljenika u uzorku materijala. S obzirom da je materijal

koji se testira jedini izvor ugljenika, pod dejstvom mikroorganizama i u prisustvu
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kiseonika, ugljenik se konvertuje ne samo u CO, ve¢ i u biomasu, ostatak polimera ili
oligomere i rastvoreni organski ugljenik. Produkti biorazgradnje polimera koji sadrze
ugljenik omogucavaju da se postavi bilansna jednaCina ugljenika koja je jednaka

ukupnoj koli¢ini ugljenika u polimeru pre eksperimenta.

Mnoge metode za detekciju razli¢itih supstanci u teénom medijumu su modifikovane
tokom razvoja saznanja o biodegradaciji polimera, a posebno analiticke metode za
odredivanje nastalog ugljen-dioksida [65]. Koriste se mnoge sofisticirane metode za
detekciju kiseonika i ugljen-dioksida u struji vazduha sa infracrvenim detektorom i
paramagnetskim O, senzorima. Medutim, uprkos mnogim prednostima automatskog i
neprekidnog merenja, postoji i dosta nedostataka pre svega u slucaju veoma sporog
razgradivanja polimera i nemogucénosti da signal detektora ostane stabilan sve vreme
eksperimenta. Alternativni postupci merenja zadrzavanja neorganskog ugljenika u
rastvoru (pH oko 11,5), zajedno sa konstantnom titracijom i detekcijom ugljenika su se
pokazali veoma uspes$ni [64]. Jedan od pokusaja odredivanja oslobodenog ugljen-
dioksida je i nekontinualna aeracija u zatvorenom sistemu zajedno sa infracrvenim

gasnim analizatorom [66] ili titracionim sistemom [67].

Izvor mikroorganizama i proces inokulacije su krucijalne tacke kod laboratorijskih
testova degradacije polimera u teCnom medijumu. Prednost izvodenja testova u
sintetickom te¢nom medijumu je taj Sto je polimer jedini izvor energije 1 ugljenika za
mikroorganizme. Degradacijom polimera ne nastaje samo ugljen-dioksid, ve¢ se stvara
nova biomasa koju ¢ini 20 do 30% ugljenika u odnosu na ukupni ugljenik. Ako se kao
mera za biodegradaciju uzima samo oslobodeni ugljen-dioksid potcenjuje se stvarni

stepen biorazgradnje polimera koji je dostignut.

Danas su mnogobrojne metode za pracenje biodegradabilnosti polimera u te€nom

medijumu standardizovane i podeljene u sledece grupe [68]:

» standardi za laboratorijske metode odredivanja biodegradabilnosti polimera
» standardi za procenu biodegradabilnosti polimera u slanim vodama
» standardi za procenu biodegradabilnosti polimera u otpadnim vodama

» standardi za procenu biodegradabilnosti polimera u anaerobnom mulju

26



Qintezs, struktura i seoitva biodegradabinih poliestar ctare)

Ceoriiski deo

Iako je generalno svaki bioloski proces povezan sa prisustvom vode, pa i sam proces
degradacije, u makrote¢nom okruzenju kao §to su reke, jezera, mora ili tatno odredeni
laboratorijski medijumi, biorazgradnja polimera je znacajno drugacija nego u zemlji ili
kompostu. To se objasnjava prisustvom razli¢itih vrsta i koncentracija mikroorganizama
i njihovih enzima, ali i razli¢itim difuzionim karakteristikama enzima u te¢nom,

odnosno ¢vrstom medijumu.

1.4.2 Biodegradacija polimera u ¢vrstoj sredini

Pod biodegradacijom polimera u ¢vrstoj sredini se podrazumeva razgradanja polimera u
u kompostu ili zemlji potpomognuta velikim brojem mikroorganizama. Ukoliko se
polimerni materijal nade na zemlji izloZen je mnogim klimatskim faktorima kao §to su
sunevi zraci, temperatura, kiSa, vetar, dok zakopan u zemlji je zaSti¢en od takvih
uticaja, ali je, sa druge strane, okruzen mnogobrojnim mikroorganizmima. Medutim,
veéini polimera, i pored ovako ekstremnih uslova, su neophodni veoma dugi vremenski

periodi izloZenosti uticajima sredine da bi proces razgradnje otpoceo.

Upravo zbog toga postoje standardi koji definisu kriterijume prihvatljivosti na osnovu
kojih se moze ustanoviti biodegradabilnost nekog polimera, tj. u kom vremenskom
periodu dolazi do njegove biorazgradnje. Zahvaljuju¢i kriterijumima prihvatljivosti
mogu se izbe¢i eventualni negativni efekti nastali pod uticajem produkata razgradnje

[69], sto je posebno bitno kada se radi o polimerima u poljoprivredi i biomedicini.

Kod ispitivanja biorazgradivosti polimera u ¢vrstom medijumu mora biti razmotreno

sledece:

» metode za ispitivanje i procedure koje se sprovode za merenje
biodegradabilnosti polimera moraju biti pouzdane, kvantitativne i ponovljive

» kriterijum prihvatljivosti moraju biti formulisani kao preventiva

Treba naglasiti da potpuno biorazgradiv polimer moZe pokazati limitiraju¢u
biodegradaciju u nepovoljnim uslovima kao §to su: niska temperatura, kisela sredina,

nedostatak azota itd.
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Inherentna biodegradacija polimera podrazumeva merenje stepena biorazgradnje
polimera koji je izlozen mikroorganizmima u ¢vrstom medijumu u laboratorijskim
uslovima. Testovima se meri koli¢ina oslobodenog CO- ili utrosenog O,, i odreduje
nivo konverzije organskog ugljenika u neorganski ugljenik, odnosno meri se
mineralizacija, tj. oksidacija organskog ugljenika iz polimera u CO,. Danas postoji
nekoliko dostupnih metoda za odredivanja inherentne biodegradacije polimera. PoZeljno
je da se usvoji metoda ispitivanja koja ¢e moci reprodukovati realne uslove okruzenja.
Postoji veliki broj standardizovanih metoda za odredivanje biodegradacije polimera, a
jedna od njih je metoda ISO 14855 za ispitivanje biorazgradnje polimera u uslovima
komposta (komunalni ¢vrst otpad) koji simulira realne kompostirajuce uslove [70].
Shodno tome, da bi se procenila biodegradabilnost polimera u zemljistu poZeljno je
koristiti testove koji omogucavaju ispunjavanje slede¢ih uslova: ¢vrst medijum, aerobne

uslove, inokulum i temperaturu pogodnu za rast i razvoj mikroorganizama [71].

Standardizovana metoda ispitivanja biorazgradivosti polimera u zemlji 1ISO 17556

podrazumeva odredivanje brzine mineralizacije merenjem potro$nje O, ili merenjem

oslobodenog CO; [72].

Ispitivanje biodegradacije polimera pomocéu standardne metoda ASTM D5988
(American Standard), [73], se izvodi u laboratorijskom eksikatoru na ¢ijem dnu je
polimerni materijal za ispitivanje zajedno sa zemljom ili kompostom, dok je iznad
postavljen rastvor KOH ili Ba(OH), koji zadrzava oslobodeni CO, osloboden u toku

biodegradacionog procesa.

NajceSc¢e analize polimernog materijala nakon eksperimenata biorazgradnje u ¢vrstom

medijumu su:

» procena gubitka mase uzorka [74],
ispitivanje mehanickih svojstava [74],
odredivanje molarne mase [75],

IR spektroskopija [76] i

vV V VYV V

elektronska mikroskopija [77]

U Tabeli 1.1 [69] su dati stepeni biodegradacije nekih prirodnih i sintetskih polimera, u
ogledima biorazgradnje zakopavanjam u zemlji, sa kratkim opisom izvedenih studija

objavljenim u navedenoj literaturi. Poliestri, kao Sto su poli(hidroksibutirat), PHB,
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poli(kaprolakton), PCL, poli(butilen sukcinat), PBS, pokazuju dobru biorazgradljivost u

zemljistu.

Tabela 1.1 Stepen razgradnje nekih prirodnih i sintetskih polimera nakon ogleda
zakopavanja u zemlji

Celuloza

Celuloza

Celuloza

Celuloza (bakterijski)
Zelatin/(50 %) fenol formaldehid
Zelatin, umreZen

PHB

PHB

PHB-HV kopolimer

PLA (Cargill)

Poli(butilen sukcinat) (Bionolle 1010)

Poli(butilen sukcinat) (Bionolle 1010) +
kompatibilizer (Modic 15%)
Poli(butilen sukcinat)-co-(butilen adipat)
(Bionolle 3001)

Poli(butilen sukcinat)-co-(butilen adipat)
(Bionolle 3001)/(30%) Skrob

PCL

PCL

PCL

PE

PE + celuloza + aditivi
HDPE

LDPE

LDPE + (18%) skrob
PET

PP

PP + celuloza + aditivi
PS

PVA

PVC

53% CO, za 158 dana [78]

91% CO, za 55 dana [79]

50% CO, za 74 dana [80]

100% gubitka mase za 9 meseci [74]
4,6% gubitka mase za 2 nedelje [81]
100% gubitka mase za 6 dana [82]
97% CO, za 55 dana [79]

95% CO, za 92 dana [83]

58% gubitak mase za 24 meseca [74]
14% CO, za 45 dana [84]

60% gubitka mase za 10 meseci [85]
100% gubitka mase za 7 meseci [85]

~70% CO, za 1 godinu [86]

~70% CO2 za 60 dana [86]

32% gubitka mase za 24 meseca [74]
~98% gubitka mase za 2 godine [87]
44% gubitka mase za 8 meseci [88]
0% gubitka mase za 2 godine [87]
40% gubitka mase za 9 meseci [89]
otporan na biodegradaciju [90]

MW smanjena posle 32-37 godina [91]
~1-2% CO, za 44 dana [92]

0,4% gubitka mase za 8 meseci [88]
3% CO, za 12 nedelja [93]

24-29% gubitak mase za 9 meseci [89]
nema degradacije posle 32 godine [94]
~5% gubitak mase za 150 dana [95]
nema degradacije posle 32 godine [94]
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1.5 Klasifikacija biodegradabilnih polimera

Svi biodegradabilni polimeri se mogu podeliti na prirodne i sintetske polimere [22].

Prirodni polimeri su oni polimeri koji nastaju u prirodi zahvaljuju¢i enzimskim
katalizatorima, a rast polimernog lanca zapocinje aktiviranjem molekula monomera
unutar ¢elija zivih organizama slozenim metabolickim procesom. Prirodni polimeri koji
sadrze hidrolizabilne veze, kao Sto su proteini, celuloza i skrob, su sposobni za
biorazgradnju pomoc¢u enzima iz mikroorganizama. Ovi polimeri se nazivaju jo§ i
biopolimeri. U prirodne polimere spadaju: polisaharidi (skrob, celuloza, hitin i hitozan, i
drugi), polipeptidi prirodnog porekla (zelatin) i bakterijski poliestri (PHB) [17], Slika
1.6.

pollsahal ldl skrob, celuloza

bakter 1_|sk1
pollestu PHE

Biodegradabilm
polimeri
sa hidrolizabilnim [EHZE e e

grupama u glavn ottty
poliuretani

lancu polianhidridi
Sintetski
sa ugljovodoni¢nim

poli(vmnil alkohol),
poli(vmnil acetat),
poliakrilati

Slika 1.6 Shematski prikaz podele biodegradabilnih polimera
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Sintetski biodegradabilni polimeri se prema strukturi osnovnog lanca mogu podeliti na
polimere sa hidrolizabilnim grupama u glavnom lancu (alifatski poliestri, poliamidi,
poliuretani, poliuree, polianhidridi, poli(amid-enamini), polifosfazeni) i na polimere sa

ugljovodoni¢nim lancima (poli(vinil alkohol), poli(vinil acetat), poliakrilati).

Vrsta hemijskih veza odreduje brzinu hidroliticke degradacije polimera. Mnogi sintetski
biodegradabilni polimeri sadrze hidrolizabilne hemijske veze (estarska, amidna,
uretanska) duz polimernog lanca koje degradiraju pomocu mikroorganizama i
enzimima. Ispitivanja su pokazala da vrsta funkcionalne grupe podlozna hidrolizi u
osnovnom lancu polimera uti¢e na stepen biodegradabilnosti. Za stepen biodegradacije
od posebne je vaznosti koncentracija odgovaraju¢ih biodegradabilnih funkcionalnih
grupa. Generalno, polianhidridi i poliortoestri su najdegradabilniji, zatim slede poliestri
i poliamidi [14].

1.5.1 Alifatski poliestri

Od poliestara velikih molarnih masa pokazalo se da jedino alifatski poliestri imaju
biodegradaciona svojstva. Degradaciji su podlozni kako prirodni tako i sintetski alifatski
poliestri [96, 97], kao i njihovi kopolimeri [37, 98-104]. Alifatski poliestri spadaju u
grupu polimera koji su najpodloZniji biodegradaciji zahvaljujuéi prisustvu veoma
hidrolizabilnih estarskih grupa i fleksibilnosti njihovih lanaca.

Prama poreklu biodegradabilni poliestri se mogu podeliti na prirodne
(poli(hidroksialkanoati)) i hemijski sintetisane poliestre. Shematski prikaz klasifikacije

biodegradabilnih poliestara prema poreklu je dat na Slici 1.7.

Hemijski sintetisani poliestri mogu biti poreklom iz obnovljivih izvora, kao Sto je
poli(mle¢na kiselina), ili iz petrohemijskih izvora kao S§to je poli(e-kaprolakton) ili
poli(butilen sukcinat).

Sintetski biodegradabilni poliestri se dobijaju direktnom poliesterifikacijom hidroksi

kiselina ili dikiselina i diola, kao i polimerizacijom otvaranja prstena (ROP) laktona ili

cikli¢nih diestara.
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BIODEGRADABILNI
POLIESTRI

iz obnovljivih
izvora

iz petrohemijskih
izvora

Slika 1.7 Shematski prikaz podele biodegradabilnih poliestara prema poreklu

Biodegradabilni alifatski poliestri se prema nainu vezivanja osnovnih monomernih
jedinica Klasifikuju u dve grupe: poli(alkilendikarboksilati) kao $to je poli(butilen

sukcinat), i poli(hidroksi kiseline) [105, 106]. Shematski prikaz klasifikacije poliestara

prema nacinu vezivanja osnovnih monomernih jedinica je dat na Slici 1.8.

alifatski poliestri

poli(a-hidroksi kiselina)
PGA, PLA, PLLA

poli(B-hidroksi kiselina)

poli(w-hidroksi kiselina)
PCL

Slika 1.8 Shematski prikaz klasifikacije alifatskih poliestara prema nacinu vezivanja
osnovnih monomernih jedinica
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Poli(hidroksi kiseline) mogu biti u zavisnosti od polozaja OH grupe poli(a-hidroksi
kiseline) (PGA, PLA), poli(B-hidroksi kiseline) (PHB, PHBV) i poli(o-hidroksi
kiseline) (PCL).

Prirodni alifatski poliestri nastaju tokom fermentacije Secera pomocu velikog broja
raznovrsnih mikroorganizma pri ¢emu nastaju poli(hidroksibutirati) (PHB). Odredene
bakterije mogu proizvesti niz prirodnih kopolimera na bazi hidroksibuterne kiseline i
hidroksivalerinske kiseline, PHBV. S obzirom da neki mikroorganizmi proizvode PHB i
PHBV, drugi mikroorganizmi koriste ove polimere kao izvor nutrienata, pri ¢emu dolazi
do razgradnje ovih polimera. Brzina degradacije zavisi od velikog broja prirodnih
faktora sredine u kojoj se nalazi polimer, kao i od povrsine polimernog uzorka, molarne
mase i stepena kristalini¢nosti. Mnoge organizacije su po ugledu na prirodno dobijanje

PHB patentirale mikrobiolosku proizvodnju mnogih poli(hidroksialkanoata), PHA.

Sintetski alifatski poliestari dobijeni iz dikarboksilnih kiselina sa 6 do 12 C atoma brze
degradiraju od poliestara dobijenih od kracih ili duzih monomera. Da bi sintetski
polimer degradirao enzimskim putem polimerni lanac mora biti u stanju da se uklopi sa
aktivnim mestom na enzimu. To je razlog zasto su fleksibilni alifatski poliestri

biorazgradivi za razliku od krutih aromatskih poliestara.

Alifatski poliestri kao najintenzivnije prouc¢avana grupa polimera, zahvaljujuci svojim
biodegradabilnim i biokompatibilnim svojstvima, nasli su veliku primenu u

poljoprivredi i medicini.
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1.6 Termoplasticni elastomeri

Termoplasti¢ni elastomeri, TPE, su relativno nova i velika grupa inzenjerskih polimera,
tehnoloski vrlo atraktivnih zbog mogucénosti njihove prerade kao termoplasta, uz
istovremeno posedovanje elastomernih svojstava umrezenih polimera na dovoljno
niskim temperaturama. Svojstva termoplasti¢nih polimera su izmedu mekih, fleksibilnih
i elastiénih svojstava gume i krutih termoplasta. Na Slici 1.9 su prikazani pojedinaéni
polozaji na skali tvrdo¢e po Shore-u za termoplaste, gumu i termoplasti¢ne polimere

[107].

Termoplasticni elastomeri
|

0 20 140 60 80 100
Shore A | | 1 | -

| Shore D

Guma Termoplasti

Slika 1.9 Skala tvrdoce po Shore-u za termoplaste, gumu i termoplasti¢ne polimere
[107]

Znacajni deo industrijskih TPE predstavljaju blok kopolimeri koji se sastoje iz dva ili
vise polimernih lanaca povezanih preko funkcionalnih grupa koje su na krajevima
lanaca. Linearni blokovi obuhvataju dva ili viSe polimernih lanaca u nizu, dok
,zvezdaste™ blok kopolimere ¢ini viSe od dva linearna bloka koja polaze iz zajedniCke

tacke grananja. RazliCite arhitekture mogucih blok kopolimera su date na Slici 1.10.
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Slika 1.10 Razlicite arhitekture blok kopolimera

Termoplasticni blok kopolimeri se mogu dobiti razli¢itim postupcima sinteze u

zavisnosti od zeljene arhitekture.

e Anjonska polimerizacija se koristi za dobijanje nekoliko bitnih klasa blok

kopolimera, ukljucujuéi i SBS tip kopolimera.

Katjonska polimerizacija se koristi za sintezu TPE na bazi stirena i izobutilena
(S-iB-S).

Kontrolisana/Ziva radikalska polimerizacija je medu najmladim razvijenim

metodama za sintezu TPE.

Polimerizacija Ziegler-Natta katalizatorima se koristi za sintezu nekoliko TPE

sa poliolefinskim blokovima.

Poliadicija se koristi za sintezu multiblok termoplasti¢nih poliuretana koristeci

diizocijanate, diole velikih molarnih masa, kao 1 produZivace lanaca.

Esterifikacija i poliamidacija za sintezu poliestarskih i poliamidnih elastomera
e Transesterifikacija za sintezu kopoliestar elastomera
o Kataliticka kopolimerizacija olefina za dobijanje termoplasti¢nih poliolefina

e Direktna kopolimerizacija se koristi u slucaju reakcije etilena sa metakrilnom

kiselinom

35



QBinteac strukiura i svoistva biodegradabilnil polilestar dara)
o g /

Ceoriiki deo

Medu sintetske biodegradabilne termoplasti¢ne elastomere spadaju [33]:

» poliuretani

» polifosfazeni

» poli(estar etri)

» poli(e-kaprolakton) kopolimeri sa glikolidima i laktidima
» poli(1,3-trimetilen karbonat) i kopolimeri

» poli(estar amidi)

Posebnu grupu termoplasti¢nih eclastomera ¢ine polimeri koji poseduju specificna
bioloSka svojstva a nazivaju se jo§ i bioelastomeri. Bioelastomere odlikuje odli¢na
biokompatibilnost sa tkivima, imaju temperature ostakljivanja nizu od termperature tela
(35-40 °C), kao i odgovarajuéa mehanicka svojstva. Primena takvih materijala moZe biti
razli¢ita na polju medicine, u dijagnostici, tretmanima, obnovi ili zameni tkiva, itd.
Bioelastomeri se mogu podeliti na bioelastomere pogodne za dugoro¢nu primenu i

biodegradabilne elastomere za primenu u odredenom vremenskom periodu

Kako su mnoga tkiva u organizmu elasti¢nih karakteristika, upotreba biodegradabilnih
bioelastomera kao nosaca za obnovu ili zamenu tkiva pokazala se veoma uspesnom bez

ikakvih iritacija za ostala okolna tkiva [108].

Zahvaljuju¢i postojanju hidrolizabilnih veza, za biodegradabilne termoplasti¢ne
elastomere brzina biodegradacije je jedna od najbitnijih karakteristika, bilo da se radi o
degradaciji koja je hemijski ili enzimski katalizovana, ili o oksidacija kao bitnom tipu

degradacije.

Jedan od kriterijuma koji odreduje primenu biodegradabilnih biopolimera je na osnovu
mehanizma biorazgradnje. Kod povrsinske degradacije moguée je predvideti brzinu
degradacije, zato $to se degradacija deSava samo na povrSini polimera. Ovakve
karakteristike degradacije su pozeljne kod sistema za kontrolisano otpustanje lekova,
gde brzina otpustanja leka direktno zavisi od brzine degradacije polimerne matrice. Kod
degradacije u masi, polimer gubi masu kroz celu zapreminu, ali pocetna veli¢ina uzorka
se moze odrZati bez promena duze vreme. Degradacija u masi je pozZeljna kod

biomaterijala koji se koriste u inZenjerstvu tkiva.
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1.6.1 Termoplasticni poli(estar etar) elastomeri

Termoplasti¢ni poli(estar etar) elastomeri su grupa relativno novih polimernih
materijala sve vaznijih za razli¢ite primene u industriji. Termoplasti¢ni kopoliestar
elastomeri su razvijeni 60-tih godina proslog veka, kada je je Coleman prvi opisao
njihovo dobijanje, a prvu komercijalizaciju je izveo DuPont 1972. godine pod imenom
Hytrel® [109, 110]. To je nasumitno segmentirani kopolimer koji se sastoji od
poli(tetrametilenoksid tereftalata) kao mekog segmenta, i poli(tetrametilen tereftalata)
kao tvrdog segmenta. KarakteriSe ga velika zatezna ¢vrstoCa, visoka elasti¢nost i
odli¢na fizicka i dinamicko-mehanicka svojstva, pa je nasao Siroku primenu u mnogim
industrijskim granama kao inZenjerski materijal. Slicni proizvodi koji su
komercijalizovani su Pelprene® (GAF Corporation kasnih 70-tih godina proslog veka)
Ecdel® (Eastman Chemical Co. 1983. godine) i Lomod® (General Electric Corporation
1985. godine). Danas termoplasticne poliestar elastomere proizvode jo§ i DSM
(Holandija, Arnitel®) [111], Elena (Poljska, Elitel®),[112] i Celanese (USA, Riteflex®)
[113].

Termin termoplasti¢ni poliestar elastomer, TPEE, je u Sirokoj upotrebi za segmentirane
poli(estar etre) mulitblok kopolimere ¢ija je opsta formula (-A-B-), [114]. To su
kopolimeri sa naizmeni¢no rasporedenim polietrima duz polimernog lanca povezanih
estarskim vezama. U sastav poli(estar etara) ulaze ponavljaju¢i blokovi visoke
temperature topljenja sposobni da kristaliSu (tvrdi segmenti) 1 amorfni blokovi sa
relativno niskom temperaturom ostakljivanja (meki segmenti). Tvrde segmente Cine
kratki kristaliSu¢i poliestarski lanci, dok meke segmente Cine alifatski polietri i

nekristaliSuéi poliestarski lanci, Slika 1.11.

meki segment tvrdi segment

Slika 1.11 Shematski prikaz strukture segmentiranih poli(estar etar) kopolimera
sastavljenih od mekih polietarskih i tvrdih poliestarskih segmenata
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Na temperaturi koriS¢enja ovi materijali pokazuju otpornost na deformacije zbog
prisustva fizickog umreZenja mikrokristalima, koji nastaju delimi¢nom kristalizacijom
tvrdih segmenata. Na procesnoj temperaturi, iznad temperature topljenja, kristali se tope
1 formiraju viskozni rastop koji se moze oblikovati koriS¢enjem uobicajenih postupaka
za preradu termoplasti¢nih polimera. Nakon hladenja tvrdi segmenti rekristaliSu,
formirajuc¢i dvofaznu morfologiju i zadrzavajuéi Zeljeni oblik polimernog materijala.
Variranjem udela mekih i tvrdih segmenata u polimernom lancu kreiraju se proizvodi sa

svojstvima od izrazito mekih elastomera do veoma tvrdih termoplasti¢nih elastomera.

Velike razlike u hemijskom sastavu i fleksibilnosti mekih i tvrdih segmenata uzrokuju
pojavu fazne separacije i formiranje amorfne faze bogate polietarskim segmentima
(Ty < - 40 °C) i tvrde kristalini¢ne poliestarske faze sa visokom temperaturom topljenja
(Tm do 200 °C) [115]. Mehanicka i fizi¢ka svojstva TPEE zavise od molarne mase,
odnosa mekih i tvrdih segmenata, duzine mekih i tvrdih sekvenci, vrste i molarne mase

mekih segmenata, udela mekih segmenata, i drugo.

Jedna od znacajnih karakteristika poli(estar etara) je i mogucnost degradacije usled
povecane hidrofilnosti polimera izazvane ugradnjom mekih hidrofinih segmenata (PEO)
u poliestarske lance (PET ili PBT).

1.6.1.1 Hemijska struktura termoplasti¢nih poli(estar etara)

Termoplasticni  poli(estar etri) elastomeri se definiSu kao segmentirani

kopolimeri ili multiblok poli(estar etri) ¢ija je opSta formula prikazana na Slici 1.12.

0 0 o) o)

1 11 Il 1
{-C—R—C—O—Rl—o C-R-C-O—(-R,-0-)
y

—
x

poliestarski tvrdi segment polietarski meki segment

R1, Ry — Cy4 alifatski lanac
R — aromatski prsten ili alifatski niz n=14-28; x =3-40; y=1-3 [116]

Slika 1.12 Opsta formula segmentiranih poli(estar etara)
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Za sintezu poli(estar etara) najcesc¢e se upotrebljavaju poli(alkilen etri) kao fleksibilni
hidrofilni segmenti i to: poli(tetrametilen oksid), PTMO [117], poli(propilen oksid),
PPO [118] i poli(etilen oksid), PEO [119-121]. Poli(alkilen etri) se sintetiSu uglavnom
jonskim polimerizacijama otvaranja prstena [122]. Kao meki segmenti se koriste polietri
¢ije su molarne mase u opsegu od 600 do 3000 g/mol. Oni poseduju odlicnu
biokompatibilnost koja je posledica fleksibilnosti njihovih lanaca, netoksi¢nosti i velike
hidrofilnosti. Mnogi komercijalni termoplasti¢ni poliestar elastomeri imaju PTMO kao
fleksibilne segmente (Hytrel®- DuPont, Elitel®- Elena, itd). PTMO ima tendenciju da
kristaliSe u slu¢aju molarne mase iznad 1500 g/mol $to smanjuje udeo amorfne faze u
materijalu. Kristalini¢ni domeni PEO su nadeni i kod kopolimera PEO/PBT, ali samo u
slu¢aju kada je molarna masa polietra PEO bila 2000 g/mol i veca, 1 pri malim masenim
udelima PBT [123, 124]. Kori$¢enje kopolietara kao §to je PTMO sa PEO ili PTMO sa
PPO, omogucéava da se odrzi amorfna struktura polietara. Medutim, buduéi da je
kopolimerizacija PTMO sa PPO ili PEO tesko izvodljiva, najéesée se koriste smese ovih

poli(alkilen etara).

Za dobijanje kristaliSu¢ih tvrdih segmenata koriste se diestri dikarboksilnih Kiselina
(diestartereftalne kiseline i diestar sukcinske kiseline) i dioli male molarne mase kao §to

su etilenglikol i 1,4-butandiol.

1.6.1.2 Sinteza poli(estar etara) i mehanizam reakcije polikondenzacije

Multiblok kopolimeri poli(estar etri) se sintetiSu visokotemperaturnom stupnjevitom
polikondenzacijom u stanju rastopa iz diestara karboksilnih kiselina, diola male molarne
mase i dihidroksilnih polietara. Sinteza segmentiranih kopolimera se sastoji iz dva
stupnja odigravanja reakcije: transesterifikacije i polikondenzacije [116]. Shematski
prikaz sinteze segmentiranih poli(estar etara) je dat na Slici 1.13.

Prvi stupanj podrazumeva reakciju transesterifikacije izmedu diestara karboksilnih
kiselina, diola male molarne mase i polietar glikola na temperaturama od 150 do 210 °C,
na atmosferskom pritisku i u inertnoj atmosferi azota. Transesterifikacija se odvija uz
visak diola i pri stepenima konverzije u opsegu od 80 do 90%. S obzirom da je reakcija
transesterifikacije ravnoteZna reakcija, neophodno je konstantno uklanjanje sporednog

proizvoda iz reakcione smese da bi se favorizovalo dobijanje glavnog proizvoda.
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U drugom stupnju sinteze reakcija polikondenzacije se odigrava na poviSenim
temperaturama (od 230 do 270 °C), i pri sniZzenom pritisku (40-133 Pa) koji omoguéava
laks$e uklanjanje diola iz sistema [98, 118, 119, 123, 125]. Brzina druge faze reakcije
polimerizacije zavisi od brzine difuzije glikola i eliminacije glikola iz reakcione smese.
Manji pritisak u reakcionom sudu omoguéava lakSe izdvajanje malih glikola iz
reakcione smesSe. Povecanje molarne mase proizvoda i viskozitetnog broja su
kontrolisani samom reakcijom polikondenzacije, tj. njenim napretkom u datim
uslovima. Realno vreme odvijanja reakcije polikondenzacije u stanju rastopa moze biti
odredeno u praksi kao vreme neophodno da bi se dostigao maksimalni viskozitet ili kao
vreme kada se wuocava drasticno smanjenje brzine meSanja reakcione smesSe.
Odredivanje uticaja strukture, udela i molarne mase polietara na vreme izvodenja
sinteze kopolimera mogucée je samo pri sliénim uslovima odvijanja reakcije

polikondenzacije.

CH,00C — R — COOCH,
+

OH — (CHy),— OH
+
OH{R,~ 0, H

\ - CH,OH transesterifikacija
OH(CH,),00C — R — COO(CH,),OH

+
H-{0-R,},00c-R-COO{R,~0},H

- OH(CH,),OH polikondenzacija

o) 0 0 0

1 11 1 1

C-R-C-0-(CH,),-0 C—R—C—o—(—Rz—o—)y}
m

n

Slika 1.13 Shematski prikaz sinteze poli(estar etara)
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Reakcije transesterifikacije su veoma spore reakcije, pa je sinteze neophodno voditi u
prisustvu katalizatora da bi se dobili poliestri velikih molarnih masa [126-128].
Katalizator ima ulogu u smanjenju vremena izvodenja sinteze i kontrolisanju strukture i
svojstava polimera. Jake Kiseline su veoma dobri katalizatori, ali s obzirom da se na
visokim temperaturama njima mogu katalisati i mnoge sporedne reakcije i time ugroziti
kvalitet polimera, upotreba kiselina kao katalizatora je veoma ograni¢na. Katalizatori
koji se koriste sa velikim uspehom u reakcijama stupnjevite polimerizacije u masi na
visokim temperaturama u opsegu od 160 do 290 °C su soli metala i oksidi, kao i
organometalna jedinjenja (titanijuma, kadmijuma, natrijuma, magnezijuma, zinka itd.)
[129].

Izu¢avanje kinetike ovih reakcija je veoma komplikovano, a reakcioni mehanizmi nisu

u potpunosti razjasnjeni. Priroda polimera reakcione smese dodatno komplikuje pokusaj
interpretacije kinetickih parametara reakcije dobijenja poliestara u masi. Polarnost
reakcione smese se drasticno menja tokom reakcije od relativno polarne smese diol —
estar dikarboksilne kiseline do relativno nepolarnog poliestra velike molarne mase.
Stavise, kinetika reakcije je difuziono kontrolisana pri veéim stepenima konverzije
usled povecanja viskoznosti reakcione smese. Mehanizam koji se smatra prihvatljivim
ukljucuje interakciju karbonilnih grupa sa atomom metala iz katalizatora, favorizujuci
nukleofilni napad alkoksi liganda ili zavr$nih hidroksilnih grupa na odgovarajuéi atom
ugljenika. Mehanizam transesterifikacije izmedu diestara karboksilnih kiselina
(dimetilestar sukcinske kiseline) i diola (1,4-butandiol) katalizovan Ti(OBu), je
prikazan na Slici 1.14, [130].

Za prvi korak (I) u mehanizmu reakcije transesterifikacije se moze pretpostaviti da se
radi o ravnoteznoj reakciji, dok se za korake (II) i (IIT) smatra da su nepovratne reakcije
zbog velike koncentracije diestra sukcinske kiseline i deficita nastalog meduproizvoda 1

sporednog proizvoda.
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Slika 1.14 Mehanizam reakcije transesterifikacije izmedu dimetilestra sukcinske
kiseline i butandiola u prisustvu katalizatora Ti(OBu),

Kinetika reakcije dobijanja poliestara i uticaj razli¢itih fizicko-hemijskih faktora na
reakciju su proucavani i objavljeni u mnogim radovima [128, 131-133]. Isto tako, velika
paznja je posveéena i nacinu sintetisanja poli(estar etara). Reaktivnost dihidroksilnog-
poli(tetrametilen oksida), PTMO, sa dimetil tereftalatom zavisi od temperature
reakcione smesSe, koncentracije katalizatora i molarne mase polietara, kao bitnih faktora
koji uti¢u na brzinu hemijske reakcije transesterifikacije ([127, 134]. Tokom izvodenja
sinteze u trajanju od 60 minuta najveéi stepen konverzije 50% se postize pri najvecoj

koncentraciji katalizatora od 3,1-10™, Slika 1.15.
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Slika 1.15. Uticaj koncentracije katalizatora na reakciju transesterifikacije DMT sa
PTMO (1000); T =200 °C, [PTMOQ])/[DMT] = 3,0 [127]

Takode, primeceno je da se pri povecenju reakcione temperature znaCajno uti¢e na
povedéanje brzine konverzije reaktanata u polimer, Slika 1.16. Pri temperaturi od 220 °C
dostize se najvisi stepen konverzije (izmedu 40 i 50%) u odnosu na nize temperature za
isto vreme odvijanja reakcije transesterifikacije (60 minuta). To je, s druge strane,
daleko manje od stepena konverzije dobijenog pri reakciji transesterifikacije izmedu
DMT i butandiola (~90%), §to govori o reaktivnosti butandiola i PTMO polietra. Veliki
makromolekulski lanci polietara otezavaju njihovo kretanje u reakcionoj smesi, pa su

polietri sa manjom molarnom masom reaktivniji, Slika 1.17.
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Slika 1.16 Uticaj reakcione temperature na transesterifikaciju DMT sa PTMO (1000);
koncentracija katalizatora: 0,94-10™ mol/l, [PTMO]/[DMT] = 3,0 [127]
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Slika 1.17 Uticaj molarne mase PTMO na konverziju metil estarskih grupa na 200 °C;
koncentracija katalizatora: 0,94-10™ mol/l, [PTMO]/[DMT] = 3,0 [127]

Sinteze segmentiranih kopoliestara se uglavnom izvode u rastopu, ali se mogu Kkoristiti i
inertni rastvaraci ¢ime se omogucava efikasnije uklanjanje sporednih proizvoda iz

reakcione smese i rad na nizim temperaturama.

Ukoliko je neophodno dobiti polimer velikih molarnih masa uvodi se i tre¢i stupanj
sinteze poli(estar etara), tzv. postpolimerizacija u ¢vrstom stanju [135-138]. Ovaj
stupanj je posebno vazan u slucaju kristalini¢nih kondenzacionih polimera sa visokom
temperaturom topljenja na kojima je moguca termi¢ka degradacije u rastopu.
Polikondenzacija u ¢vrstom stanju se izvodi u vakuumu ili u inertnoj atmosferi, pri
¢emu se polimer zagreje do temperature 20-50 °C ispod temperature topljenja koja

omogucava odvijanje reakcije, a ne izaziva termi¢ku degradaciju.

1.6.1.3 Fizicke karakteristike i fazna separacija segmentiranih poli(estar

etara)

Kombinujuéi meke hidrofilne i tvrde hidrofobne semgmente u polimernom lancu dobija

se kopolimer sa karakteristikama razli¢itim od odgovaraju¢ih homopolimera.

KristaliSu¢a c¢vrsta faza predstavlja fizicka umreZenja termoplastiénog poliestar
elastomera daju¢i mu odredenu jac¢inu. Elastomerna faza bi pod naponom, bez Cvrste
faze, bila slobodna da tece, pa bi polimer bio prakti¢no neupotrebljiv. S druge strane,
elastomerna faza daje polimeru fleksibilnost i elasti¢nost. Kada se ¢vrsta faza istopi ili

rastvori u odredenom rastvaracu, materijal moze da teCe i moze da se preradi

44



Qintezs, struktura i seoitva biodegradabinih poliestar ctare)

Ceoriiski deo

uobi¢ajenim procesnim postupcima. Nakon hladenja ili otparavanja rastvaraca,
polimerni materijal vraca svoju jacinu i elasti¢nost. Pojedinacni segmenti kopolimera
koji ¢ine reprezentativne faze zadrzavaju svoje karakteristike u odredenoj meri, tako da
meka faza pokazuje specifi¢nu termperaturu ostakljivanja (Tg), a tvrda faza temperaturu
topljenja kristalita (Tr,) [139]. Ove temperature predstavljaju prelazak iz jednog u drugo
fizicko stanje termoplasti¢nog elastomera, odnosno iz staklastog u gumoliko stanje, kao
i iz gumolikog stanja u stanje rastopa. Kao primer, prikazana je promene modula
savijanja termoplasti¢nog elastomera u Sirokom intervalu temperatura, Slika 1.18, kada
se javljaju cetiri izrazite oblasti ponaSanja polimera: staklasto stanje na niskim
temeraturama (ispod Ty), oblast staklastog prelaza, oblast gumolikog ponaSanja i oblast
teCenja iznad Tn. Za TPEE je svojstven Sirok temperaturni interval prelaska iz

staklastog stanja u gumoliko stanje od -80 do 20 °C.

Tvrdi elastomeri
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Slika 1.18 Promena modula savijanja termoplasti¢nih elatomera u zavisnosti od
temperature [140]

Cesto blok kopolimeri pokazuju nekoliko temperatura topljenja i temperatura
ostakljivanja ukazuju¢i na razliCite organizacije segmente koji ulaze u sastav
kopolimera. Tako su Fakirov i saradnici [124, 141] proucavali uticaj udela i duzine
pojedinih blokova na svojstva poli(estar etara) na bazi PEO i PBT. Koris¢enjem DSC i
X-zraka (SAXS 1 WAXS) nadeno je da u kopolimerima PEO/PBT postoje Cetiri tipa
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razli¢itih domena: kritalini¢ni PBT, amorfni PBT, kristalini¢ni PEO i1 amorfni PEO, a da
udeo pojedinih faza zavisi od uslova polimerizacije, termi¢ke i mehanicke predistorije

polimenog uzorka.

Pri niskim temperaturama, koje su ispod temperature ostakljivanja elastomerne faze,
obe faze su Cvrste, tako da je materijal krut i krt. Iznad Ty elastomerna faza omekSava 1
materijal postaje elastican, nalik konvencionalnoj vulkanizovanoj gumi. Kako se
temperatura povecava, modul elastichosti ostaje relativno konstantan (gumoliki plato)
sve do temperature kada Cvrsta faza omekSava 1 pocCinje da tece. Iznad te temperature
polimer prelazi u stanje rastopa, tj. postaje viskozni fluid. Na osnovu ovog, o¢igledno je
da temperatura primene polimera lezi u temperaturnom opsegu izmedu T4 elastomerne
(amorfne) faze i Ty ili Ty Cvrste (kristalini¢ne) faze. NajceSc¢e je u pitanju Sirok

termperaturni interval primene i kreée se od -55 do 150 °C [142].

Blendiranjem hidrofilnog i hidrofobnog homopolimera, usled njihove nemesljivosti,
do¢i ¢e do fazne separacije. I u slu¢aju multiblok kopolimera sa razli¢itim segmentima,
koji su kovalentno povezani, javlja se fazna separacija. Hladenjem rastopa poli(estar
etara) koji ¢ine homogenu smeSu tvrdih i mekih segmenata, dolazi do kristalizacije
tvrdih estarskih segmenata Sto predstavlja pokretacku silu za pojavu mikro- i nano-
fazne separacije stvarajuci na taj nacin dvofaznu morfologiju poli(estar etara) [142,
143], Slika 1.19.

Slika 1.19 Shematski prikaz morfologije poli(estar etara)
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Pojava fazne separacije zavisi od udela tvrde faze u mekoj fazi i duZine segmenata.
Higashiyama i saradnici [144] su sintetisali termoplasti¢ne poliestarske elastomere sa
razli¢itom distribucijom 1 duzinom PBT i PTMO segmenata. Hemijska struktura
dobijenih kopolimera je proucavana 'H i *C NMR spektroskopijom, kojom je
ustanovljeno da je formiranje dugackih fleksibilnih lanaca u PBT-blok-PTMO

kopolimerima vece kad je manji sadrzaj PBT.

Povecanje molarne mase kopolimernih blokova favorizuje faznu separaciju. Fazna
separacija se javlja kod poli(estar etara) koji su dobijeni iz polietarskih pretpolimera
velikih molarnih masa (> 1000 g/mol) [116].

Poznato je da hemijska struktura i nac¢in dobijanja uti¢u na stepen fazne separacije. Bitni
elementi fazne strukture su stepen kristalini¢nosti ¢vrste faze, veli¢ina i oblik kristala,
kao i1 kontinualnost razli¢itih faza i veli¢ina i oblik mekih i tvrdih domena [142]. U
zavisnosti od uslova hladenja rastopa kopolimera, mogu nastati razli¢ite kristalne forme
kao S$to su sferuliti, dendriti, lamele ili ¢ak monokristali. Pri uslovima sporog hladenja
ili izotermskog odgrejavanja (annealing) blizu temperature topljenja favorizuje se
stvaranje sferulitnih formacija. Naglo hladenje, s druge strane, moze rezultovati

formiranje isprepletenih, neorijentisanih, individualnih lamela.

Fazne karakteristike su detaljno proucavane, buduc¢i da mehanicke karakteristike zavise

od fazne separacije i morfologije kopolimenog uzorka.

1.6.1.4 Mehanicke karakteristike biodegradabilnih poli(estar etara)

Postojanje multiblok segmenata 1 dvofazne strukture omogucava da poli(estar etri)

imaju odli¢na mehanicka svojstva.

Mehanicke karakteristike polimera, kao §to su modul elasti¢nosti (Jungov modul),
zatezna ¢vrstoca, jacina na udar i druge, mogu biti podeSavane prema potrebi variranjem
udela tvrdih segmenata, kao i duZine mekih segmenata. UopSteno posmatrano, za
materijale sa dobrom elasti¢no$¢u kljuc¢an faktor je duzina mekog segmenta i udeo
kristaliSu¢e tvrde faze. Ugradeni meki segmenti male molarne mase daju krte
kopolimere, dok duzi meki segmenti znaajno povecavaju elasticnost kopolimera. Na

Slici 1.20 je prikazana zavisnost napon - deformacija za seriju segmentiranih
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kopoliestara na bazi poli(etilen oksida), PEO i poli(butilen tereftalata), PBT razlicitih
masenih udela i molarnih masa mekih segmenata [123].

254

1000 30/70

20

1000 55/45

1000 72/28

Napon, MPa

mao
—_—

T T T T T T T T T d 1
0 200 400 600 800 1000 1200 1400

Deformacija, %

Slika 1.20 Tipi¢na zavisnost napon-deformacija multiblok kopolimera PEO/PBT
razli¢itog sastava i molarne mase PEO [123]

Zatezna ¢vrstoca kopolimera, razli¢itog sastava, a iste molarne mase PEO (M, 1000), se
smanjuje sa pove¢enjem masenog udela PEO od 23 do 14 MPa. U isto vreme opadaju i

vrednosti za modul elasti¢nosti, dok istezanje pri kidanju raste od 600 do 1300%.

U slucaju konstantnog udela mekih i tvrdih segmenata sa porastom molarne mase PEO
od 300 do 1000 g/mol vrednosti zatezne Cvrstoce raste od 7,7 dp 14 MPa, kao i
izduzenje pri kidanju od 490 do 1300%. U slu¢aju konstantnog odnosa mekih i tvrdih
segmenata, mehanicke karakteristike su znac¢ajno poboljSane kod kopolimera sa PEO

vece molarne mase zbog naglasenije fazne separacije mekih i tvrdih segmenata.

Fakirov i saradnici [124, 141] su izu¢avali mehanicke karakteristike kopolimera na bazi
poli(etilen oksida) i poli(butilen tereftalata), PEO/PBT razli¢itih udela oba segmenta i
duZine blok polietara. Povecanje molarne mase PEO segmenata (600, 1000 i 2000
g/mol) i smanjenje masenog udela tvrdih PBT segmentata (67%-kriva A, 57%-kriva B i
41%-kriva C) je uticalo na postepene promene u mehani¢kom ponasanju poli(estar
etara), od inzenjerskih termoplasti¢nih polimera do gumolikih materijala, Slika 1.21 a).
Pad u naponu materijala pri tzv. formiranju vrata na uzorku polimera i opadanje zatezne
¢vrstoce, kao 1 skokovit rast vrednosti za istezanje pri kidanju su samo neke mehanicke
karakteristike kopolimera PEO/PBT koje su uoéene pri povecanju molarne mase PEO i

smanjenja masenog udela PBT segmenata.
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Slika 1.21 Zavisnost napon deformacija poli(estar etara) sa razli¢itim molarnim masama
PEO (600, 1000 i 2000) i masenim udelima PBT: a) 67 mas.% (A), 57 mas.% (B) i
41 mas.% (C); b) 57 mas.% (A, Bi C)

Znacajno manje razlike u mehani¢kom ponaSanju kopolimera istog masenog udela
tvrdih segmenata, a razli¢ite molarne mase mekih polietarskih segmenata, i ovde
potvrduju Cinjenicu da mehanicka svojstva termoplasti¢nih elastomera u velikoj meri

zavise od masenog udela oba segmenta, Slika 1.21 b).

Zbog prisustva mekih segmenata, poli(estar etre) odlikuje velika elasti¢nost i povratna
deformacija, za razliku od homopolimera PBT koji je tipi¢ni termoplast. Znacajne
razlike u ponaSanju kopolimera i homopolimera su jo$§ jedan dokaz da su polietri

ugradeni u makrolance, tj. da je dobijena blok kopolimerna struktura.

Mehani¢ke karakteristike nekih termoplasticnih multiblok poli(estar etara) sa

biodegradabilnim svojstvima su date u Tabeli 1.2.

Tabela 1.2 Mehanicke karakteristike nekih biodegradabilnih poli(estar etara)

PEG/PBT 500-1300 8-23 39-322 [145]
PPG/PBS 428-951 15-31 - [118]
PEG/PBS 160-330 20-24 - [120]
PTMO/PBS/PBT 300-1400 36-47 7,5-35 [98], [121]
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1.6.1.5 Termicka degradacija i antioksidansi

Mnogi organski materijali ukljuc¢ujuc¢i i polimere reaguju sa kiseonikom gubeci
mehaniCke karakteristike, kao §to je zatezna ¢vrstoca, pri ¢emu materijal postaje krt,
dobija pukotine na povrsini ili menja boju. Ova tipi¢na manifestacija oksidacije se
odnosi na proces starenja, a posledica oksidacije na hemijsku strukturu polimera se zove
degradacija. Starenje i oksidacija se mogu spreciti dodatkom inhibitora, hemijskih
supstanci koje se zovu antioksidansi. Vrsta i koli¢ina antioksidansa koji se koristi zavisi
od tipa polimera i njegove primene. Najcesce se koristi oko 0,05-1 mas.% antioksidansa

u odnosu na masu polimera.

S obzirom da priroda reakcije polikondenzacije zahteva rad na visokim temperaturama
(od 240 do 280 °C) i niskom pritisku javlja se proces termicke i termooksidativne
degradacije [146], koji ima za posledicu smanjenje viskozitetnog broja i povecanja broja
karboksilnih grupa. Takode, pri preradi termoplasti¢nih poliestar elastomera na visokim
temperaturama u opsegu od 170 °C do 250 °C, potrebno je sacuvati polimer od
eventualne termicke degradacije. Posebno su termicki labilne i podlozne oksidaciji
etarske veze [146, 147]. Proces termicke degradacije polietara zapocinje homolitickim
raskidanjem labilne veze u polietarskom lancu, pri ¢emu nastaju krajnje aldehidne i alkil
nezasi¢ene grupe. Pri radikalskoj degradaciji poli(tetrametilen oksida), PTMO, mogu
nastati slobodni tetrahidrofuran, CO i CO,, kao i lako isparljivi alkeni [114]. Poli(etilen
oksid), PEO, (1000 i 1500 g/mol) zapocinje termicki da degradira na temperaturi oko
300 °C, pri ¢emu se dobijaju fragmenti polimernog lanca male molarne mase kao $to su
acetaldehid, formaldehid, etilenoksid, metoksi- i etoksiacetaldehid, koji nastaju
radikalskim mehanizmom razgradnje ukljucuju¢i i homolizu C-C ili C-O veze.
Pretpostavlja se da su voda i etilenglikol produkti reakcija koje se odvijaju na krajevima
polimernog lanca [146]. Primeceno je da se na pocetku termicke degradacije poli(estar
etara) kao produkti razgradnje javljaju CO i CO,, a u isto vreme nastaju i druga
jedinjenja.

Depolimerizacija 1 statistiCka fragmentacija polimernih lanaca su dva razliCita

mehanizma termicke degradacije po kojima polimeri mogu termicki degradirati [148].
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Brzina i obim degradacije mogu biti praceni promenom mase uzorka ili molarne mase,
detekcijom 1 kvantifikacijom promene reakcione entalpije, kvantitativnom analizom
produkata termicke razgradnje ili potrosnje kiseonika. U polimernom lancu postoje
razli¢ite vrste veza i1 neke od njih mogu biti termicki raskinute. Veze koje imaju
tendenciju da budu prve raskinute su one koje formiraju najslabiju kariku u lancu. To je
razlog zasto mnogi polimeri termicki degradiraju na temperaturama mnogo nizim nego
uporedivi mali molekuli, jer postojanje takvih nepravilnosti utice na pocetak
degradacije. Faktor koji limitira termicku stabilnost polimera je jaCina najslabijih veza u
polimernom lancu. Termicka degradacija polimera se odvija na tri nacina: eliminacijom

boc¢nih grupa, nasumi¢nim kidanjem veza i depolimerizacijom.

Eliminacija bo¢nih grupa se odvija u dva stupnja. Prvi stupanj je eliminacija bo¢ne
grupe vezane za polimerni lanac dajuci nestabilni makromolekul polien, koji u slede¢em

stupnju moze formirati aromatski molekul ili manji fragment.

Nasumic¢no kidanje veza u nekoj tacki polimernog lanca vodi formiranju slobodnog

radikala koji daje male ponavljajuce serije oligomera obic¢no razli¢itih duzina lanaca.

Depolimerizacija polimernog lanca se odvija po slobodno-radikalskom mehanizmu, a
kao proizvodi se dobijaju polazni monomeri i komonomeri. Depolimerizacija se moze

javiti u istim uslovima kao 1 statisti¢ka fragmentacija (visoka temperatura).

Za kvantitativnu 1 kvalitativnu analizu proizvoda termicke degradacije najCesce se
koriste gasna i masena hromatografija [149]. Ove metode se koriste i za identifikaciju
proizvoda termicke degradacije termoplasticnih poliestar elastomera razli¢itih hemijskih

sastava mekih i tvrdih segmenata.

Opasnost od termicke degradacije termoplasti¢nih poliestar elastomera ne postoji samo
pri radu na visokim temperaturama [150-152], ve¢ je Cesto potrebno zastiti ovakav
materijala 1 pri radu na niZim temperaturama. Brojni su stabilizatori (fenoli,
difenilamini, p-fenilendiamini i drugi) ¢ijom upotrebom tokom procesa sinteze je
izbegnuta termicka i oksidativna degradacija. Fakirov u svom radu [141] Koristi
Alurofen kao termicki stabilizator sa fenolnom i amino grupom. Kopolimeri sa dobrim
svojstvima se dobijaju koris¢enjem Plastanox 2246 (bisfenolni stabilizator) i BFSA-2, a

kao dobri hvataci radikala tokom polimerizacija su se pokazali i Irganox 1330 (fenolni
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derivat) i vitamin E [29]. Upotrebom dobrih stabilizatora termoplasti¢ni poliestar

elastomeri se Stite od suncevih zraka i promene boje.

1.6.2 Termoplasticni poli(estar etri) kao biodegradabilni polimeri

Termoplasticni  kopoliestar ~ elastomeri  imaju  veliki  znacaj  zahvaljujuci
biodegradacionim svojstvima koja poti¢u od prisustva veza podloznih hidrolizi i/ili
oksidaciji. Prisustvo etarskih grupa povecava hidrofilnost polimera §to omogucéava
razvoj mikroorganizama kojima je prisustvo vlage neophodno za njihov rast.
Vezivanjem mikroorganizama za pogodna mesta u polimernom lancu izaziva se reakcija
hidrolize pomocu koje mikroorganizmi dolaze do organskog ugljenika kao vaznog

nutrienta u njihovoj ishrani.

Proizvodi  biodegradacije ovih  polimera (dikarboksilne kiseline, dioli ili
hidroksikiseline) su vodorastvorni i netoksi¢ni za zivotnu sredinu. Biodegradabilnost
termoplasti¢nih elastomera zavisi od hemijskog sastava, molarne mase, duzine mekih i
tvrdih segmenata odnosa hidrofilnost/hidrofobnost, ali i od morfologije uzorka, tj.
stepena kristalini¢nosti, veli¢ine sferulita itd. U zavisnosti od namene, variranjem
pomenutih faktora moze se dobiti manje ili viSe biorazgradiv termoplasti¢ni
segmentirani kopoliestar. Uvodenjem alifatskih ostataka u aromatske poli(estar etre)
dobijaju se polimeri sa odlicnim mehani¢kim i termickim karakteristikama aromatskih

poliestara, 1 sa dobrom biodegradabilnoscu i rastvorljivos¢u alifatkih poliestara.

Najvise ispitivani biodegradabilni termoplasticni poli(estar etar) je na bazi poli(etilen
glikola) i poli(butilen tereftalata), PEG/PBT [122]. PEG/PBT kopolimere karakterise
veliko istezanje pri kidanju od 500 do 1300%, zatezna ¢vrstoca od 8 do 23 MPa,
apsorpcija vode od 4 do 210%, i Siroki vremenski intervali degradacije [33, 145].
Kompanija HC Corporation iz Holandije je razvila i komercijalizovala PEG/PBT

kopolimer pod nazivom PolyActive®.

In vitro degradacioni testovi PEG/PBT kopolimera pokazuju razgradnju i putem
hidrolize i putem oksidacije, pri ¢emu je hidroliza glavni degradacioni mehanizam. U

oba slucaja, degradacija je znacajno veca za kopolimere sa ve¢im udelom PEG [153].
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I pri in vivo uslovima ustanovljeno je da kopolimer PEG/PBT degradira na dva nacina.
Estarske veze u PBT segmetnima i estarske veze koje povezuju PEG segmente i
tereftalne jedinice se raskidaju hidroliti¢ki, dok PEG segmenti podlezu oksidativnoj

degradaciji, slobodno radikalskim mehanizmom nasumi¢no duz polimernog lanca [154].
1.6.2.1 Faktori koji uticu na biodegradabilnost poli(estar etara)

I.  Uticaj hidrofilnosti kopolimera

S obzirom da se vecina enzimski katalizovanih reakcija odvija u vodenoj sredini,
hidrofilna-hidrofobna svojstva sintetskih polimera igraju znacajnu ulogu u njihovoj
biodegradabilnosti. Prisustvo hidrofilnih segmenata olakSava apsorpciju vode 1 utice
znacajno na brzinu degradacije. Hidrofilnost kopolimera kao biomaterijala, u globalu,
poboljsava biokompatibilnost polimera. Kao §to se o¢ekuje, apsorpcija vode kopolimera
se povecava sa povec¢anjem udela hidrofilnih blokova [155-159]. U vodenom okruzenju,
voda prodire u hidrofilne domene kopolimernog materijala. Na primer, svaki
etilenglikolni ostatak u polimernom lancu moze vezati tri molekula vode [160]. Takode,
apsorpcija vode polimernih materijala zavisi i od prirode hidrofobnih segmenata.
Interakcije hidrofilnih segmenata sa hidrofobnim segmentima smanjuje broj vezanih
molekula vode [161]. Stavise, fizicka umreZenja koja se formiraju kristalizacijom
segmenata kopolimera smanjuju $irenje polimerne mreze u vodi [29, 162]. Bezemer i
saradnici [29] su proucavali zavisnost ravnoteznog stepena bubrenja multiblok
kopolimera na bazi poli(etilen oksida) i poli(butilen tereftalata) od udela hidrofilnih

PEO segmenata i molarne mase PEO, Slika 1.22.

Pri konstanthom masenom udelu PEO segmenata, stepen bubrenja raste sa povecanjem
molarne mase, tj. duzine PEO segmenata. Kod kopolimera sa duZim PEO segmentima
naglaseniji je efekat vezivanja molekula vode. U slu¢aju konstantne molarne mase PEO,
stepen bubrenja je direktno proporcionalan PEO udelu u kopolimerima. Stepen bubrenja
polimernog materijala se moZe precizno podeSavati variranjem sastava kopolimera.
Takode, stepen bubrenja zavisi od gustine umrezenosti, tj prostora izmedu dva susedna
lanca polimerne mreze, 1 moze se smatrati naznakom raspolozivog prostora za difuziju

molekula vode kroz polimerni materijal [163].

53



Qintezs, struktura i seoitva biodegradabinih poliestar ctare)

Ceoriiski deo

Ravnotezni stepen bubrenja Q
[ 3
Ln
1

Maseni udeo PEO, %

Slika 1.22 Zavisnost ravnoteznog stepena bubrenja kopolimera PEO/PBT od udela i
molarne mase hidrofilnih PEO segmenata [29]

Sli¢na zapazanja su imali Nagata i saradnici [125] koji su ispitivali apsorpciju vode
serije alifatskih biodegradabilnih poli(estar etara) na bazi tereftalne kiseline i
etilenglikola i mekih segmenata, poli(etilen oksida), PEO i poli(tetrametilen oksida),
PTMO. Molski udeo PEO i PTMO je variran od 10 do 40 mol%. Molarna masa PTMO
je iznosila 1000 g/mol, dok je u slu¢aju PEO molarna masa bila u opsegu od 200 do
7500 g/mol. T kod jedne, i kod druge serije poli(estar etara) dolazi do povecanja
procenta apsorbovane vode sa povecanjem udela mekih polietarskih segmenata.
Koli¢ina apsorbovane vode kopolimera sa istom vrstom mekih segmenata se povecavala
sa povecanjem molarne mase polietra. Znacajno vecu sposobnost da apsorbuju vodu su
pokazali kopolimeri sa PEO polietarskim fleksibilnim segmentima, u poredenju sa
kopolimerima sa PTMO iste molarne mase 1000 g/mol. Na osnovu vrednosti za
apsorpciju vode za ocekivati je da je veca biodegradabilnost kod onih polimera koji
bolje apsorbuju vodu. Medutim, iako je apsorpcija vode veca kod kopolimera sa
polietarskim segmentima vece molarne mase, gubitak mase je vec¢i kod kopolimera sa
polietarskim jedinicama manje molarne mase. Naime, zbog veée koncentracije estarskih
veza izmedu poli(etilen tereftalata) i PEO segmenata, najveéu biodegradabilnost je
pokazao kopolimer sa PEO segmentima molarne mase 1000 g/mol. Sa povecanjem
duzine polietarskih segmenata povecava se hidrofilnost kopolimera, ali istovremeno se
smanjuje koncentracija estarskih veza duZ lanaca S§to nepovoljno utiCe na

biodegradabilnost. Poredenjem degradacije poli(estar etar) sa razliCitim polietarskim
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segmentima iste molarne mase (1000 g/mol) nadeno je da kopolimer sa PEO
segmentima bolje degradira od kopolimera sa PTMO, $to je verovatno posledica mnogo

vece hidrofilnosti kopolimera sa PEO mekim segmentima.

Il.  Uticaj fleksibilnosti lanaca

Fleksibilnost lanaca ili pokretljivost je, takode, bitan faktor za biodegradabilnost
kopolimera. Da bi sintetski polimer bio podlozan enzimskom dejstvu polimerni lanac
mora biti dovoljno pokretljiv da bi se uklopio u aktivni centar enzima, Slika 1.3. Ovo je
jedan od osnovnih razloga za daleko vecu biodegradabilnost alifatskih, u odnosu na

aromatske polimere (npr. PET).

Huang i saradnici [118] su u svom radu izucavali degradaciju sintetisanih
biodegradabilnih termoplasti¢nih elastomera poli(estar etara) na bazi poli(butilen
sukcinata), PBS i poli(propilen glikola), PPG. Maseni udeo mekih segmenata PPG je
variran u opsegu od 10 do 50 mas.%, dok je molarna masa PPG iznosila M, 1000 i
2000 g/mol. Ustanovljeno je da je gubitak mase pri enzimskoj degradaciji svih
poli(estar etara) ve¢i od gubitka mase pri degradaciji homopolimera, PBS. Prisustvo
mekih segmenata u polimerima je glavni faktor koji utiCe na brzinu enzimske
degradacije poli(estar etara), tako da se gubitak mase povecavao kako je rastao maseni
udeo PPG. Time je potvrdeno da brzina enzimske razgradnje alifatskih poliestara zavisi
uglavnom od pristupacnosti aktivnog centra lipaza, odnosno od mobilnosti polimernih
lanaca 1 njegove sposobnosti da stupi u interakciju sa enzimom. To je klju¢ni razlog
zasto se enzimska degradacija deSava u amorfnoj fazi ili u okolini sferulita. Pove¢anjem
udela PPG u kopolimerima istovremeno je povecana i hidrofilnost, §to dodatno
doprinosi rastu razgradenih polimernih lanaca. Takode je zapazeno da poli(estar etri) sa
PPG manje molarne mase degradiraju brze nego polimeri sa PPG vece molarne mase.
Za takvo ponaSanje polimera postoje dva razloga. Prvi je taj §to polimeri sa PPG vece
molarne mase imaju veci stepen kristalini¢nosti, §to je smetnja za interakciju lanca sa
aktivnim centrom enzima. Drugi razlog je povecanje prose¢ne duzine tvrdih segmenata
PBS (L) kod poliestara dobijenih sa PPG ve¢e molarne mase. L, je u obrnutom odnosu
sa brojem degradabilnih estarskih veza u polimernom lancu. Sa povecanjem molarne
mase PPG brzina enzimske degradacije kopolimera ima opadajuéi trend zbog smanjenja

koncentracije estarskih veza izmedu PPG i sukcinske kiseline.
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I11.  Uticaj duZine segmenata i njihove distribucije

Variranjem hemijskog sastava poli(estar etara), duzine pojedinih segmenata i njihove
distribucije zavise biodegradaciona svojstva, kao i mehanicke i fizicke Karakteristike
kopolimera. Sastav 1 prose¢na duzina tvrdih segmenata, kao i distribucija segmenata se
izraunavaju [164] koris¢enjem podataka dobijenih iz 'H NMR i **C NMR analize
[165]. Analizom termoplasti¢nih biodegradabilnih elastomera na bazi poli(butilen
tereftalata), PBT i poli(butilen sukcinata), PBS, kao tvrdih segmenata i poli(etilen
oksida), PEO, kao mekih segmenata ustanovljeno je da su segmenti nasumicno
rasporedeni duz lanaca. Kod ovih segmentiranih kopolimera duzina tvrdih segmenata je
zavisila samo od molskog udela tvrdih segmenata, a bila je nezavisna od duzine mekih
segmenata. Ugradnjom samo 10 mol% PBS segmenata efikasno se uticalo na smanjenje
proseéne duzine aromatskog segmenta na vrednosti ispod 3. To je vrlo bitno sa
stanoviSta biodegradacije, jer aromatski oligomeri sa prosecnom duzinom ispod 3 su
podlozni enzimskom napadu u bioaktivnom okruzenju [121]. Poveéanjem M, PBS i
duzine mekih segmenata poveceva se udeo amorfnog domena §to daje lancima dobru
hidrofilnost koja obezbeduje difuziju molekula vode kroz uzorak, i time ubrzava

hidroliticku degradaciju.

IVV.  Uticaj morfologije polimera na biodegradabilnost

Kristalini¢nost je najvazniji faktor strukture polimera u ¢vrstom stanju koji utie na
brzinu i stepen degradacije. | enzimska i neenzimska degradacija su procesi pri kojima

se selektivno laks$e razgraduju amorfni od kristalnih delova materijala.

Jedna od bitnih razlika izmedu proteina i sintetskih polimera je ta Sto je polimer
sastavljen od osnovnih motiva koji se ponavljaju duZ lanca. Time je olakSana
kristalizacija sintetskih polimera, S$to dalje utice na njihovu manju podloznost
biodegradaciji, jer postojanje kristalita u polimeru onemogucava pristup enzimu do veza
podloznih hidrolizi. Veli¢ina, oblik i broj kristalita imaju veliki uticaj na mobilnost

polimernog lanca kao bitnog faktora koji uti¢e na biodegradabilnost [118].

Visoko kristalini¢ni polimeri se slabo hidroliticki razlazu usled otezanog prodiranja
molekula vode i interakcije sa vezama podloznih raskidanju. U eksperimentima
razgradnje cak 1 u slucaju dugih vremena degradacije nije primecena hidroliza
poli(L-laktida) velike kristalini¢nosti [166].
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1.7 Biokompatibilnost multiblok kopolimera

Poznavanje biokompatibilnosti polimernih materijala, koje podrazumeva analizu
odgovora ¢elija i tkiva na prisustvo polimernog materijala je veoma bitno za kreiranje
novih polimernih materijala sa primenom u medicini. To je jedan od osnovnih
preduslova da bi se materijal kvalifikovao kao biomaterijal. Biokompatibilnost se
odnosi na sposobnost materijala da obavlja Zeljene funkcije u pogledu medicinske
terapije, bez izazivanja neke neZeljene lokalne ili sistemske reakcije. U ovu svrhu
posebno su izucavani degradabilni bioelastomeri. Razmatrani su faktori koji uticu na
biokompatibilnost ukljucuju¢i hemijske, fizicke i bioloske karakteristike. Konkretno,
ovi faktori se odnose na hemijski sastav materijala, morfologiju, kristalini¢nost, module
elasti¢nosti, hidrofilno/hidrofobni balans, poroznost, povrSinske karakteristike,
degradacioni profil i produkte razgradnje, aditive, katalizatore i druge toksi¢ne
supstance. Pri dobijanju degradabilnih bioelastomera treba kontrolisati sve ove faktore
da bi se poboljsala biokompatibilnost. Sintetisani biodegradabilni elastomeri moraju biti
velike Cistoce, optimalnih fizi€ko-hemijskih svojstava i netoksi¢ni, jer se jedino tako
mogu bezbedno i uspesno koristiti [167]. Multiblok kopolimeri sa amfifilnim
svojstvima se obimno proucavaju kako u in vitro, tako i u in vivo uslovima prema

smernicama Internacionalne organizacije za standarde (1ISO) [168].

In vitro biokompatibilnost se izu¢ava na osnovu testa Celijske kulture. Citotoksi¢nost se
odreduje prema odredenoj ¢eliji, u zavisnosti od krajnje namene materijala. Celije se
izlazu direktno polimernom materijalu odredeno vreme, a zatim se proverava njihov

rast, morfologija i metabolizam.

Odsustvo in vitro citotoksi¢nosti pri proucavanju multiblok kopolimera ne garantuje
in vivo biokompatibilnosti. Zato je neophodno uraditi niz implantacionih studija pre

nego Sto se potvrdi da je neki polimerni materijal bezbedan za ljudsko telo.
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1.8 Primena i potencijalna primena biodegradabilnih segmentiranih

poli(estar etara)

Zahvaljuju¢i netoksi¢nosti i biokompatibilnosti, tj spostobnosti da se neki materijal
asimilira u zivi organizam, biodegradabilni termoplasti¢ni elastomeri su nasli veliku

primenu u medicini, u inZenjerstvu tkiva i kontrolisanom otpustanju lekova.

Pocetkom devedesetih godina intenzivno je proucavana primena termoplastiénog
bioelastomera na bazi poli(etilen glikola) i poli(butilen tereftalata), poznatijeg pod
komercijalnim nazivom PolyActive®™. Posebnu paZnju je privukla moguénost aplikacije
PolyActive® na polju inZenjerstva tkiva. Biotehnoloska korporacija - The Isotis
Biotechnology Corporationu u saradnji sa Leiden University i drugim organizacijama su

radile na zajedni¢kom projektu razvoja nosaca tkiva dobijenog od PolyActive®, Slika

1.23.

Donor ¢elija
iz tkiva

3
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T

Polimerni nosac In vitro kultura u
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celije

Invivo
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Slika 1.23 Princip implantacije ¢elija pomocu polimernog nosaca
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PolyActive® je identifikovan kao kopolimer sa svojstvima pogodnim za vezivanje
kostiju, tj. uspostavljanje fizicko-hemijskih procesa izmedu implanta i koStane matrice,
Slika 1.24. Ovaj kopolimer je ve¢ koris¢en u izradi kompozita sa hidroksiapatitom

dajuci obecavajuce rezultate pri primeni u inzenjerstvu obnavljanja tkiva.

Slika 1.24 Prirodne kosti i kosti od PolyActive® [169]

Mnoga klini¢ka ispitivanja su usmerena na istraZivanja primene PolyActive® kod
zamene bubnih opni [170], elasti¢nih bioaktivnih premaza u stomatologiji i vestackih

kukova [171], kao i za regeneraciju koze [172] i obnavljanje zglobnih hrskavica [169].

Biodegradabilna svojstva PolyActive® su iskoris¢ena i za primenu ovog materijala kao
polimernog nosa¢a u sistemima za kontrolisano otpustanje lekova, Slika 1.25.
Mogucénost primene u sistemima za kontrolisano otpustanje leka izazvalo je ogromno
interesovanje za biodegradabilne amfifilne blok kopolimere, jer postojanje hidrofilnih i
hidrofobnih segmenata omogucava kreiranje Zeljenih karakteristika polimernih nosaca,
kao $to je bubrenje i brzina degradacije od nekoliko dana do nekoliko meseci.
Otpustanje inkorporiranog proteina iz poli(estar etarskih) mikrosfera na bazi poli(etilen
oksida), poli(butilen tereftalata) i poli(butilen sukcinata) zavisi od veli¢ine proteina i
mehanizma otpustanja koji se bazira na difuziji proteina i degradaciji polimerne matrice.
Gubitak mase i analiza molarne mase uzoraka pokazuju naglaseniju in vitro degradaciju
kod polimera sa poli(etilen oksidnim) segmentima molarne mase 1000 g/mol, nego kod

kopolimera sa kra¢im i duzim PEO segmentima [173].
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Slika 1.25 SEM slike spoljasnjeg i unutrasnjeg izgleda PEG/PBT mikrosfera za
kontrolisano otpustanje lekova [31]

Kopolimeri na bazi poli(etilen oksida), poli(butilen tereftalata) i poli(butilen sukcinata)
su ocenjeni kao medicinski biomaterijali zbog dobre biokompatibilnosti i netoksi¢nosti
pri in vivo uslovima implantacije. Ovi kopolimeri su odli¢ni kandidati za izradu

membrana male adhezivnosti (antiadhesion barrier) [174].

PEO/PBT kopolimer je pokazao veliku biokompatibilnost ugradnjom u telo zivotinja,
pri ¢emu je zapazeno je da je povezanost sa okolnim tkivom bila bolja sa pove¢enjem
PEO udela. Potencijalna primena biorazgradivih termoplasti¢nih poliestar elastomera je
atraktivna za mnoge istrazivace. Razliita in vivo istrazivanja su pokazala da je
PEO/PBT kopolimer biokompatibilan prilikom implantacije u meka i tvrda tkiva [2,

175] ne pokazujuci nikakve negativne efekte na okolna tkiva.
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1.9 Pregled literature o biodegradabilnim poli(estar etrima)

Otkri¢e da su alifatski poliestri skloni biorazgradnji svrstalo je ove polimere u grupu
veoma izazovnih polimernih materijala za naucna istrazivanja. Razlog za to je, pre
svega, $to su alifatski poliestri jedni od najbiodegradabilnijih sintetskih polimera, ¢iji su
produkti razgradnje netoksi¢ni za Zivotnu sredinu i ulaze u metabolicki ciklus
mikroorganizama [103, 176, 177]. Ako se uzme u obzir i Cinjenica da su alifatski
poliestri biokompatibilni i primenljivi u biomedicini, ne ¢udi interesovanje velikog

broja naucnika Sirom sveta za proucavanje ovih polimera.

Poznato je da su poliestri podlozni enzimskoj i hidroliti¢koj degradaciji u onoj meri
koliko su njihovi lanci hidrofilni i fleksibilni. Tako su Deschamps [123] i saradnici
zakljucili da 1 aromati¢ni poliestar poli(butilen tereftalat) moze biti biorazgradiv ukoliko
u njegovom lancu postoje polietarski meki segmenti (poli(etilen oksid)). Merenjem
grani¢nog viskozitetnog broja pokazano je da poveéanje udela poli(etilen oksida)
dovodi do povecanja stepena biodegradacije kopolimera u in vitro testovima.
Ustanovljeno je da ugradeni poli(etilen oksid) ve¢e molarne mase (M, 300, 1000 g/mol)
dovodi do povecanja hidrofilnosti, tj. kopolimer je sposoban da apsorbuje vecu koli¢ine

vode, §to ima za posledicu vecu podloZnost enzimskoj degradaciji.

Medutim, Nagata i saradnici [125] su, proucavajuci uticaj molarne mase razli¢itih
polietara na biodegradabilnost poli(estar etara), ustanovili da se uprkos povecanju
hidrofilnosti sa povecanjem molarne mase polietara smanjuje koncentracija
hidralizabilnih estarskih veza uti¢u¢i time nepovoljno na enzimsku razgradnju. U radu
Huang i saradnika [118], povec¢ana mobilnost polimernih lanaca i hidrofilnost su glavni
razlozi vece enzimske degradacije kopolimera poli(butilen sukcinata) sa mekim

poli(propilen oksidnim) segmentima, u odnosu na homopoliestar poli(butilen sukcinat)

Biodegradabilni poli(estar etri) moraju imati odgovaraju¢e fizicko-mehanicke
karakteristike koje se mogu modifikovati promenom mnogih parametara u zavisnosti od

potencijalne primene. Zhang i saradnici [121] su ispitivali uticaj molarne mase polietra
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(M, 600, 1000 i 2000) i udela tvrdih segmenata na mehani¢ka i termicka svojstva
biodegradabilnog poli(butilen tereftalata-co-sukcinata)-b-poli(etilen oksida). Zbog
pojave mikrofazne separacije segmentiranih kopolimera, DSC analizom je primeéeno
postojanje T, mekih segmenata pri molarnoj masi PEO 2000 g/mol, odnosno Ty tvrdih
segmenata pri manjim molarnom masama i udelima PEO. Rezultati mehanickih ogleda
su pokazali da se sa povecanjem molskog udela tvrdih segmenata (poli(butilen
sukcinata)) i duzine mekih segmenata obezbeduje veliko istezanje i dobra fleksibilnost
kopolimernih uzoraka. Istovremeno visoko zastupljene amorfne zone obezbeduju dobru
hidrofilnost, tj. olakSavaju difuziju molekula vode kroz polimerni materijal i napad na
estarske veze Cime se ubrzava hidrolitiCka degradacija. Povecanje duzine mekih
segmenata uti¢e je na smanjenje stepena kristalini¢nosti, odnosno na povecanje

biodegradacije kopolimera.

Park i saradnici [98] su radi poboljsanja mehanickih svojstava alifatskog poli(estar etra)
ugradili svega 5 mol% aromatskog poliestra u odnosu na alifatski poliestar. Vrlo male
koli¢ine aromatkih jedinica su povecale zateznu ¢vrsto¢u za oko 30% dok se istezanje
pri kidanju u tom slucaju povecalo za oko 200%. U radu je pokazano da se na
mehanicka svojstva kopolimera moze uticati i variranjem udela mekih PTMO
segmenata, pri ¢emu se sa povecanjem udela mekih segmenata povecava istezanje pri

kidanju i zilavost, dok su se vrednosti po¢etnih modula i zatezne ¢vrstoée smanjivale,

Slika 1.26.
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Slika 1.26 Promena izduzenja pri kidanju i zatezne Cvrstoce a), kao i pocetnog modula i
zilavosti b) sa pove¢anjem udela mekih PTMO segmenata u poli(estar etrima) [98]
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Jedan od nacdina da se poboljSaju mehanicka svojstva je dobijanje polimera velikih
molarnih masa. U radu Albertson i saradnika [119] sintetisan je biodegradabilni
poli(etilen oksid)-co-poli(etilen sukcinat) s ciljem da se dobije termoplasti¢ni poliestar
elastomer koji bi ekstrudovanjem na 95 °C formirao vlakna. Buduéi da je poli(etilen
oksid)-co-poli(etilen sukcinat) veoma osetljiv na termicku oksidaciju i da nije bilo
mogucée reakciju polikondenzacije voditi dovoljno dugo bez termicke degradacije
polimernih lanaca, kopolimer velikih molarnih masa je dobijen dvostepenom sintezom

uz produzetak lanaca koris¢enjem adipoil-hlorida.

PoboljSanjem mehanickih svojstava i modifikovanjem biodegradabilnih poliestara
dobijaju se materijali koji mogu zameniti polimere koji ne podlezu enzimskoj
degradaciji. Lee i saradnici [120] su izucavali biorazgradive polimere na bazi
poli(butilen sukcinata) (M, 1650 g/mol), poli(etilen oksida), (M, 1000 g/mol) i 4,4’-
dicikloheksilmetan diizocijanata, koji mogu biti konkurencija nedegradabilnim
filmovima od polietilena i polipropilena. Poliuretani su brzo hidroliticki degradirali u
3 mas.% rastvoru NaOH na 37 °C, pri ¢emu je gubitak mase u toku dva dana
aproksimativno bio 30 - 60% u zavisnosti od udela mekih i tvrdih segmenata. S druge
strane, poliuretani koji sadrze samo PBS segmente pokazuju mnogo sporiju degradaciju
pri istim uslovima ispitivanja. Hidroliticka degradacija poliuretana je direktno povezano
sa udelom hidrofilnih mekih segmenata (PEO). Ovi polimeri su pokazali bolje
mehanicke karakteristike, vece vrednosti za zateznu ¢vrstocu 1 istezanje pri kidanju, u

poredenju sa homopolimerom poli(butilen sukcinatom) sli¢ne molarne mase.

Zbog primene u medicini pored in vitro degradacije neophodno je imati i informacije o
razgradnji poli(estar etara) u in vivo uslovima. Deschamps i saradnici [154] su ispitivali
in vivo degradaciju blok kopolimera poli(etilen oksida)/poli(butilen tereftalata)
razli¢itog masenog odnosa i molarne mase poli(etilen oksida) (M, 300 i 1000 g/mol).
Polimerni diskovi su potkozno implantirani u pacove u trajanju od 24 sedmice, dok su
paralelno radeni i eksperimenti u kojima su se prvo polimeri in vitro predegradirali
simulirajué¢i dugoroé¢ne in vivo uslove (fosfatni pufer na 100 °C, 14 dana), a potom bili
implantirani na 4 sedmice. Rezultati su pokazali da su se kopolimeri razgradivali sporije
u in vivo uslovima, a ve¢a molarna masa i ve¢i udeo PEO u sastavu kopolimera uticao je
na neuporedivo bolju degradaciju kopolimera, Slika 1.27. Analizom produkata
degradacije iz razlic¢itih in vivo i in vitro esperimenata ustanovljeno je da je degradacije
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kopolimera spor proces koji vodi nepotpunoj degradaciji dajuéi nerastvorne polimene
ostatke sa visokim sadrzajem tvrdih PBT segmenata. Medutim, pokazalo se da je telo
pacova visoko tolerantno, i da prisustvo kristalinicnih PBT fragmenata ne izaziva

nikakve komplikacije i Stetne posledice.

7 & 10007120

1 e 30065/35
604 & 30050/50

80+

40+

Gubitak mase, mas.%

kg X
2 T I T T 1
0 4 8 12 16 20 24

Implantaciono vreme (sedmice)

Slika 1.27 In vivo degradacija u funkciji implantacionog vremena za poli(etilen
oksid)/poli(butilen tereftalat) razlic¢itog masenog odnosa (71/29, 65/35 1 50/50) i
razli¢ite M, poli(etilen oksida) (600 i 1000 g/mol) [154]

U radovima Van Dijkhuizen-Radersma i saradnika [173, 178] pored in vitro degradacije
izu¢avana je 1 in vivo degradacija i biokompatibilnost kopolimera na bazi PBS, PBT i
poli(etilen oksida). Kopolimeri su bili razli¢itog masenog sastava tvrdih i mekih
segmenata, razli¢itog odnosa tereftalnih 1 sukcinskih motiva, kao 1 razli¢ite molarne
mase poli(etilen oksida) (M, 600, 1000 i 4000 g/mol). In vivo degradacija je ispitivana
implantacijom poroznih polimernih plo¢a u pacove u trajanju od 32 sedmice. SEM
mikrograf poroznog implanta je prikazan na Slici 1.28. Zapazeno je da se zamenom
aromatskih tereftalnih jedinica alifatskim sukcinskim ostacima povecava brzina
degradacije kopolimera. GPC analizom je ustanovljeno da se pocetna masa polimera
neznatno brze menja u in vivo uslovima u odnosu na in vitro razgradnju. Pored
hidrolize, u in vivo uslovima se javlja i oksidacija zbog prisustva radikala koji su
produkti inflamatornih ¢elija. Pored toga, ostaci polimera u in vivo eksperimentima su

bili ve¢e molarne mase ukazujuci na vecu rastvorljivost oligomera u ekstracelularnoj
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teCnosti, u poredenju sa rastvorljivos¢u u fosfatnom puferu. Biokompatibilnost ovih
poli(estar etara) je potvrdena u in vitro citotoksikoloskim testovima i histoloski na

in vivo uzorcima.

Slika 1.28 SEM mikrograf poroznog implanta na bazi PBS, PBT i poli(etilen oksida),
odnos meki/tvrdi segmenti 66/34; pri 45 mol% sukcinata u tvrdim segmentima i M,
(PEO) 1000 g/mol [178]

65



@ reaktanti za sintezu

@ postupak sinteze homopolimera i
poli(estar etara)

@ metode za karakterizaciju
sintetisanih polimera

$HO
\ e
e
f \\
N,o 4
vacuum HO




Qinteas, strukiura i seoitva biodegradabinih poliestar ctara)

Eksperimentelni deo

2.1 Reaktanti

2.1.1 Monomeri

+  Dimetil-sukcinat, DMS, je estar dikarboksilne (¢ilibarne) kiseline

molarne mase M =146 g/mol ¢ija je strukturna formula prikazana na Slici 2.1.

0]

HSCONOCHQ,

0

Slika 2.1 Strukturna formula dimetilestra sukcinske kiseline

To je bezbojna supstanca koja se na sobnoj temperature nalazi u te€nom stanju. Dimetil-
sukcinat ima temperaturu topljenja 18-19 °C, temperaturu klju¢anja 200 °C i gustinu

1,117 g/em®. Rastvorljivost dimetilestra sukcinske kiseline u vodi je 8,5 g/dm® na 20 °C.

Koriséeni dimetil-sukcinat (Aldrich) je bio velike Cisto¢e (99,8%.), i koriséen je bez

preciS¢avanja.

+ 1,4-Butandiol je na sobnoj temperaturi bezbojna, viskozna te¢nost ¢ija je

molarna masa M=90 g/mol, a strukturna formula je prikazana na Slici 2.2.

OH-CH,— CH,— CH,— CH,— OH
Slika 2.2 Strukturna formula 1,4-butnadiola

Temperatura topljenja 1,4-butandiola je 20 °C, a temperatura klju¢anja je 235 °C.

Mesljiv je sa vodom 1 rastvoran u etanolu.
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Pre upotrebe, 1,4-butandiol (Merck) je prethodno prec¢iséen destilacijom. Zbog visoke
temperature kljucanja 1,4-butandiola, destilacija je izvedena pod vakuumom. Interval

klju¢anja 1,4-butandiola u uslovima smanjenog pritiska je bio od 130-135 °C.

2.1.2 Polietri

+ a,0-Poli(tetrametilen oksid) (PTMO) ili poli(tetrahidrofuran) je
sintetski polietar sa zavr$nim hidroksilnim grupama, ¢ija je strukturna formula

prikazana na Slici 2.3.

OH{CHZ—CHZ—CHZ—CHZ—O}XH

Slika 2.3 Strukturna formula PTMO

Molarna masa industrijski dobijenog PTMO je najce$¢e u rasponu od 250 do
3000 g/mol. PTMO je rastvoran u alkoholima, estrima i ketonima, a nerastvoran u vodi.
Jedna od karakteristika PTMO je higroskopnost. U zavisnosti od molarne mase, na
sobnoj temperaturi moze apsorbovati vise od 2 mas.% vode. Higroskopnost PTMO je
jedan od osnovnih razloga njegove ugradnje u nedegradabilne polimerne lance, ¢ime se

zeli postic¢i bolja biorazgradnja.

Zbog njegove nestabilnosti industrijski PTMO sadrzi antioksidanse, koji omogucavaju

duzi vek trajanja pri ambijentalnim uslovima.

Za sintezu multiblok kopolimera koris¢en je PTMO M, = 1000 g/mol (Fluka) sa

slede¢im karakteristikama:

e opseg proseéne molarne mase 950-1050 g/mol,

e 0pseg hidroksilnog broja 118-107 mg KOH/g
e viskoznost na 40 °C 260-320 mPa-s,
e gustina na 40 °C 0,974 g/cm?®

opseg temperature topljenja 25-33°C

Pre upotrebe odreden je hidroksilni broj PTMO.
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+ o,0-poli(etilen oksid) (PEO) je sintetski polietar sa zavrSnim
hidroksilnim grupama Sirokog opsega molarnih masa. Strukturna formula poli(etilen

oksida) je prikazana na Slici 2.4.

OH fECH2 —CH,- o}y H

Slika 2.4 Strukturna formula PEO

PEO je amfifilnog karaktera rastvoran u vodi i mnogim organskim rastvaraima
(metilenhloridu, etanolu, toluenu, acetonu i hloroformu). PEO malih molarnih masa (M,

< 1000 g/mol) je viskozna i bezbojna tecnost.

PEO je netoksican, pa je nasao primenu u farmaciji kao nosac¢ razli¢itih formulacija, u
industriji hrane i kozmetici [179]. S obzirom da se ve¢ina PEO sa M,, > 1000 brzo
uklanja iz tela [180], omogucava veliku primenu PEO u biomedicinskim istrazivanjima:
otpustanje lekova, inzenjerstvo tkiva, kao i mnoge druge primene [181]. PEO sa

molarnom masom do 4000 g/mol se 98% izlucuje iz ljudskog organizma [182].

Za sintezu multiblok kopolimera koris¢en je PEO M;,=1000 g/mol (Fluka) sa slede¢im
karakteristikama:

e opseg proseéne molarne mase 950-1050 g/mol

e opseg hidroksilnog broja 107-118 mg KOH/g
e gustina na 60 °C 1,098 g/cm®

e opseg temperature topljenja  35-40 °C

Pre upotrebe odreden je hidroksilni broj PEO.
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2.1.3 Katalizator i rastvaraci

+ Titanijum-tetrabutoksid, Ti(OC4Hy), ili Ti(OBu)s, je katalizator koji je
koris¢en prilikom sinteze poli(estar etara). Njegova strukturna formula je data na Slici
2.5.

HC,~O ( , O-CjH,

Ti
H,C,-O0 7 > 0-C,H,

Slika 2.5 Strukturna formula titanijum-tetrabutoksida

Molarna masa titanijum-tetrabutoksida je 340,3 g/mol. Pre upotrebe katalizator

(proizvodaca Aldrich) je rastvoren u n-butanolu, pri odnosu 1:9 u korist n-butanola.

+ n-Butanol (C4HyOH) je koris¢en kao rastvaral katalizatora titanijum-
tetrabutoksida. n-Butanol je pre upotrebe preciséen destilacijom na atmosferskom
pritisku i temperaturi od 118 °C. Predestilisani n-butanol je ¢uvan iznad molekulskih
sita (4 A).

+ Hloroform (CHCI5) je kori$¢en kao rastvara¢ sintetisanih polimera prilikom
njihove karakterizacije. Hloroform je bio velike cistoe, i pre upotrebe nije bilo
dodatnih preciS¢avanja.

Za 'H NMR analizu kori3¢en je deuterisani hloroform CDCl; (Merck, Nemacka)

2.1.4 Enzim iz Candida rugosa

Kori$éen je enzim iz Candida rugosa (proizvodaca Sigma Aldrich) ¢ija je aktivnost
iznosila 1100 1U/mg. Enzim je u praskastom obliku, ¢uvan na niskim temperaturama
oko 7 °C. Enzim je kori$¢en u testovima biodegradacije sintetisanih polimera rastvoren

u fosfatnom puferskom rastvoru pH 7, i na temperaturi od 37 °C.
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2.2 Postupak sinteze homopoliestra, poli(butilen sukcinata)

Homopoliestar, poli(butilen sukcinat) (PBS) je sintetisan visokotemperaturnom
stupnjevitom polikondenzacijom na 220 °C u uslovima visokog vakuuma oko
0,5 mmHg, i sa razli¢itim koli¢inama katalizatora s ciljem da se ispita uticaj koli¢ine
katalizatora na molarnu masu polimera.

Za sinteze PBS je koris¢eno 33,6 g (0,230 mol) dimetil-sukcinata i 15 mol% viska
1,4-butandiola tj. 23,81 g (0,265 mol), i razlicite koli¢ine katalizatora Ti(OBu)4: 0,294;
0,441 10,588 mmol.

Postupak sinteze PBS: U trogrli laboratorijski balon koji je snabdeven kondenzatorom,

nastavkom za uvodenje azota, magnetnim zrnom za meSanje i termometrom, Sarzirani
su dimetil-sukcinat i 1,4-butandiol. Reakciona smesa je zatim produvavana azotom, a
sinteza je zapoceta dodatkom prve polovine rastvora katalizatora Ti(OBu)4 u butanolu.
Reakciona smesa je zagrejana do 150 °C, a potom je zagrevanje nastavljeno postepeno
(10 °C/10 min) do konac¢ne reakcione temperature 220 °C. Kao sporedni proizvod u
prvom stupnju javlja se metanol koji se konstantno uklanja iz reakcionog sistema. Na
pocetku drugog stupnja reakcionoj smesi je dodata druga porcija rastvora katalizatora
posle Cega je uspostavljen vakuum (oko 0,5 mmHg). Sinteza je pri ovim uslovima
vodena 6 sati. Posle zavrSetka reakcije, dobijeni homopolimer je ohladen u balonu do
sobne temperature u atmosferi azota, rastvoren u hloroformu i pretaloZzen u 10 puta
vecoj zapremini hladnog metanola. Cilj pretalozavanja je bio da se uklone rastvorne
nize frakcije i oligomeri, ¢ime bi se dobio polimer manjeg stepena polidisperznosti i
kako bi se uklonili tragovi katalizatora. Pretalozeni PBS je susen u obi¢noj susnici sa
ventilatorom na 60 °C, a potom u vakuum su$nici do konstantne mase. Osuseni uzorci
su Cuvani u plasticnim kontejnerima odlaganim u eksikator na sobnoj temperaturi.

Izgled aparature za sintezu PBS je dat na Slici 2.6.
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Slika 2.6 Aparatura za sintezu PBS i poli(estar etara)

2.3 Karakterizacija polietara PTMO i PEO

2.3.1 Odredivanje hidroksilnog broja polietara

Odredivanje hidroksilnog broja polietara je posluzilo za izraCunavanje molarne mase

srednje po brojnoj zastupljenosti polietara PTMO i PEO.

Postupak za odredivanje hidroksilnog broja [183]:

2,5 g uzorka polietra rastvoreno je u 15,0 cm® smese anhidrida siréetne kiseline i
piridina (susenog nad ¢vrstim KOH), u zapreminskom odnosu 1:9. Pripremljen rastvor
je zagrevan uz refluks tokom jednog sata. Ohladen rastvor je neutralisan, uz fenolftalein
kao indikator, standardnim rastvorom kalijum-hidroksida (KOH) do pojave bledo

ruziCastog obojenja. Uradene su dve probe sa uzrokom i dve slepe probe.

Hidroksilni broj je izracunat pomocu sledece jednacine:

B_56,1XCMX(VSP—V)
B m
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gde je:
Vs — utrosak rastvora KOH za slepu probu (cm®)
V - utro$ak rastvora KOH za uzorak (cm°)
m  —masa uzorka (g)

¢y — koncentracija rastvora KOH (0,5 mol/dm?)

Molarna masa srednja po brojnoj zastupljenosti, M,, izraunata je po slede¢oj formuli:

2 x56100
n HB

2.4 Postupak sinteze segmentiranih poli(estar etara)

Dve serije segmentiranih poli(estar etara) su sintetisane, takode, visokotemperaturnom
stupnjevitom polimerizacijom koja se sastojala iz: transesterifikacije i polikondenzacije.
Reakcija se odvijala u stanju rastopa izmedu dimetil-sukcinata, 1,4-butandiola i
polietara PTMO, odnosno PEO. Hidroksilne komponente su koris¢ene u visku od

15 mol% u odnosu na dimetil-estar, i u prisustvu katalizatora Ti(OBuU),.

Postupak sinteze poli(estar etara): Aparatura i postupak sinteze poli(estar etara) je

gotovo identiCan postupku sinteze homopolimera PBS opisan u Odeljku 2.2, s tom
razlikom da su se sinteze poli(estar etara) odvijale u trogrlom laboratorijskom reaktoru.
Na pocetku u laboratorijski reaktor je Sarzirano pored dimetil-sukcinata i 1,4-butandiola,
i PTMO za prvu seriju, odnosno PEO za drugu seriju poli(estar etara). Nakon dodatka
prve polovine rastvora katalizatora reakciona smeSa je zagrejana na nacin opisan u
postupku sinteze homopoliestra PBS. Kada je izdvojen sav metanol kao sporedni
proizvod, dodata je druga porcija rastvora katalizatora a sinteza je nastavljena u
uslovima visokog vakuuma i pri temperaturi od 220 °C. Trajanje sinteza je zavisilo od

vrste i udela polietra u reakcionoj smesi. Dobijeni kopoliestri su ohladeni u reaktoru u
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atmosferi azota do sobne temperature bez pretalozavanja, a potom odlagani u

pripremljene plasti¢ne kontejnere sa zatvaracem i cuvani u vakuum uslovima.

Kao primer sinteze jednog uzorka iz prve serije poli(estar etar) sa PTMO mekim
segmentima je uzet polimer sa 10 mas.% PTMO (PBSTMO 10). U trogrli laboratorijski
reaktor je Sarzirano 40,30 g (0,276 mol) dimetil-sukcinata, 4,24 g (0,0043 mol) PTMO i
28,07 g (0,312 mol) 1,4-butandiola. Reakcija je zapoceta dodatkom 0,09 ¢
(0,264 mmol) katalizatora Ti(OBu), uz konstantno produvavanje inertnim gasom
azotom. Na pocetku drugog stupnja reakcionoj smesSi je dodata druga porcija
katalizatora 0,09 g (0,264 mmol) posle ¢ega je uspostavljen vakuum narednih 6 h koliko
su trajale sve sinteze poli(estar etara) sa PTMO, bez obzira na maseni udeo mekih

segmenata.

Ostali poli(estar etri) iz prve serije sa 20, 30, 40 i 50 mas.% PTMO su sintetisani na
gore opisani nacin, a molski i maseni sastavi reakcionih smesa su dati u Tabeli 2.1.
Kori$¢ena masa dimetil-sukcinata za sinteze kopolimera je iznosila 40,30 g, odnosno
0,276 mol, 1 bila je ista za sve sastave, kao 1 ukupna koli¢ina katalizatora Ti(OBu)s

(0,529 mmol, 0,18 g).

Tabela 2.1 Sastav reakcionih smesa za sinteze poli(estar etara) sa razli¢itim mas.%

PTMO
Uzorak g mol g mol
PBSTMO 10 28,07 0,312 4,24 0,0043
PBSTMO 20 27,45 0,305 10,37 0,0105
PBSTMO 30 26,76 0,297 17,28 0,0176
PBSTMO 40 25,83 0,287 25,98 0,0264
PBSTMO 50 24,62 0,274 37,55 0,0382

* broj u nazivu uzorka oznacava udeo PTMO u kopolimeru (mas.%)
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Kao primer sinteze jednog uzorka iz druge serije poli(estar etar) sa PEO mekim
segmentima je uzet polimer sa 10 mas.% PEO (PBSEO 10). U trogrli laboratorijski
reaktor je Sarzirano 33,60 g (0,23 mol) dimetil-sukcinata, 4,33 g (0,0043 mol) PEO i
23,40 g (0,26 mol) 1,4-butandiola. Reakcija je zapoceta dodatkom 0,075 ¢
(0,221 mmol) katalizatora Ti(OBu)4 uz konstantno produvavanje inertnim gasom. Drugi
stupanj reakcije je zapocet dodatkom druge porcije katalizatora 0,075 g (0,221 mmol),
uz uspostavljanje vakuum uslova. Sinteza je vodena pri ovim uslovima u zavisnosti od
udela mekih segmenata, od 10 h za polimer sa 10 mas.% mekih segmenata, pa do 34 h

za polimer sa 50 mas.% mekih segmenata.

Ostali poli(estar etri) iz druge serije sa 20, 30, 40 i 50 mas.% PEO su sintetisani na gore
opisani nacin, pri ¢emu su sastavi svih reakcionih smesa dati u Tabeli 2.2. Masa dimetil-
sukcinata je bila ista za sve sastave i iznosila je 33,60 g, odnosno 0,23 mol, kao i

ukupna koli¢ina katalizatora Ti(OBu)4 (0,441 mmol, 0,15 g).

Tabela 2.2 Sastav reakcionih smes$a za sinteze poli(estar etara) sa razli¢itim mas.% PEO

Uzorak g mol g mol

PBSEO 10 23,40 0,260 4,33 0,0043
PBSEO 20 22,83 0,254 9,54 0,0094
PBSEO 30 22,05 0,245 16,94 0,0167
PBSEO 40 21,34 0,237 24,06 0.0236
PBSEO 50 20,29 0,225 34,59 0,0340

* broj u nazivu uzorka oznac¢ava udeo PEO u kopolimeru (mas.%)

Molski udeli mekih segmenata obe serije su racunati pomocu slede¢e formule:

n(TS) * M(TS)
n(TS) * M(TS) + n(MS) x M(MS)

mas. % (TS) =

gde je:

n(TS) i M(TS)  —koli¢ina i molarna masa tvrdih segmenata

n(MS) i M(MS) - koli¢ina i molarna masa mekih segmenata
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2.5 Pripremanje poli(estar etara) za karakterizaciju

Za uspeS$no izvodenje karakterizacije polimera uzorci sintetisanih kopolimera su
pripremani u oblike pogodne za merenja. Tako su za odredivanje dinamicko-
mehanickih svojstava uzorci polimera pripremani u obliku diskova (pastila) i epruveta
odredenih dimenzija, dok su za degradacione testove i merenje apsorpcije vode, kao 1

WAXS analizu, polimeri pripremljeni u obliku tankih filmova mikronskih debljina.

2.5.1 Pripremanje polimernih uzraka za DMA analizu

Za odredivanje dinamic¢ko-mehanickih svojstava (DMA) sintetisanih polimera posluzili
su uzorci u obliku pastila i epruveta. Pastile i epruvete su pripremane zagrevanjem
polimera do stanja rastopa u metalnim kalupima odredenih dimenzija. Uzorci su zatim
izlagani pritisku od 3-5 MPa oko 15-20 min, a potom ohladeni do sobne temperature
bez primene pritiska. Za pravljenje pastila bilo je neophodno oko 0,8 g polimernog
uzorka, dok je za pravljenje epruveta koris¢eno oko 1,5 g polimera. Dimenzije epruveta
su iznosile 63,0 x 12,4 x 1,0 mm?3. Pastile su bile pre¢nika 25 mm i debiljine oko

1,5 mm.

2.5.2 Pripremanje polimernih uzoraka za testove degradacije

Za ispitivanje hidroliticke 1 enzimske degradacije kori$¢eni su uzorci kopolimera u
obliku tankih filmova. Filmovi su pripremani u kalupu od aluminijumske folije Cija je
debljina ujedno odredivala i debljinu polimernih filmova. Debljina kalupa je bila oko
150 pum i dimenzija 60 x 80 mm. Uzorci polimera su zagrevani do stanja rastopa, a
zatim stavljani pod presu gde su izlagani odredenom pritisku ne vise od 1 minuta. Pre
koriS¢enja, polimerni filmovi su ostavljeni najmanje 3 sedmice na sobnoj temperaturi
radi postizanja ravnoteznog stepena kristalisanja, koji je potom odreden pomo¢u WAXS

analize. 1z dobijenih filmova su isecani uzorci dimenzija 10 x 40 mm? na kojima su
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posluzili za izvodenje testova apsorpcije vode i vlage, kao i za oglede hidroliticke i
enzimske degradacije polimera.

Dobijeni polimerni filmovi su posluZili i za analizu rasipanja X-zraka pomoc¢u koje su

odredivani stepeni kristalini¢nosti kopolimera.

2.6 Karakterizacija PBS i sintetisanih poli(estar etara)

2.6.1 TH NMR spektroskopija

Molekulska struktura i sastav sintetisanih poli(estar etara) su izuCavani pomocu
'H NMR spektroskopije rastvaranjem polimernih uzoraka u deuterisanom hloroformu
CDCl; (Merck, Nemacka), sa tetrametilsilanom kao referentim standardnom. *H NMR
spektri serije poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima su dobijeni koris¢enjem
instrumenata Varian-Gemini-200 pri ja¢ini polja od 200 MHz, dok je za seriju poli(estar

etara) sa PEO mekim segmentima kori§¢en Varian Unity Inova 300 MHz.

2.6.2 Inherentni i granicni viskozitetni broj

Obe serije poli(estar etara) su okarakterisane viskozimetrijom razblazenih rastvora.
Odredivani su inherentni i1 grani¢ni viskozitetni brojevi kopolimera rastvorenih u

hloroformu korigéenjem Ubbelohde-ovog viskozimetra na 25 °C.

Inherentni viskozitetni broj
Inherentni viskozitetni broj je odreden na osnovu slede¢e forumule:

tr
In +

Ninh = c
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gde je:
tr — vreme neophodno za isticanje rastvora polimera iz Ubbelohde-ovog
viskozimetra,
t — vreme isticanja ¢istog rastvaraca, hloroforma
c — koncentracija rastvora polimera, 0,5 g/dI

Graniéni viskozitetni broj

Na osnovu vremena isticanja Cistog rastvaraca i rastvora polimera iz Ubbelohde-ovog

viskozimetra racunat je specifini viskozitetni broj, #sp na osnovu sledece formule:

_t—t,
nsp to
gde je:
t — vreme isticanja rastvora polimera koncentracije ¢
t,  — vreme isticanja Cistog rastvaraca

Vrednost #s, se izracunava za nekoliko razli¢itih koncentracija rastvora istog polimera.
Ekstrapolacijom zavisnosti s, = f(C) na nultu vrednost koncentracije dobijen je grani¢ni

viskozitetni broj [#]:

.l
[n] = llmif@%

2.6.3 Gel-propusna hromatografija

Serija poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima je okarakterisana gel-propusnom
hromatogafijom (GPC) na aparatu Perkin Elmer LC-30 (RID) sa dve kolone (PLgel

Mixed-D), i sa detektorom za merenje indeksa refrakcije. PLgel Mixed-D kolone
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obuhvataju oblast molarnih masa od 200 g/mol do 4 x 10° g/mol. Kalibracija je
izvedena koris¢enjem polistirena kao standarda. Kao eluent je koris¢en hloroform ¢ija je
brzina protoka bila 1 ml/min. U kolonu je injektovana odredena masa poli(estar etra)
koja je iznosila 0,25 mg, odnosno odredena zapremina rastvora polimera koncentracije
10 mg/ml. GPC analizom na 25 °C su dobijene vrednosti za molarne mase srednje po
brojnoj zastupljenosti (M,) i molarne mase srednje po masenoj zastupljenosti (M), kao

i indeks polidisperznosti.

2.6.4 Diferencijalno skenirajuca kalorimetrija

Temperature topljenja, temperature ostakljivanja, entalpije topljenja i stepen
kristalini¢nosti su odredeni diferencijalnom skenirajuéom kalorimetrijom, DSC,
koris¢enjem aparata PerkinElmer Pyris 6 za seriju poli(estar etara) sa PTMO mekim
segmentima i PerkinElmer Pyris 1 za seriju kopolimera sa PEO mekim segmentima.
Uzorci su ispitivani u atmosferi azota u temperaturnom opsegu od -55 do 160 °C i brzini
zagrevanja i hladenja od 10 °C/min. Polimerni uzorci su zagrevani od 30 do 160 °C,
zatim hladeni do -55 °C, pa ponovo zagrevani do 160 °C. Maksimumi glavnih
endotermnih pikova na DSC termogramima, pri prvom zagrevanju, predstavljaju
termperaturu topljenja poli(estar etara), dok povrSine ispod endotermnih pikova
predstavljaju promenu entalpije topljenja. Temperature ostakljivanja su odredene kao
prevojne tatke na nagibu promene toplotnog kapaciteta na DSC termogramima. Mase

uzoraka za DSC analizu su iznosile oko 5 mg.

2.6.5 Rasipanje X-zraka na velikim uglovima

Rasipanje X-zraka na velikim uglovima (WAXS) kopolimernih filmova sa PTMO
mekim segmentima je izu¢avano koris¢enjem difraktometra Siemens D500 sa CuK-a
zraCenjem i Ni filtriranom radijacijom za seriju poli(estar etara) sa PTMO mekim
segmentima, odnosno koriS¢enjem difraktometra Philips 17 10 za seriju kopoliestara sa
PEO segmentima. Merenja su vrSena na vrednostima Bragovog ugla 26 od 5 do 50°i pri

brzini snimanja od 0,02°%/s za PTMO seriju, odnosno 0,04 °/s za PEO seriju.
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Razlike u rasipanju X-zraka u difrakcionom spektru su posluzile za ra¢unanje stepena
kristalini¢nosti poli(estar etara). Koris¢enjem programa PeakFit za dekonvoluciju krivih
izraGunata je ukupna povrSina difraktograma i povrSina amorfnog haloa. Stepen
kristalini¢nosti predstavlja odnos povrsine kristalnog pika (I - l;) 1 ukupne povrSine

difraktograma:

gde je:

| —ukupna povrsina difraktograma
la —povrsina amorfnog haloa

(I-13) — povrsina kristalnog pika

2.6.6 Termogravimetrijska analiza

Termicka stabilnost serije poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima je ispitivana
koris¢enjem A951 TGA instrumenta u atmosferi helijuma, dok je druga serija poli(estar
etara) sa PEO segmentima ispitana na SDT Q600 V7.0 Build 84 instrumentu (Universal
v4.0C TA Instruments) u atmosferi azota. Neizotermni eksperimenti su izvodeni u
temperaturnom intervalu od 40 do 600 °C, pri brzini zagrevanja od 10 °C/min. Prose¢na

masa uzoraka za TGA ispitivanja je bila od 7 do10 mg.

2.6.7 Dinamicko-mehanicka analiza

Reoloske karakteristike obe serije poli(estar etara) su ispitivane koriS¢enjem
mehanickog spektrometra Rheometrics RMS-605. Ogledi su radeni na polimernim
diskovima koris¢enjem geometrije paralelnih ploca pri dinamickom rezimu, u
temperaturnom opsegu od 80 do 160 °C. Frekvencija je varirana od 0,1 do 100 rad/s.
Ogledi su radeni na polimernim diskovima precnika 25 mm i debljine 1,5 mm, cije

pripremanje je opisano u Odeljku 2.5.1.
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Dinamicko-mehani¢ka svojstva su ispitivana i u ogledima torzionog uvijanja na
uzorcima polimera u obliku epruveta na istom instrumentu. Epruvete su bile odredenih
dimenzija 63,0 x 12,4 x 1,0 mm?, a pripremane su na ve¢ opisan na¢in u Odeljku 2.5.1.
Ispitivanja su izvedena u temperaturnom intervalu od 25 do +120 °C pri frekvenciji od

1 Hz, i pri brzini zagrevanja od 5 °C/ min.

2.6.8 Apsorpcija vode i vlage i ravnotezni stepen bubrenja

Testovi apsorpcija vode i vlage sintetisanih kopolimera su radeni na polimernim

uzorcima u obliku filmova sa dimenzijama 10 x 40 mm? i debljinom 150 pm.

Eksperimenti apsorpcije vode su radeni u laboratorijskim epruvetama na 37 °C,
potapanjem polimernih filmova u fosfatni puferski rastvor tokom 24 sata, 7 i 14 dana.
Temperatura je odrzavana konstantnom pomocu inkubatora J.P. Selecta. Nakon
inkubacije, zaostale kapljice pufera na filmovima su uklonjene pomocu filter papira, a

potom su mase uzoraka izmerene na analiti¢koj vagi.

Apsorpcija vode (%) je racunata na osnovu merenja mase polimenih uzoraka pre (mp) i

posle (m) testova apsorpcije vode pomocu sledec¢e formule:

m-—m
apsorpcija vode, % = m—o x 100
(o]

Ravnotezni stepen bubrenja polimernih filmova, Q, je izraCunat na osnovu sledece

formule, [174, 184]:

0=1+ 1,2(rrrln: m,)
gde je:
m, —masa polimernog filma pre izvodenja eksperimenta,
m  —masa polimernog filma nakon potapanja u puferski rastvor.
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Testovi apsorpcije vlage kopolimera su izvodeni u eksikatoru drzanjem polimernih
uzoraka iznad zasi¢enog rastvora K,SOy relatine vlaznosti 97%, tokom 7 dana i na
sobnoj temperaturi. Apsorpcija vlage (%) je, sli¢no apsorpciji vode, ra¢unata na osnovu
merenja mase polimenih uzoraka pre (mo) i posle (m) testova apsorpcije vlage

koris¢enjem sledece formule:

m-—m
apsorpcija vlage, % = m—o x 100

(0]

2.7 Ispitivanje hidroliticke i enzimske degradacije

2.7.1 Odredivanje optimalne koncentracije enzima za degradaciju

U cilju odredivanja optimalne koli¢ine enzima iz Candida rugosa pogodne za in vitro
razgradnju kopolimera, radeni su probni testovi degradacije sa razli¢itim
koncentracijama enzima u fosfathom puferskom rastvoru pH 7. Koncentracije enzima u
purferskom rastvoru su bile 1,0; 1,5 1 2,0 mg/ml. Eksperimenti su radeni na polimernim
filmovima sa 50 mas.% mekih PTMO segmenata (PBSTMO 50), ¢ija je priprema ranije
opisana u Odeljku 2.5.2. Dimenzije uzoraka su bile 10 x 40 mm?, a debljina 150 pum.

Uzorci polimera su potopljeni u puferske rastvore sa razli¢itom koncentracijom enzima,
na 37 °C. Istovremeno su radeni i eksperimenti potapanja uzoraka polimera u puferski
rastvor bez enzima. Eksperimenti su trajali 7 i 14 dana. Degradacije polimera je

izraCunata kao srednja vrednost dva paralelna eksperimenta izvedena u istim uslovima.

2.7.2 Postupak izvodenja testova hidroliticke i enzimske degradacije

Testovi hidroliticke i enzimske in vitro degradacije su izvedeni u laboratorijskim
epruvetama potapanjem polimernih uzoraka u obliku filma u fosfatni puferski rastvor sa

I bez enzima iz Candida rugosa. Uzorci su bili odredenih dimenzija (10 x 40 mm?,
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debljina 150 um), a izradeni su na nacin opisan u Odeljku 2.5.2. Svi testovi degradacije

su izvedeni na 37 °C u inkubatoru J.P. Selecta.

Polimerni uzorci su potopljeni u 7 ml rastvora fosfatnog pufera pH = 7,00 + 0,01 bez
enzima (hidroliticka degradacija) i sa enzimom iz Candida rugosa (enzimska
degradacija). Posebno se vodilo racuna o zapremini enzimskog rastvora u epruvetama
kako bi koli¢ina enzima bila uniformna za sve uzorke. Koncentracija enzima u
puferskom rastvoru je bila 2 mg/ml, a da bi se aktivnost enzima odrzala na
maksimalnom nivou, enzimski rastvor je menjan svezim enzimskim rastvorom svaka 72
sata. U slucaju testova hidroliticke degradacije, puferski rastvor je menjan sveze

napravljenim svakih 7 dana.

Karakteristicna vremena za pracenje hidroliticke i enzimske degradacije sintetisanih
uzoraka su bila 7, 14, 21 i 28 dana, nakon kojih su polimerni uzorci ispirani
destilovanom vodom 1 suSeni u vakuum suSnici na sobnoj temperaturi do konstantne

mase. Za svaki uzorak polimera su paralelno izvedena po dva eksperimenta.

Stepen hidroliticke i1 enzimske degradacije kopolimernih uzoraka je racunat na osnovu

izgubljene mase (Mpre —Mposie) podeljene sa pocetnom masom suvog uzorka (Mpre):

gubitak mase, % =

2.7.3 GPC analiza uzoraka nakon testova degradacije

Nakon testova degradacije odredena je molarna masa srednja po brojnoj zastupljenosti
(My) serije uzoraka poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima. Molarne mase su
odredene pomocu gel-propusne hromatogafije (GPC) na aparatu Perkin Elmer LC-30
(RID) na 25 °C.

Za GPC analizu tretirani uzorci kopolimera su osuseni do konstantne mase u vakuum
suSnici na sobnoj temperaturi. Postupak odredivanja molarne mase GPC metodom je

detaljno opisan u Odeljku 2.6.3.
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2.7.4 Opticka mikroskopija

Pomocu opticke mikroskopije je izucavana povrsinska morfologija polimernih uzoraka.
Koris¢en je opti¢ki mikroskop Carl Zeiss Jena sa reflektuju¢om svetlo§¢u. Posmatrani
su polimerni uzorci u obliku tankih filmova (150 um) pre i1 posle hidroliticke 1 enzimske
degradacije, a dobijeni mikrografi su posluzili za analizu Kristalita i amorfnih domena
polimera. Pomoc¢u programa Image] dobijeni mikrografi su analizirani u pogledu

veli¢ine sferulita.

84



@ sinteza poli(butilen sukcinata)
@ sinteza poli(estar etara)
@ karakterizacija

@ hidroliticka i enzimska
degradacija

@ morfologija

y




Qintezs, struktura i seoitva biodegradabinih poliestar ctare)

Rezullati 1 diskusija

U prvom delu ovog poglavlja prikazani su rezultati sinteze homopoliestra, poli(butilen
sukcinata), PBS, visotemperaturnom polikondenzacijom u rastopu, kroz utvrdivanje
optimalne koncentracije katalizatora neophodne za dobijanje polimera velikih molarnih

masa.

U drugom delu poglavlja su prikazani rezultati sinteze dve serije termoplasti¢nih
elastomera na bazi tvrdih PBS i mekih PTMO i PEO segmenata. Variranjem pocetnih
masenih odnosa reaktanata dobijene su dve serije alifatskih multiblok kopolimera sa
razli¢itim sadrzajem tvrdih i mekih segmenata. Sastav, struktura, veliina sintetisanih
kopolimera kao i neka fizi¢ka, termic¢ka i mehanicka svojstva su detaljno prikazana. Na
kraju je prikazano ispitivanje uticaja strukture i hidrofilnosti sintetisanih kopolimera na

njihovu hidroliticku i enzimsku degradabilnost.

3.1 Sinteza poli(butilen sukcinata)

Homopoliestar poli(butilen sukcinat), PBS je sintetisan direktnom polikondenzacijom iz
dimetil-sukcinata (DMS) i 1,4-butandiola u prisustvu katalizatora titan-tetrabutoksida
[104, 185]. Upotreba metalnih katalizatora, kao $to je titanijum, za sinteze alifatskih
poliestara pokazala se efikasnom za dobijanje polimera velikih molarnih masa [185].
Mnogi metalni katalizatori, kao $to su kadmijum, antimon, olovo i drugi, iako veoma
efikasni 1 odli¢ni katalizatori polikondenzacione reakcije, ne mogu se Koristiti zbog
Cinjenica da su toksi¢ni i da nije dozvoljeno njithovo ni najmanje prisustvo u

biodegradabilnim polimerima [186].

S ciljem da se dobije PBS §to ve¢e molarne mase, ispitivan je uticaj razli¢itih koli¢ina
katalizatora merenjem inherentnog i grani¢nog viskozitetnog broja PBS. KoriS¢ene

koncentracije katalizatora su bile 1,28; 1,92 i 2,56 mmol/mol DMS, Tabela 3.1.

Sinteze su vodene sa 15 mol% viska 1,4-butandiola u odnosu na dimetil-sukcinata u

atmosferi azota pri zagrevanju do 150 °C, da bi se potom zagrevanje nastavilo sa
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brzinom 10 °C/10 min do temperature od 220 °C. Temperatura je odrzavana
konstantnom narednih 6 sati, a radi uklanjanja viska 1,4-butandiola i dobijanja polimera
velikih molarnih masa reakcija je vodena pod sniZzenim pritiskom koji je iznosio oko

0,5 mm Hg.

3.1.1. Uticaj kolic¢ine katalizatora na sintezu PBS

Tokom sinteze vrSeno je uzorkovanje PBS radi odredivanja inherentnog viskozitetnog
broja polimera u nastajanju, i to: neposredno pre uspostavljanja vakuuma, zatim nakon
2, 4 1 6 sati vodenja sinteze pod snizenim pritiskom. Graficki prikaz uticaja
koncentracije katalizatora na vrednosti inherentnog viskozitetnog broja uzoraka PBS
tokom vremena izvodenja sinteze je dat na Slici 3.1. Inherentni viskozitetni broj
sintetisanih uzoraka PBS je rastao brze pri vefim koncentracijama katalizatora
Ti(OBuU)4. Izmerene vrednosti inherentnog viskozitetnog broja nakon 4 sata vodenja
sinteze PBS su bile 91,1; 113,6 i 130,2 cm®/g, podevii od najmanje ka najvecoj
koncentraciji katalizatora. Trend rasta molarne mase, izrazen kroz inherentni
viskozitetni broj PBS, je uocen i u nastavku sve do zavrSetka sinteze od 6 h koliko su

ukupno trajale sve sinteze PBS u vakuum uslovima.

PBS |
1404 |—@—PBS I
—A—PBS Il 2,56 mmol Ti(OBu),/mol DMS @
A
120 1,92 gfiol Ti(OBu) 4/mol DMS
(]
=
" 100 4
g 1,28 mmol TifeBu) ,/ mol DMS
L\E
A
80
[ J
‘/
60
T T T
0 2 4 6

Vreme, h

Slika 3.1. Uticaj koncentracije katalizatora Ti(OBu)4 na inherentni viskozitetni broj PBS
(minn) tokom izvodenja sinteze
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Medutim, to nije bio slucaj sa grani¢nim viskozitetnim brojem koji je odreden nakon
pretalozavanja uzoraka PBS. Grani¢ni viskozitetni broj je bio najveci za PBS II koji je
sintetisan sa 1,92 mmol Ti(OBu)s /mol DMS i iznosio je 180,3 cm®/g, dok je u sludaju
PBS I1ll, dobijenog sa najve¢om koncentracijom katalizatora, grani¢ni viskozitetni broj

bio 172,0 cm*/g, Tabela 3.1.

Pretalozavanjem se uklanjaju tragovi katalizatora, neproreagovalog monomera, kao i
rastvorni oligomeri, ¢ime se utie na dobijanje polimera uze raspodele molarnih masa,

tj. manjeg indeksa polidisperznosti.

Tabela 3.1 Grani¢ni viskozitetni broj [#] sintetisanih uzoraka PBS pri razli¢itim
koli¢inama katalizatora

PBS | 0,294 (0,10) 1,28 1295
PBS II 0,441 (0,15) 1,92 180,3
PBS IlI 0,588 (0,20) 2,56 172,0

S obzirom da se pri koncentraciji katalizatora od 1,92 mmol/molu DMS dobija
homopolimer najvee molarne mase, ta koli¢ina Ti(OBu), je uzeta kao optimalna i
koriS¢ena je prilikom sinteze svih segmentiranih poli(estar etara) sa PTMO 1 PEO

mekim segmentima.

Pri velikom molskom odnosu katalizator/DMS mogu nastati polimeri malih molarnih

masa i velikog stepena polidisperznosti [187].
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3.2 Karakterizacija polietara PTMO i PEO

Neposredno pre pocetka sinteze segmentiranih kopolimera poli(estar etara) proverena je
molarna masa srednja po brojnoj zastupljenosti polietara, PTMO i PEO sa zavr$nim
hidroksilnim grupama. Molarne mase su racunate odredivanjem hidroksilnog broja
polietara, kao sto je opisano u Odeljku 2.3.1. Eksperimentalni rezultati su pokazali da su
dobijene ocekivane vrednosti molarnih masa polietara, ¢ije su vrednosti dobijene

odredivanjem hidroksilnog broja iznosile 984 g/mol za PTMO i 1018 g/mol za PEO.

3.3 Sinteza poli(estar etara) sa PTMO i PEO segmentima

Dve serije alifatskih segmentiranih poli(estar etara) velikih molarnih masa su sintetisane
reakcijom dvostepene transesterifikacije u rastopu [104, 141, 188, 189]. Poli(estar etri)
su dobijeni iz dimetil estra sukcinske kiseline (DMS), 1,4-butandiola i polietara sa
zavr$snim o,m-hidroksilnim grupama, poli(tetrametilen oksid), PTMO i poli(etilen
oksid), PEO kao mekim segmentima. Udeo mekih segmenata PTMO i PEO u poli(estar

etrima) je variran izmedu 10 1 50 mas.%.

Prvi stupanj je reakcija transesterifikacije koja je vodena u temperaturnom opsegu od
150 do 220 °C, u atmosferi azota i sa 15 mol% viska hidroksilnih komponenti (OH
gurpe iz 1,4-butandiola i iz pretpolimera) u odnosu na DMS. Reakcija se odvijala u
prisustvu prve polovine od ukupno predvidene koli¢ine efikasnog katalizatora, titan-

tetrabutoksida, i bez dodatka termickog stabilizatora.

Drugi stupanj sinteze je voden na temperaturi od 220 °C i pod sniZenim pritiskom radi
uklanjanja viska 1,4-butandiola, sa ciljem da se dobije polimer velikih molarnih masa.
Vrednosti snizenog pritiska su bile i do 0,5 mm Hg, a neposredno pre uspostavljanja

vakuum uslova dodata je i druga porcija katalizatora.
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Kraj drugog stupanja sinteze poli(estar etara) sa PTMO i poli(estar etara) sa PEO
mekim segmentima, kao i homopolimera PBS je oznacavalo postizanje takvog
viskoziteta polimera koji je onemogucavao okretanje magnetnog zrna pomocu

magnetne mesalice U masi polimera.

CH,00C — CH, - CH, - COOCHj
+
OH — (CH,),— OH

| stupanj
transesterifikacija
- CH;OH

OH(CH,),00C - (CH,), - COO(CH,),0H OH(CH,),00C - (CH,), - COO(CH,),0H
+ +
PTMO-00C - (CH,),-CO0-PTMO PEO-00OC-(CH,),-COO-PEO
11 stupanj
polikondenzacija
- OH(CH,),0H
o 0] 0 0
I 11 1l 1l 1l 1l
C —(CH,), -C-0—(CH,), -0+ C- (CH,),-C-O0 - PTMO} (ICI)(CHZ)2 & O—(CHy), O}(C) (CH,),-C-0- PEOJ
n m X y
PBSTMO poli(estar etri) PBSEO poli(estar etri)

Slika 3.2 Shematski prikaz sinteze poli(estar etara)
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Kod sinteze poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima drugi stupanj sinteze je
trajao 6 h, dok je kod serije sa PEO mekim segmentima trajanje drugog stupnja sinteze
bilo u opsegu od 10 do 34 h, u zavisnosti od sastava reakcione smese, i raslo je sa
porastom udela mekih segmenata. Shematski prikaz dobijanja poli(estar etara) je
prikazan na Slici 3.2.

Formiranje poli(estar etara) je praceno merenjem inherentnog viskozitetnog broja
reakcione smeSe koji ukazuje na promenu molarne mase polimera u nastajanju.
Inherentni viskozitetni broj sintetisanih polimera je imao tendenciju rasta sa vremenom

izvodenja sinteze kao $to je prikazano na Slici 3.3.

120

120
—e—PBSTMO 10 o ° —e—PBSEO 10
100 PBSTMO 20 PBSEO 20
1 —=—PBSTMO 30 1004 o pBS
PBSTMO 40
0] —a— gggTMo 50 B} . ]
Co—
(=]
m; D// ¢ m? /

5 60 o " 5 60 = o
= . . =
= =

40 / 40 4 /o /—/'/

A
- ]
20 - / 20 /
0 — T T T T T T 0 T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 0 2 4 6 8 0 12 14 16 18
Vreme, h Vreme, h
a) b)

Slika 3.3 Promena inherentnog viskozitetnog broja sa vremenom izvodenja sinteze pri
dobijanju poli(estar etara): a) sa PTMO mekim segmentima, b) sa PEO mekim
segmentima

Vrednosti inherentnog viskozitetnog broja poli(butilen sukcinata) tokom sinteze su se
menjale znacajno brze za razliku od inherentnog viskozitetnog broja poli(estar etara),
Sto se uocava kao nagib krivih na Slici 3.3 a) i b). Vrednost inherentnog viskozitetnog
broja za PBS posle 6 h u visokom vakuumu je bila 113,6 cm®/g.

Vrednosti inherentnih viskozitetnih brojeva kopolimera sa PTMO i PEO mekim
segmentima posle sinteze su bile u intervalu od 60,2 do 72,8 cm®/g, Tabela 3.3.

Znacajno manje vrednosti inherentnih viskozitetnih brojeva poli(estar etara), u odnosu
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na homopolimer PBS, se objasnjava smanjenom reaktivno$¢u zavr$nih hidroksilnih

grupa polietara PTMO i PEO u poredenju sa hidroksilnim grupama 1,4-butandiola.

Zbog toga je za dobijanje kopolimera velikih molarnih masa, pri sintezi poli(estar etara)
sa PEO mekim segmentima, neophodno bilo sa porastom udela polietra drugi stupanj
voditi u vakuum uslovima $to duze. Ovi rezultati su u skladu sa ¢injenicom da je brzina
reakcije smanjena zbog vece energije aktivacije reakcije transesterifikacije dimetil-
sukcinata i PEO u poredenju sa energijom aktivacije pri reakciji dimetil-sukcinata i
1,4-butandiola [121, 127]. Istovremeno, poveéanjem udela polietara smanjuje se
viskoznost reakcione smese §to omogucava lakSe izdvajanje sporednih proizvoda, kao
Sto su metanol i visak 1,4-butandiola, ¢ime se favorizuje dobijanje proizvoda velikih

molarnih masa kao u slu¢aju PBSTMO 50.

92



Qinteas, strukiura i seoitva biodegradabibnih polilestar etara)

Rezuliati 1 diskusgia

3.4 Rezultati karakterizacije poli(estar etara) sa PTMO i PEO

segmentima

U ovom poglavlju su prikazani rezultati i diskusije karakterizacije sintetisanih poli(estar
etara) razliitim metodama u pogledu strukture i sastava, viskoznosti, termickih i
mehanickih svojstava, termicke stabilnosti, kao i ispitivanje reologije i hidrofilnosti

kopolimera.

3.4.1 Sastav i struktura poli(estar etara)

Molekulska struktura i sastav dobijenih poli(estar etara) i homopolimera PBS su
izu¢avani korigéenjem *H NMR spektroskopije.

Na Slici 3.4 je prikazana strukturna formula poli(estara etara) sa PTMO mekim
segmentima i *H NMR spektar kopolimera sa 10 mas.% PTMO.

o]

0 o
+||aa||bccbﬁ [ d d f

C»CHZ-CHZ-C»O-CHZ-CHZ»CHZ-CHZ-O]—EC»CHZ-CHZ-C-O-CHz»(CHz)z-CHZ-O-(CHZ»(CHZ)Z-CHZ-O)B{»
X y

a
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\JKiiE
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Slika 3.4. "H NMR spektar kopolimera sa 10 mas.% PTMO
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Na spektru se mogu jasno uociti karakteristi¢ni pikovi koji poti¢u od protona iz ostatka
sukcinske kiseline (a) na & = 2,63 ppm; protona iz centralnih (c) i krajnjih metilenskih
grupa ostatka 1,4-butandiola (b) naé =1,62 - 1,71 ppm i 6 = 4,09 - 4,12 ppm; protona iz
metilenskih grupa PTMO vezanih za estarske grupe (e) na 6 = 4,09 - 4,23 ppm, protona
iz metilenskih grupa PTMO vezanih za etarske grupe (d) na 6 = 3,39 - 3,44 ppm i
protona centralnih metilenskih grupa ostatka PTMO (f) na 6 = 1,62 - 1,71 ppm.

'H NMR spektri ostalih sintetisanih kopolimera sa PTMO mekim segmentima su dati u

prilozima, Prilog I — *H NMR spektri poli(estar etara).

Stvarni molski udeo mekih segmenata PTMO u sintetisanim poli(estar etrima)
je racunat na osnovu intenziteta pika protona iz ostatka sukcinske kiseline (a) i
intenziteta pika protona iz metilenskih grupa vezanih za etarski Kiseonik iz

PTMO (d), koris¢enjem sledece formule:

Iq/Ng
y (mol%) =
PTMO Ia/Na
gde su:
la — intenzitet pika protona iz ostatka sukcinske kiseline
Na=4 — broj protona iz ostatka sukcinske kiseline
lg — intenzitet pika protona iz metilenskih grupa vezanih za
Kiseonik iz etarske grupe PTMO
Ng =50 — broj protona iz metilenskih grupa vezanih za kiseonik
iz etarske grupe PTMO

Stvarni maseni udeo mekih PTMO segmenata je ra¢unat pomocu sledece

formule:

Yermo (MOI%) - M (PTMO)

Wervo (Mas.%) =
Yermo (MO1%) - M (PTMO) + (1= Ypryo (MOl%)) - M (BS)
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gde su:
Yprmo (Mol%) — stvarni molski udeo mekih segmenata
M(PTMO)=1066 g/mol — molarna masa mekog segmenta
M(BS)=172 g/mol — molarna masa oshovnog motiva tvrdog
segmenta

Na Slici 3.5 je prikazana strukturna formula poli(estar etara) sa PEO mekim
segmentima i 'H NMR spektar kopolimera sa 10 mas.% PEO. 'H NMR spektar
pokazuju karakteristi¢éne pikove koji pored protona iz ostatka sukcinske kiseline (a) na
d = 2,63 ppm i protona iz centralnih (c) i krajnjih metilenskih grupa ostatka 1,4-
butandiola (b) na 6 = 1,62 - 1,71 ppm i 6 = 4,09 - 4,12 ppm, potic¢u i od protona iz PEO
koji su vezani za etarske grupe (d) na 6 = 3,64 - 3,72 ppm i protona iz PEO koji su
vezani za estarske grupe (e), a koji se kao i protoni iz krajnjih metilenskih grupa ostatka
1,4-butandiola nalaze na 6 = 4,09 - 4,30 ppm.

'H NMR spektri ostalih sintetisanih kopolimera sa PEO mekim segmentima su dati u

prilozima, Prilog | — *H NMR spektri poli(estar etara).

0] o o (o}

N a a | b c ¢ b | H e d

C -CH,-CH,-C -O-CH,-CH;CH,-CH,-0 » C-CH,-CH,-C-0-CH,-CH,-(0-CH,-CH,-),;-O+
y

7 6

Slika 3.5 'H NMR spektar kopolimera sa 10 mas.% PEO

95



Qinteas, strukiura i seoitva biodegradabibnih polilestar etara)

Rezuliati 1 diskusgia

Stvarni molski udeo mekih segmenata PEO u sintetisanim poli(estar etrima) je
radunat kori§¢enjem relativnih intenziteta pikova protona iz *H NMR spektara
metilenskih grupa vezanih za kiseonik iz etarske grupe iz PEO (d) i pikova

centralnih protona iz ostatka 1,4-butandiola (c) kori$¢enjem sledece formule:

Ypeo (Mmol%) = la/Na
FEo Iq/Ng + 1. /N,
gde su:

Il — intenzitet pika centralnih protona iz ostatka 1,4-
butandiola

N.=4 — broj centralnih protona iz ostatka 1,4-butandiola

g — intenzitet pika protona iz metilenskih grupa vezanih za
Kiseonik iz etarske grupe PEO

Ng= 88 — broj protona iz metilenskih grupa vezanih za kiseonik iz
etarske grupe PEO

Stvarni maseni udeo PEO mekih segmenata je ratunat pomocu sledece

formule:
04) .
W (Mas.%) = Ypreo (Mo1%) - M (PEO)
Ypeo (MOI%) - M (PEO) + (1 - Ypeo (MOI%)) - M (BS)
gde su:

Yreo (MOI%) — molski udeo mekih segmenata
M(PEO)=1100 g/mol — molarna masa mekog segmenta
M(BS)=172 g/mol — molarna masa oshovnog motiva tvrdog

segmenta
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Teorijski i stvarni (eksperimentalni) maseni i molski udeli mekih segmenata sintetisanih
poli(estar etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima su dati u Tabeli 3.2. *H NMR
analiza je potvrdila da su se ostaci sukcinske kiseline ugradili u polimerne lance, kako u

tvrde tako i u meke segmente.

Tabela 3.2 Sastav poli(estar etara) i prose¢na duzina tvrdih segmenata

Uzorak Maseni udeo mekih Molski udeo mekih
segmenata, mas.% segmenata, mol%
PBSTMO 10 10 10,2 1,8 1,8 55
PBSTMO 20 20 21,8 3,9 4.3 22
PBSTMO 30 30 31,5 6,5 6,9 13
PBSTMO 40 40 41,0 9,7 10,1 9
PBSTMO 50 50 49,8 13,9 13,8 6
PBSEO 10 10 10,0 1,7 1,7 58
PBSEO 20 20 20,2 3,8 3,8 25
PBSEO 30 30 30,4 6,3 6,4 15
PBSEO 40 40 41,2 94 9,9 9
PBSEO 50 50 52,0 13,5 14,5 6

IzraCunate vrednosti mol% i mas.% mekih segmenata su u dobrom slaganju sa
o¢ekivanim teorijski zadatim vrednostima. Sva odstupanja koja su se pojavila, u
pogledu veceg ili manjeg mas.% i mol% mekih segmenata u odnosu na sastav polazne
smeSe, se mogu smestiti u okvir eksperimantalne greske dobijene pri odredivanju

intenziteta karakteristi¢nih pikova.

3.4.1.1 Odredivanje prosec¢ne duZine tvrdih PBS segmenata

Bitan parametar polimerne strukture koji odreduje potencijal biodegradabilnosti
poli(estar etara) je prosecan broj estarskih veza koje povezuju dva razli¢ita Ssegmenta u

polimernom lancu. Prosecna duzina tvrdih PBS segmenata je u obrnutoj srazmeri sa
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brojem estarskih veza koje povezuju dva razli¢ita segmenta, tvrdi i meki, u polimernom

lancu.

Prose¢na duzina tvrdih PBS segmenata (L) se racuna iz stvarne molske frakcije PBS
(Xees) U kopolimerima, pod pretpostavkom da je u pitanju nasumi¢no dobijeni kopolimer,

koriS¢enjem sledece formule:

Vrednosti prose¢ne duzine tvrdih PBS segmenata za obe serije sintetisanih poli(estar
etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima su date u Tabeli 3.2. Vrednosti prosecnog
stepena polimerizacije tvrdih PBS segmenata u polimernim lancima za obe serije
poli(estar etara) su imale opadajué¢i trend sa povecanje udela inkorporiranih mekih
segmenata od 55 od 6 za seriju sa PTMO mekim segementima, odnosno od 58 do 6 za
seriju sa PEO mekim segmentima. Na osnovu izloZenog moze se zakljuciti da se
povecanjem udela mekih segmenata uti¢e na smanjenje prose¢ne duzine tvrdih PBS
segmenata, odnosno stvaraju se lanci koji imaju veci broj estarskih veza koje povezuju

meKi i tvrdi segment.

3.4.1.2 Odredivanje granicnog viskozitetnog broja poli(estar etara) i GPC

analiza

S ciljem da se proceni veli¢ina makromolekula odreden je grani¢ni viskozitetni broj, [#],
sintetisanih poli(estar etara) na nacin opisan u Odeljku 2.6.2. Vrednosti grani¢nog
viskozitetnog broja su bile u intervalu od 56 do 94 cm®/g za obe serije poli(estar etara),
dok je homopoliestar, PBS, imao znacajno veéi grani¢ni viskozitetni broj 180 Cm3/g,
Vrednosti za grani¢ni viskozitetni broj sintetisanih poli(estar etara) i homopolimera su

date u Tabeli 3.3.

Kao $to je ve¢ reCeno, zbog smanjenja brzine reakcije transesterifikacije sa porastom
udela mekih segmenata u reakcionoj smeSi (veCe energije aktivacije reakcije
esterifikacije sa polietrima u poredenju sa 1,4-butandiolom), reakciju polikondenzacije
treba voditi §to duze uz odliéne vakuum uslove i dobro mesanje reakcione smese, pri

¢emu se dobijaju poli(estar etri) velikin molarnih masa i sa velikim udelom mekih
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segmenata. Dobijene velike vrednosti grani¢nog viskozitetnog broja za uzorake sa
najve¢im udelom mekih segmenata PBSTMO 50 i PBSEO 50 se objasnjava olaksanom
eliminacijom sporednih proizvoda u toku sinteze zbog smanjene viskoznosti reakcione
smese usled poveCanog sadrzaja mekih segmenata, ¢ime je favorizovano formiranje

polimera velikih molarnih masa.

Tabela 3.3 VVrednosti za inherentni viskozitetni broj, grani¢ni viskozitetni broj, molarne
mase srednje po brojnoj i masenoj zastupljenosti i indeks polidisperznosti
poli(estar etara)

PBS 113,6 180,3 4,1 14,1 3,5
PBSTMO 10 70,4 81,9 = - =
PBSTMO 20 60,6 67,2 - - -
PBSTMO 30 60,2 76,9 = - =
PBSTMO 40 65,0 76,2 - - -
PBSTMO 50 72,8 93,7 = - =
PBSEO 10 60,8 69,4 3,1 5,8 19
PBSEO 20 61,1 67,0 2,8 55 2,0
PBSEO 30 - 56,0 2,6 5,8 2,6
PBSEO 40 - 64,3 2,2 4,9 2,2
PBSEO 50 - 92,6 2,6 8,5 3,3

Pored procene molarne mase sintetisanih polimera odredivanjem grani¢nog
viskozitetnog broja, za homopolimer PBS i seriju poli(estar etara) sa PEO mekim
segmentima molarna masa je odredena gel propusnom hromatografijom, GPC. Na
Slici 3.6 su prikazani GPC hromatogrami sintetisanin multiblok kopolimera sa
razli¢itim sadrzajem mekih PEO segmenata i hromatogram homopolimera PBS.
Na GPC krivama uzoraka kopolimera se primecuje prisustvo samo jednog pika, koji je
po obliku odgovarao tipiénom visokomolekularnom proizvodu dobijenog stupnjevitom
polimerizacijom. Molarne mase srednje po brojnoj zastupljenost, M,, poli(estar etara) sa
PEO mekim segmentima, su bile u opsegu od 22000 do 31000 g/mol, dok je stepen
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polidisperznosti (M,/M,) bio u intervalu od 1,9 do 3,3; Tabela 3.3. Molarne mase
sintetisanih poli(estar etara) su bile manje u poredenju sa molarnom masom
homopolimera PBS (41000 g/mol), $to je u dobrom slaganju sa procenom veli¢ine
molarne mase na osnovu grani¢nog viskozitetnog broja. Indeks polidisperznosti

kopoliestara je imao blagu tendenciju rasta sa povecanjem udela mekih segmenata.

M=2,6 10° PBSEO 50

M=2.2 10 PBSEO 40

M=2,6 10* PBSEO 30

M=2,8 10* PBSEO 20
M=3,1 10 PBSEO 10
M=4110" PBS

T T T
5 6 7 8
Vv, ml
o

Ri detekcija

Slika 3.6 GPC hromatogrami homopoliestra PBS i poli(estar etara) sa razli¢itim
sadrzajem PEO mekih segmenata

I na osnovu rezultata dobijenin GPC analizom moze se zakljuciti da su dobijeni
kopolimeri makromolekulskih dimenzija i uskih raspodela molarnih masa. Kljucni
faktor za dobijanje kopolimera velikih molarnih masa je efikasno vodenje drugog
stupnja reakcije, pri uslovima dobrog mesanja reakcione smese i rad pod visokim

vakuumom.

3.4.2 Termicka svojstva poli(estar etara)

Obe serije sintetisanih alifatskih poli(estar etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima su
u pogledu termickih svojstava okarakterisane diferencijalnom skenirajuCom
kalorimetrijom (DSC). DSC termogrami su dobijeni trostrukim ciklusom zagrevanje-
hladenje-zagrevanje polimernih uzoraka u temperaturnom intervalu od -50 do 150, pri
¢emu je brzina zagrevanja i hladenja bila 10 C%min. DSC analizom su odredene
temperature topljenja (Tn) 1 promena entalpija topljenja (AHp), temperature

ostakljivanja (Tg), temperature Kristalisanja (T¢) i stepeni kristalini¢nosti sintetisanih
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kopolimera (X.), a njihove vrednosti su date u Tabeli 3.4. DSC analizom su izuc¢avane i

termicke karakteristike homopolimera PBS.

Izgled DSC termograma grejanja i1 hladenja poli(estar etara) sa PTMO mekim
segmentima su prikazani na Slikama 3.7 a) i b), dok su DSC termogrami grejanja i
hladenja poli(estar etra) sa PEO mekim segmentima prikazani na Slikama 3.8 a) i b).
Originalni izgledi DSC krivih svakog sintetisanog polimera su dati u prilozima, Prilog Il

— DSC termogrami poli(estar etara).

- = = -prvi prolaz

drugi prolaz

PBS //\ PBSTMO 50
""""""" T n T PBSTMO 40
o
PBSTMOL0 ___._._. A ] PBSTMO 30
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PBSTMO 10
PBS
r T T T T T T 1 r T T T T T T T
20 40 60 80 100 120 140 160 0 20 40 60 80 100 120 140
Temperatura, °C Temperatura, °C
a) b)

Slika 3.7 DSC termogrami poli(estar etara) sa razli¢itim udelom mekih PTMO
segmenata: a) krive zagrevanja (prvi i drugi prolaz), b) krive hladenja

— prvi prolaz
= = = -drugi prolaz
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Slika 3.8 DSC termogrami poli(estar etara) sa razli¢itim udelom mekih PEO segmenata:
a) krive zagrevanja (prvi i drugi prolaz), b) krive hladenja
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Na krivama zagrevanja poli(estar etara) sa mekim PTMO segmentima se mogao uociti
pik koji odgovara temperaturi topljenja tvrdih PBS segmenata, pokazuju¢i da druga
komponenta ne kristaliSe i da je ona ugradena u amorfne domene. Pri drugom
zagrevanju na termogramima su se pojavili viSestruki endotermni pikovi (Prilog Il —
DSC termogrami poli(estar etara)), Sto se moze objasniti prisustvom kristalita razlicite
veli¢ine i oblika usled nepravilnosti u duzini PBS segmenata u kopolimerima, tzv.

model topljenje — kristalizacija koji je predstavljen u ranijim radovima [190].

Temperatura topljenja je odredena kao maksimum glavnog pika na DSC krivama
dobijenim pri prvom zagrevanju. Pomerenje temperatura topljenja ka nizim vrednostima
je ocekivano kako se poveéavao udeo mekih segmenata od 115 °C (PBSTMO 10) do
98 °C (PBSTMO 50) za prvu seriju poli(estar etara) sa PTMO segmentima, odnosno od
114 °C (PBSEO 10) do 80 °C (PBSEO 50) za drugu seriju kopolimera sa PEO
segmentima. NajviSa temperatura topljenja je izmerana u slu¢aju homopolimera PBS, i

iznosila je 116 °C. Vrednosti termickih karakteristika polimera su date u Tabeli 3.4.

Tabela 3.4 Termicke karakteristike i stepeni kristalini¢nosti sintetisanih polimera

PBS 116,0 (114,9) 78,3(733) 75 41 738 26 794 794
PBSTMO 10 114,6 (112,7) 642 (56,0) 66 49 - 38 581 650
PBSTMO 20 113,6 (110,5) 555(516) 58 56 - 38 502 646
PBSTMO 30 110,7 (107,3) 457(39,4) 57 54 - 38 414 60,7
PBSTMO 40 104,9 (103,3) 37,4(40,7) 47 58 - -46 338 57,7
PBSTMO50 98,0(965) 322(372) 40 58 - 38 291 548
PBSEO10 114 (113,2) 785(735) 69 45 671 33 710 787
PBSEO20  110(109,3) 57,2(620) 61 49 580 38 518 649
PBSEO30 103 (102,3) 462(434) 66 37 479 42 418 60,1
PBSEO 40 80(950)  37,1(415) 27 70 340 43 336 571
PBSEO 50 80(784)  40,2(339) 19 61 139  -42 364 758

X.? ukupni stepen kristalini¢nosti odreden DSC analizom
Xepas  relativni stepen kristalini¢nosti odreden DSC analizom

X2 stepen kristalini¢nosti odreden WAXS analizom
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Temperatura topljenja zavisi prvenstveno od prosecne duzine tvrdih segmenata.
Poveéanjem udela tvrdih segmenata ima za rezultat povecanje temperature topljenja,
kao i povecanje standardne entalpije topljenja tvrde kristaliSuce frakcije [123, 191].
Graficki prikaz promene temperature topljenja za obe serije poli(estar etara) u zavisnosti

od sadrzaja mekih segmenata je dat na Slici 3.9.

Kod ve¢ine sintetisanih poli(estar etara) temperatura topljenja je visa od 100 °C, sem u
slucaju kada se radi o kopolimerima sa najve¢im udelom mekih segmenata. To je od
velikog znacaja kada je u pitanju potencijalna primena ovih segmentiranih kopoliestara.
Za razliku od temperature topljenja, na temperaturu kristalisanja mnogo vise utice
ugradnja mekih PTMO i PEO segmenata u polimerne lance sto se ispoljavalo
ometanjem procesa kristalizacije u poredenju sa kristalizacijom homopolimera, PBS.
Vrednosti temperature kristalisanja poli(estar etara) su opadale sa porastom udela mekih
polietarskih segmenata kod obe serije bez izuzetaka, i bile su u opsegu od 66 do 40 °C
za seriju sa PTMO mekim segmentima, odnosno od 69 do 19 °C za seriju sa PEO
mekim segmetima. Temperatura kristalisanja za homopolimer PBS je bila najvisa i

iznosila je 75 °C.
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Slika 3.9 Promena temperature topljenja sintetisanih poli(estar etara) sa promenom
udela mekih segmenata za obe serije
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Razlika izmedu temperature topljenja i temperature kristalisanja (superhladenje) je

pokazatelj brzine kristalisanja razli¢itih polimera.

AT, = T, — T,

Poredenjem brzina kristalisanja dva polimera, brze kristaliSe onaj polimer koji ima
manju vrednost ATn. Tako se na osnovu vrednosti AT, moze uociti da PBS
homopolimer najbrze kristalise (AT, = 41°C), ako se izuzme PBSEO 30 (ATh = 37 °C)
koji se moze smatrati izuzetkom. Vrednosti ATy, tvrdih segmenata sintetisanih poli(estar
etara) leZe u opsegu od 49 do 58 °C za seriju sa PTMO mekim segmentima, odnosno od
45 do 70 °C za seriju sa PEO mekim segmentima, pokazujuéi da se brzina kristalizacije
smanjuje sa porastom frakcije mekih segmenata. Prakti¢no, to znaci da ¢e polimeri
sporije dosti¢i ravnotezni stepen kristalini¢nosti, S$to treba uzeti u obzir prilikom
planiranja eksperimenata 1 testova ispitivanja polimera kod kojih se ocekuje uticaj

stepena kristalini¢nosti na rezultate, kao §to je u slucaju testova biodegradabilnosti.

Promena entalpija topljenja, AHy, i entalpije kristalisanja, AH., poli(estar etara) su
odredene integraljenjem povrSina endotermnih i1 egzotermnih pikova na krivama
topljenja i hladenja. Vrednosti AHy, su date u Tabeli 3.4 i bile su u opsegu od 32,2 do
78,5 J/g za obe serije poli(estar etara), i imale su opadajuci trend sa porastom udela
mekih segmenata. Povefanjem masenog sadrzaja mekih segmenata doSlo je do
smanjenja prose¢ne duzine tvrdih segmenata, Tabela 3.2, i smanjenja veli¢ine kristalita,
S§to je imalo za posledicu opadanje vrednosti promene entalpije kristalisanja (AH,)

poli(estar etara), Tabela 3.4.

Temperatura ostakljivanja (T4) amorfne faze poli(estar etara) je bila u intervalu od -38
do -46 °C za seriju sa PTMO mekim segmentima, odnosno od -33 do -42 °C za seriju sa
PEO mekim segmentima. T, homopolimera PBS je bila -26 °C. Povec¢anje temperature
ostakljivanja mekih segmenta u odnosu na T4 homopolietra PTMO (Ty= -77 °C [192]),
ukazuje da su meki amorfni domeni smesa PTMO i neiskristalisanih PBS segmenata.
Medutim, u seriji kopolimera sa PTMO mekim segmentima gotovo da nema promene
temperature ostakljivanja sa promenom sadrzaja mekih segmenata. U seriji sa PEO

mekim segmentima temperatura ostakljivanja varira u zavisnosti od sastava poli(estar
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etara), opadaju¢i sa porastom sadrzaja mekih PEO segmenata i priblizavajuéi se

vrednosti temperature ostakljivanja homopolietra PEO (-50 °C [193] ).

Opadajuci trend temperature ostakljivanja sintetisanih kopolimera sa povec¢anjem udela
meke faze se moze objasniti povecanjem fleksibilnosti polimernih lanaca ugradnjom
mekih polietarskih segmenata [194]. Amorfnu fazu kopolimera ¢ine oba segmenta, meki

polietarski segmenti i nekristaliSuci tvrdi PBS segmenti.

Odredivanjem karakteristi¢nih temperatura poli(estar etara) DSC analizom dobijen je
opseg radne temperature ovih materijala koji lezi izmedu temperature ostakljivanja

mekih segmenata -46 °C i temperature topljenja tvrdih PBS segmenata 116 °C .

3.4.2.1 Odredivanje stepena kristalinicnosti poli(estar etara)DSC metodom

Rezultati dobijeni DSC analizom su posluZili za racunanje relativnog i ukupnog stepena

kristalini¢nosti poli(estar etara).

Relativni stepen kristalinicnosti tvrdih PBS segmenata poli(estar etara) je racunat na
osnovu slede¢e formule:

AH,,

X T
¢PBS = NH® % Wpps

gde je:
AHn — vrednost promene entalpije topljenja sintetisanog polimera
AH,, — teorijska vrednost promene entalpije topljenja perfektno kristalnog
PBS homopolimera 110,5 J/g [195]
Wpgs — maseni udeo tvrdih PBS segmenata odreden 'H NMR
spektroskopijom

Relativni stepen kristalini¢nosti poli(estar etara), Xcpgs, je racunat u odnosu na maseni
udeo PBS segmenata u poli(estar etrima), i bio je u opsegu od 55 do 79% za obe serije.
To znaci da kristalisSe 57-79% tvrdih PBS segmenata od ukupne zastupljenosti PBS
segmenata u poli(estar etrima). Vrednosti relativnog stepena kristalinicnosti kopolimera

su date u Tabeli 3.4. Graficki prikaz zavisnosti relativnog stepena kristalini¢nosti PBS u
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kopolimerima od masenog udela mekih segmenata obe serije poli(estar etara) je dat na
Slici 3.10.
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Slika 3.10 Zavisnost relativnog stepena kristalini¢nosti sintetisanih poli(estar etara) sa
promenom udela mekih PTMO i PEO segmenata

Vrednosti relativnog stepena kristalinicnosti poli(estar etara) imaju opadajuci trend sa
porastom sadrzaja PTMO i PEO mekih segmenata, izuzetak je PBSEO 50, iz Cega se

moze zakljuciti da prisustvo mekih segmenata ometa rast PBS kristala.

Pored relativnog stepena kristalicnosti odreden je ukupni stepen kristalini¢nosti
poli(estar etara), X., koji je racunat na osnovu promene entalpije topljenja, ne uzimajuci
u obzir masenu frakciju tvrdih segmenata. Vrednosti ukupnog stepena Kkristalisanja
opadaju sa povecanjem udela mekih segmenata i kre¢u se u opsegu od 58 do 29 % za
seriju sa PTMO mekim segmentima, odnosno od 71 do 34% za seriju sa PEO mekim
segmentima. Ukupni stepeni kristalini¢nosti svih poli(estar etara) obe serije sa PTMO i
PEO mekim segmentima su manji od stepena kristalini¢nosti homopolimera PBS koji je
iznosio 79%.

Opadanje stepena kristalini¢nosti kod obe serije sintetisanih kopolimera je posledica
povecanja masenog udela mekih segmenata zbog ¢ega je doslo do smanjenja prosecne

duzine tvrdih segmenata i smanjenja veliCine kristalita.
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3.4.3 Odredivanje stepena Kristalini¢nosti poli(estar etara) metodom

rasipanja X-zraka

Budu¢i da je stepen kristalini¢nosti veoma bitan faktor koji uti¢e na biodegradabilnost
polimera, a znajué¢i da termicki tretman moze uticati na fizicka svojstva polimernih
filmova, bitno je imati informacije o stepenu kristalinicnosti polimernih uzoraka
pripremljenih iz rastopa za testove biodegradacije. Proucavanje polimernih filmova
metodom rasipanja X-zraka na velikim uglovima je izvodeno s ciljem da se dobiju

podaci o kristalnoj strukturi i stepenu kristalini¢nosti sintetisanih polimernih uzoraka.

Za razliku od potpuno kristalnih supstanci kod kojih se rasipanjem X-zraka dobijaju
difraktogrami sa vrlo oStrim pikovima, kod delimi¢no kristalnih ili semikristalnih
polimera karakteristi¢ni su difraktogrami sa pikovima koji su manje ostri, odnosno sa
prosirenim pikovima, Sto je posledica postojanja amorfne faze. Potpuno amorfne

supstance pokazuju Siroki pik, tzv. amorfni halo.

Stepeni kristalini¢nosti polimera su raunati na osnovu analize difraktograma dobijenih
WAXS metodom (rasipanje X-zraka na velikim uglovima) na nacin opisan u Odeljku
2.6.5.

Difraktogrami poli(estar etara) sa razli¢itim udelom mekih PTMO segmenata su dati na
Slici 3.11. Pojedina¢ni originalni difraktogrami sintetisanih polimera su dati u
prilozima, Prilog Ill — WAXS difraktogrami poli(estar etara). Karakteristicni pikovi
PBS homopolimera se pojavljuju na 20=19,81°, 22,18 °, 22,84° 26,29 ° i 29,15°.
Proucavanjem elektronske difrakcije ustanovljeno je da PBS kristali imaju
monokliniénu kristalnu resetku, kao Sto je ranije saopsteno [196]: a=0,523 nm,
b=0,908 nm, ¢=1,079 nm 1 f=123,87. Karakteristi¢ni pikovi za kopolimer sa najve¢im
sadrzajem PTMO mekih segmenata se javljuju na 260=19,59° 21,83° 22,65° 26,00° i
28,80°. Sa povecanjem frakcije mekih segmenata u kopoliestrima, pik na 26=21,83° je
naglaseniji. Pozicije pikova na difraktogramima poli(estar etara) pokazuju da nema
promene tipa kristalne reSetke u odnosu na homopoliestar PBS 1 da kristali alifatskih

poli(estar etara) imaju monoklini¢nu kristalnu reSetku sli¢nu kristalnoj reSetki PBS.
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Slika 3.11. Difraktogrami poli(estar etara) sa razli¢itim mas.% PTMO segmenata

Intenzitet

IzraCunati stepeni kristalini¢nosti sintetisanih poli(estar etara) sa PTMO segmentima su
dati u Tabeli 3.4 i bili su u opsegu od 33 do 53%, a vrednosti su bile manje nego
vrednosti stepena kristalini¢nosti koje su dobijene DSC merenjem (29 - 59%) Trend
promene stepena kristalini¢nosti poli(estar etara) odreden X-zracima u seriji poli(estar
etara) je bio isti kao i prilikom DSC merenja, tj vrednosti su opadale sa porastom udela
mekih segmenata i bile su manje od stepena kristalni¢nosti homopolimera PBS 56%.

Vrednost stepena kristalini¢nosti homopolimera PBS odredena iz WAXS difraktograma

je iznosila 56%, i takode je bila manja nego vrednost dobijena DSC merenjem (79%).

Difraktogrami poli(estar etara) sa razlicitim udelom PEO segmenata su prikazani na
Slici 3.12. Na slici su prikazani karakteristi¢ni pikovi za kopoliestre sa razli¢itim
sadrzajem mekih PEO segmenata koji se javljaju na 26=19,72° 21,86°, 22,44°, 26,02° i
28,81° i kao u prethodnom slucaju Karakteristiéni pikovi PBS radi uporedivosti.
Analizom difraktograma moze se uoditi da je pik na 260=21,86° naglaseniji, dok
intenzitet pika na 26=22,44° opada sa povec¢anjem udela mekih PEO segmenata.
Pozicije pikova na difraktogramima kopoliestara pokazuju da ne postoji promena u tipu
kristalne reSetke 1 da kristaliti alifatskih poli(estar etara) imaju monoklini¢nu kristalnu
reSetku slicnu PBS.

U Tabeli 3.4 su prikazane izracunate vrednosti stepena kristalini¢nosti kopolimera sa
PEO polietarskim segmentima koje su bile u opsegu od 32 do 44%, i bile su manje od
vrednosti dobijenih DSC analizom (34 — 71%).
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Slika 3.12 Difraktogrami poli(estar etara) sa razli¢itim mas.% PEO segmenata

Na Slici 3.13 je prikazana zavisnost stepena kristalini¢nosti kopolimera sa PTMO i PEO
mekim segmentima od duzine tvrdih PBS segmenata, L, odnosno stepena
polimerizacije tvrdih segmenata. S obzirom da su tvrdi segmenti kristaliSu¢i segmenti,
evidentno je da se porastom duzine tvrdih segmenata povecava stepen kristalini¢nosti
obe serije poli(estar etara). Veci stepeni polimerizovanja tvrdih segmenata su dobijeni

kod kopolimera sa manjim sadrzajem mekih PTMO i PEO segmenata.
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Slika 3.13 Zavisnost stepena kristalini¢nosti poli(estar etara) sa mekim PTMO i PEO
segmentima od duzine tvrdih PBS segmenata
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Manje vrednosti stepena kristalini¢nosti obe serije poli(estar etara) dobijene pomocu
WAXS analize od onih koje su dobijene DSC merenjem se mogu objasniti kao
posledica mogucéeg poremecaja kristalne reSetke prilikom termicke obrade polimera
[197], kao i zbog razli¢itih metoda koje su koris¢ene za detekciju Kristalita i
izraCunavanje Stepena kristalini¢nosti [198]. Stepeni kristalinicnosti dobijeni WAXS
analizom svih poli(estar etar) su bili manji od stepena kristalini¢nosti homopolimera
PBS, a vrednosti su imale trend opadanja sa pove¢anjem sadrzaja mekih PTMO i1 PEO

segmenata, sto je potvrdeno i u rezultatima DSC analize.

3.4.4 Termicka stabilnost poli(estar etara)

Termicka stabilnost alifatskih poliestara je veoma bitan parametar, koji limitira njihovu
upotrebu. Termicka stabilnost sintetisanih poli(estar etara) je izu¢avana neizotermskom
temogravimetrijskom analizom, TGA, u atmosferi helijuma za seriju sa PTMO mekim
segmentima, odnosno u atmosferi azota za seriju sa PEO mekim segmetnima. Brzina

zagrevanja je bila 10 °C/min.

Integralne termogravimetrijske krive, TG, i diferencijalne termogravimetrijske krive,
DTG, sintetisanih poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima i homopoliestra PBS
su date na Slici 3.14. Na osnovu oblika TG krivih, moze se zapaziti da su termicka
svojstva PBS homopolimera i poli(estar etra) sa 10 mas.% fleksibilnih PTMO
polietarskih lanaca veoma sli¢na i drugacija od termickih svojstava ostalih kopolimera
modifikovanih sa PTMO.

Pojedina¢ne integralne i diferencijalne termogravimetrijske krive svakog sintetisanog

kopolimera su date u prilozima, Prilog IV — TG i DTG krive poli(estar etara).

Radi kvantifikacije, u Tabeli 3.5 su date karakteristicne temperature termicke
degradacije za homopolimer i poli(estar etre) sa PTMO i PEO mekim segmentima i to:
Ts0, Ts09 1 Tooo KOje predstavljaju temperature na kojima se gubi 5, 50 i 90% mase,
Tmax temperatura na kojoj se dostize maksimalna brzina termicke degradacije, kao i

vrednosti ostatka mase na 550 °C.
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Slika 3.14. TG i DTG krive poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima

Temperatura Tse, nNa kojoj se gubi 5% mase uzorka je predstavljena kao pocetak
termiCke degradacije. Termicka degradacija poli(estar etara) sa PTMO mekim
segmentima pocinje u intervalu temperature od 321 °C do 331 °C, sem u slucaju
kopolimera sa 40 mas.% mekih segmenata (PBSTMO 40) kod koga degradacija po¢inje
na znacajno nizoj temperaturi 294 °C. Vrednosti Tsoy i Toow Na kojima se gubi 50%,
odnosno 90% od pocetne mase uzorka u seriji poli(estar etara) rastu sa porastom udela
mekih PTMO segmenata. lako degradacija kopolimera pocinje na niZim temperaturama,
prema obliku TG krivih i odgovaraju¢ih vrednosti za Tsp, kopolimeri sa vecim
sadrzajem mekih segmenata su stabilniji od homopoliestra PBS i kopolimera sa manjim
sadrzajem mekih segmenata. Maksimumi brzine termicke razgradnje kopolimera su bili

u opsegu od 0,81 do 1,0%/°C, varirajuéi sa sastavom kopoliestara, dok su odgovarajuce
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temperature pri maksimalnim brzinama razgradnje polimera rasle sa porastom udela
PEO mekih segmenata od 386 do 411 °C. Vrednosti ostataka mase poli(estar etara) sa
PTMO mekim segmentima na 550 °C rastu od 0,9 do 4,2% sa porastom masene frakcije
tvrdih PBS segmenata, i bile su manje od vrednosti ostatka mase za homopolimer PBS

koja je iznosila 5,4%.

Tabela 3.5 TGA podaci termicke degradacije PBS i poli(estar etara) sa PTMO i PEO
mekim segmentima

Polimer Tsoo Tooss Trmax. Vmas  Ostatak mase
e na 550 °C,
mas.%
PBS 327 385 408 386 1,00 54
PBSTMO 10 321 386 412 388 0,96 4,2
PBSTMO 20 331 402 426 400 0,81 14
PBSTMO 30 330 406 429 407 0,96 12
PBSTMO 40 294 404 432 408 0,85 0,9
PBSTMO 50 327 407 431 411 0,99 13
PBSEO 10 338 398 422 402 1,97 2,1
PBSEO 20 329 397 420 405 1,84 0,2
PBSEO 30 355 415 439 424 1,82 2,5
PBSEO 40 347 415 438 426 1,85 3,6
PBSEO 50 364 418 440 428 2,06 4,1

* Temperatura na kojoj se dostiZe maksimalna brzina termic¢ke degradacije
** Vrednost maksimalne brzine termicke razgradnje
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TG | DTG krive sintetisanih poli(estar etara) sa razli¢itim udelom PEO mekih
segmenata, kao i krive homopolimera PBS su date na Slici 3.15. Termicka stabilnost
modifikovanih kopoliestara sa 10 i 20 mas.% fleksibilnih PEO segmenata je sli¢na, i
karakteriSe ih manja stabilnost u poredenju sa ostala tri kopoliestra koja sadrze viSe
masenih procenata polietarskin PEO segmenata. U poredenju sa homopoliestrom PBS
svi poli(estar etri) modifikovani PEO mekim segmentima su termicki stabilniji.
Termicka degradacija poli(estar etara) sa 10 mas.% PEO (PBSEO 10) i 20 mas.% PEO
(PBSEO 20) po¢inje na temperaturama 338 °C, odnosno na 329 °C, dok uzorci sa 30, 40
I 50 mas.% mekih PEO segmenata pocinju degradirati u temperaturnom intervalu od
347-364 °C, Tabela 3.5. Takode, kao i u prethodnoj seriji kopolimera sa PTMO mekim
segmentima, i ovde sa povecanjem udela mekih PEO segmenata rastu vrednosti
temperatura na kojima se gubi 50 i 90% mase.
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Slika 3.15 TG i DTG krive poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima
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Na osnovu vrednosti maksimuma brzine termicke razgradnje serije kopolimera sa PEO
segmentima moze se zakljuCiti da su maksimalne brzine termicke razgradnje ovih
kopolimera dva puta ve¢e od maksimalnih brzina termic¢ke degradacije homopoliestra i
serije kopolimera sa PTMO segmentima. Vrednosti su bile u opsegu od 1,8 do 2,0%/°C
1 zavisile su od sastava kopoliestara. Temperature na kojima se dostizu maksimalne
brzine termicke razgradnje su kod ove serije pomerene ka ve¢im vrednostima, i imale su
rastuéi trend sa porastom masenog udela PEO mekih segmenata od 402 do 428 °C.
Ostatak mase poli(estar etara) na 500 °C je rastao od 0,2 do 4,1% sa porastom masene

frakcije PEO segmenata (5,4% za PBS homopoliestar).

Na osnovu ovih rezultata se moze zakljuciti da je termicka stabilnost sintetisanih
poli(estar etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima u poredenju sa homopolimerom
PBS uglavnom poboljSana modifikacijom sa mekim segmentima, i bila je veca §to je
bio veéi udeo polietarskih fleksibilnih lanaca. Termic¢ka degradacija poli(estar etara)
zavisi od vrste i udela mekih segmenata. Vece vrednosti karakteristicnih temperatura iz
TG i DTG dijagrama ukazuju da su poli(estar etri) sa PEO mekim segmentima termic¢ki
stabilniji od kopoliestara sa PTMO segmentima. Sli¢no zapazanje su imali Kiyotsukuri
i saradnici koji su proucavajuci seriju kopolimera na bazi PET i PEO mekih segmenata
uocili vecu termicku stabilnost u odnosu na kopolimere sa PTMO mekim segmentima
[158]. Termickom degradacijom poli(estar etara) na visokim temperaturama (550 °C)
razgradi se skoro celokupna masa uzorka (>95%), pri ¢emu maseni ostatak uglavnom

potice od PBS frakcije.

Mehanizam termicke degradacije poli(estar etara) je kompleksan proces zbog postojanja
razli¢itih strukturnih segmenata u istom lancu. Obimnim izuc¢avanjem mehanizama
termi¢ke razgradnje dokazano je da kopolimeri degradiraju pomocéu dva razlicita
mehanizma ukljucujué¢i homoliticko kidanje veza, kao i procese termi¢kog raskidanja

veza u polimernim lancima koja nisu homoliticka [199].

3.4.4.1 Starenja poli(estar etara) sa PTMO segmentima

Segmentirani poli(estar etri) su vrlo osetljivi na dnevnu svetlost, prisustvo kiseonika i
vlage tako da je neophodno voditi raCuna o ovim faktorima prilikom njihovog

skladiStenja. Oksidacija moZe biti veoma bitan proces u stabilnosti polimera tokom
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¢uvanja zbog mogucénosti formiranja slobodnih radikala pod dejstvom svetlosti. Zbog
toga je izuCavan uticaj spoljnih faktora na sintetisane kopolimere bez prisustva
antioksidanasa merenjem grani¢nog viskozitetnog broja za seriju poli(estar etara) sa
PTMO mekim segmentima nakon 6 meseci Cuvanja u staklenim bocicama sa
zatvaraem, na sobnoj temperaturi i bez direktne dnevne svetlosti. Promena grani¢nog
viskozitetnog broja kopolimera sa PTMO mekim segmentima pre i posle 6 meseci
Cuvanja je data na Slici 3.16. Na slici se moze videti da je doslo do smanjenja grani¢nog
viskozitetnog broja kopolimera sa PTMO mekim segmentima, tj. da je doSlo do
degradacije polimera tokom njihovog skladistenja. Opseg smanjenja je bio od 2,4 za
kopolimer sa 20 mas.% PTMO segmenata do 27,6% za kopolimer sa 30 mas.% PTMO
mekih segmenata u odnosu na grani¢ni viskozitetni broj neposredno nakon sinteze

polimera, Tabela 3.6.
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Slika 3.16 Promena grani¢nog viskozitetnog broja kopolimera sa PTMO mekim
segmentima nakon 6 meseci skladiStenja

Takode, kao dokaz nestabilnosti kopolimera prilikom ¢uvanja u ambijentalnim uslovima
posle 6 meseci su vizuelne promena polimera, kao $to je promena boje. Uzorci
poli(estar etara) su tokom vremena dobili tamno Zutu boju §to je posledica stvaranja
grupa u pojedinim delovima molekula koje mogu apsorbovati vidljivu svetlost na
odredenim talasnim duzinama. Fotooksidacijom poli(estar etara) stvara se velika
koncentracija hidroperoksida uglavnom zbog prisustva etarske komponente. Oksidacija

polietarske komponente u poli(estar etrima) je glavni razlog degradacije ovih polimera.
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Poli(tetrametilen oksid) je veoma podlozan fotooksidaciji zbog prisustva unutrasnjih ili
spoljasnjih necistoca usled termicke pripreme polimera koje apsorbuju UV svetlost

daju¢i radikale koji dalje reaguju sa polimerom [200].

Tabela 3.6 Grani¢ni viskozitetni broj poli(estar etara) nakon 6 meseci skladiStenja

PBSTMO 10 81,9 71,3
PBSTMO 20 67,2 65,6
PBSTMO 30 76,9 55,7
PBSTMO 40 76,2 67,4
PBSTMO 50 93,7 87,5

Radi sprecavanja degradacije poli(estar etara) ¢esto se prilikom dobijanja ovih polimera
dodaje odredena kolicina stabilizatora, kao §to je vitamin E i Irganox 1330, ali i neki
drugi fenolni derivati, koji su uspesni hvatac¢i slobodnih radikala. Najcesc¢e koriS¢eni
antioksidans u industriji je Irganox 1330, dok je vitamin E prirodni antioksidans i
pozeljniji je kod polimera za biomedicinske primene. Cak i vrlo mala koli¢ina
antioksidansa (0,5 mas.%) moze znaCajno odloZiti pocetak gubitka mehanickih
svojstava kopolimera. Poveéanjem udela antioksidansa utie se ne samo na period
trajanja polimera bez znakova degradacije, ve¢ i na znacajno manju brzinu degradacije

kada otpocéne proces oksidacije [123].
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3.4.5 Dinamicko-mehanicka ispitivanja

Mehani¢ko-dinamickom analizom (DMA) modifikovanih kopolimera dobijen je uvid u
reoloska svojstva, $to je od velikog znacaja za njihovu potencijalnu primenu. Promenom
mnogih faktora (sastav kopolimera, duzina tvrdih i mekih segmenata, itd.) mogu se u

znacajnoj meri kontrolisati mehanicka svojstva poli(estar etara).

Fazna separacija segmentiranih termoplasti¢nih elastomera je glavni faktor koji uti¢e na
njihova mehanicka svojstva. Da bi se razli€iti kopolimeri mogli porediti, neophodno je
da poseduju dovoljno velike molarne mase, s obzirom da molarna masa znacajno
odreduje mnoge fizicke karakteristike polimera [201]. Mehanicka svojstva se zna¢ajno

poboljsavaju sa povecanjem molarne mase polimera.

Dinamicko-mehanic¢ke karakteristike multiblok kopoliestara modifikovanih mekim
PTMO i PEO segmentima, odnosno njihove viskoelasti¢ne karakteristike su izu¢avane u
rastopu u ogledima smicanja primenom geometrije paralelnih ploca, i na Cvrstim
uzorcima polimera u obliku epruveta u ogledima uvijanja. Karakteristi¢ne veli¢ine koje
su merene su: kompleksni dinamicki viskozitet #*, modul sacuvane energije G” i modul

izgubljene energije G”.

Krive zavisnosti modula smicanja sacuvane energije, G,” od modula smicanja
izgubljene energije, G”, pri razli¢itim temperaturama i frekvencijama, tzv. Cole-Cole
krive, su prikazane za homopolimer PBS na Slici 3.17; za seriju poli(estar etara) sa 10 i
50 mas.% PTMO segmenata na Slici 3.18 a) i b) i za seriju sa 10 i 50 mas.% PEO
segmenta na Slici 3.19. a) i b). Grafi¢ki prikaz zavisnosti G’ od G ostalih kopolimera
sa PTMO i PEO mekim segmentima je dat u prilozima, Prilog V — Dinamicko-

mehanicke karakteristike poli(estar etara).

Han i saradnici [202] su ustanovili da se homogeni polimeri u rastopu ponasaju po Doi

— Edvardovim predvidanjima predstavljeno slede¢om jedna¢inom:

logG =2logG" + logG,
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Kada se strukturna homogenost polimera u rastopu ne menja sa temperaturom, Cole-
Cole kriva je prava linija sa nagibom 2 i prakti¢no nezavisna od temperaturne promene.
U suprotnom, ako postoji mikrofazna separacija u stanju rastopa, nije moguce primeniti

prethodnu jednacinu, a nagib krive zavisnoti G’ 0od G’ nije konstantan [203].

Kao $to je o¢ekivano, kod homopolimera PBS u stanju rastopa na temperaturama 130 i
140 °C i pri frekvencijama od 1 do 100 rad/s zavisnost G’ od G” se ne manja, §to je
prikazano na Slici 3.17. Na slici se moze uociti da je nagib zavisnosti G’ od G~ manji
od 2 sto se pripisuje nedovoljno Sirokom ispitivanom opsegu frekvencija, kao i
polidisperznost polimera. Kod polimera velikih molarnih masa veoma je tesko, skoro
nemoguce, imati dovoljno male frekvencije da bi se dostigao terminalni region gde

nagib svih materijala mora biti jednak 2 [202].

PBS

Pa

Slika 3.17 Krive modula sacuvane energije G’ i modula izgubljene energije, G pri
razli¢itim temperaturama i frekvencijama za homopolimer PBS

Uvodenjem mekih segmenta u poliestarske lance menjaju se reoloska svojstva polimera.
Na Cole-Cole dijagramima poli(estar etara) se moze uociti da se krive zavisnosti G’ od
G” ne menjaju pri razli¢itim temperaturama i frekvencijama za kopolimere sa malim
procentom mekih PTMO i PEO segmenata od 10 do 30 mas.%. Kod kopolimera sa
veé¢im udelom mekih PTMO i PEO segmenata 40 i 50 mas.% primeceno je postojanje
zavisnosti G’ od G od temperature prikazano kroz rasipanje tacaka i postojanje krivih
zavisnosti razli¢itih nagiba, kao §to je prikazano za PBSTMO 50 na Slici 3.18 b) i

PBSEO 50 na Slici 3.19 b). Time se ukazuje na postojanje razli¢ite mikrostrukture na
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razli¢itim temperaturama u odnosu na homopolimer, odnosno pojavu nekompatibilnosti

polimera uvodenjem mekih polietarskih segmenata PTMO i PEO.
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Slika 3.18 Krive modula sacuvane energije G’ 1 modula izgubljene energije, G pri
razli¢itim temperaturama i frekvencijama za kopolimere a) 10 mas.% PTMO i
b) 50 mas.% PTMO
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Slika 3.19 Krive modula sacuvane energije G’ 1 modula izgubljene energije, G pri
razli¢itim temperaturama i frekvencijama za kopolimere a) 10 mas.% PEO i
b) 50 mas.% PEO
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Postojanje velike zavisnosti G’ od G~ u odredenom temperaturnom intervalu izu¢avanja
reoloskog ponaSanja polimera pripisuje se pojavi termicki izazvanom prelazu iz
strukture sredenih mikrodomena u nesredenu homogenu fazu [202]. Ako nema prelaza
iz sredene u neuredenu fazu, odnosno ako nema morfoloskih promena u segmentiranim
kopolimerima u ispitivanom temperaturnom intervalu, moze se ocekivati da promena
temperature praktiéno nema uticaja na zavisnost G’ od G”. Temperatura na Kkojoj
potpuno nestaju mikrodomeni strukture polimera, i kada je zavisnost G’ od G” jedva
primetna sa promenom temperature, u literaturi je poznata kao temperatura prelaza iz
uredene u neuredenu fazu ili temperatura nestanka mikrofazne separacije (T;). Priblizne
vrednosti T, sintetisanih kopolimera sa razli¢itim udelom mekih PTMO i PEO
segmenata su date u Tabeli 3.7. Vrednosti T, su opadale sa porastom udela mekih

segmenata u kopolimerima od 130 do 100 °C.

Kod poli(estar etara) sa 10 mas.% PTMO, Slika 3.18 a), i 10 mas.% PEO, Slika 3.19 a),
samo pri nizim frekvencijama dolazi do rasipanja ta¢aka na dijagramu zavisnosti G’ od
G”, dok se pri viSim frekvencijama ne postoji uticaj promene temperature na zavisnost
G’ od G”. Na osnovu Slike 3.18 a) moze se uzeti da je za poli(estar etar) sa 10 mas.%
PTMO T, = 130 °C, dok je za poli(estar etar) sa 10 mas.% PEO T, = 120 °C.

Mnogo veca rasipanja i odstupanja rezultata ispitivanja zavisnosti G’ od G” pri
razli¢itim termperaturama i na skoro celom ispitivanom intervalu frekvencija su uocena
kod serije poli(estar etara) sa najve¢im udelom mekih PEO segmenata, Slika 3.19 b). Na
osnovu prikazanih rezultata teSko je odrediti ta¢nu temperaturu prelaza iz uredene u

neuredenu fazu.

Vrednosti modula sa¢uvane energije G’ i modula izgubljene energije G kopolimera su
manje na celom ispitivanom temperaturnom intervalu, u poredenju sa G’ i G”
homopolimera PBS. Razlog tome je prisustvo mekih polietarskih segmenata i razliciti

stepeni kristalini¢nosti, odnosno pojave mikrofazne separacije.

Vrednosti G’ za seriju poli(estar etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima na pocetku
ispitivanog temperaturnog intervala (80 °C) su bile reda veli¢ine od 10° do 10° Pa, dok
su vrednosti za G” bile od 10* Pa do 10° Pa, Tabela 3.7. Vrednosti modula G’ i G”
kopolimera sa PTMO i PEO segmentima na 120 °C su bile za nekoliko redova veli¢ine
manje i kretale su se za koplimere sa PTMO segmentima od 7 do 35 Pa za G’, odnosno
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od 12 do 433 Pa za G”; dok su za kopolimer sa PEO segmentima vrednosti za G’ bile u
opsegu od 3 do 176 Pa, odnosno od 47 do 282 Pa za G”, Tabela 3.7.

Sli¢an opseg vrednosti modula G’ i G”* na 80 °C su dobijene za homopolimer PBS, dok
su za PBS na 120 °C te vrednosti bile veée od kopolimera obe serije i iznosile su 183 Pa
za G’ 1807 Paza G”’, Tabela 3.7.

Na osnovu izloZenog moze se zakljuciti da se na temperaturi od 80 °C kod PBS i obe
serije poli(estar etara) nesSto viSe energije sacuva nego Sto se izgubi u vidu toplote, za
razliku od slu¢aja kada su polimeri u stanju rastopa na 120 °C kada su vrednosti G bile

veée od G’.

Tabela 3.7 Tabelarni prikaz vrednosti kompleksnog dinami¢kog viskoziteta poli(estar
etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima na 120 °C, vrednosti G’ i G” na 80 i 120 °C,
Ter i Ty na frekvenciji 1 Hz

120°C, 1 Hz 80°C 120°C 80 °C 120°C G=G”

PBS 754,0 1,6-10° 1830 3,5-10° 807,0 95 130
PBSTMO 10 65,2 49-10° 346 1,9-10° 4328 109 130
PBSTMO 20 40,1 1,1-10° 190 32-10° 646 92 120
PBSTMO 30 3,9 22-10° 223  30-10° 429 84 120
PBSTMO 40 5,2 87-10° 67  58-10° 120 84 100
PBSTMO 50 29,2 1,0-10° 128 42-10* 826 100 110
PBSEO 10 16,7 1,5-10° 71 81-10° 1050 102 120
PBSEO 20 44,7 6,7-10° 133  4,6-10° 282 94 120
PBSEO 30 35,6 1,3-10° 3,0  47-10" 225 91 110
PBSEO 40 75 1,8-10° 54 1,2-10° 474 96 110
PBSEO 50 179,0 220 176 580 179 - -
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Odstupanje od opisanog ponasanja je pokazao kopolimer sa 50 mas.% PEO mekih
segmenata kod koga su veé na 80 °C dobijene vrlo male vrednosti za module G’ i G”,
sli¢cne onima kada je kopolimer u rastopu. To se moze objasniti nizom temperaturom
topljenja PBSEO 50 (T (psc) = 80 °C, Tabela 3.4) u odnosu na druge kopolimere, a vise
izgubljene nego satuvana energije u vidu toplote sugerise da se polimer pri dinamicko-

mehani¢koj analizi na 80 °C nalazio u stanju rastopa.

Bitan viskoelasti¢ni parameter kod termoplasticnih poli(estar etara) je prelazna
termperatura T, (crossing) na kojoj je G’jednako G”. Ispod ove temperature ponasanje
poli(estar etara) je uglavnom elasti¢no i tada je G’ > G”, dok iznad ove temperature
polimer pokazuje viskozno ponasanje i tada je G” > G’ [204]. Vrednosti T, za
poli(estar etre) i homopolimer su u opsegu od 84 do 109 °C, Tabela 3.7. To je

temperatura koja odgovara pocetku intervala topljenja tvrdih PBS segmenata.

Zavisnost kompleksnog dinamic¢kog viskoziteta poli(estar etara) sa PTMO i PEO
mekim segmentima na 120 °C od frekvencije je prikazana je na Slikama 3.20 a) i b).
Promena kompleksnog dinamickog viskoziteta je izu¢avana u intervalu frekvencija od

0,1 do 100 rad/s i na temperaturi na kojoj su poli(estar etri) u stanju rastopa.
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Slika 3.20 Kompleksni dinamicki viskozitet poli(estar etara) u zavisnosti od frekvencije:
a) sa PTMO segmentima, b) sa PEO segmentima na 120 °C

Kod obe serije poli(estar etara), kao i kod homopolimera je primecena velika slicnost u
ponasanju i gotovo konstantan kompleksni dinamicki viskozitet u celom intervalu

promene frekvencije. Rasipanje tacaka pri nizom frekvencijama od 0,1 do 1 rad/s se
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moze pripisati nedovoljnoj osetljivosti koriS¢enog instrumenta. Nepromenjenost
kompleksnog dinamic¢kog viskoziteta sa frekvencijom pokazuje da sintetisani poli(estar
etri) imaju Njutnovsko ponasanje u stanju rastopa na 120 °C. Medutim, PBS
homopolimer se ponaSa pseudoplaticno u rastopu pri ve¢im brznama smicanja, tj.
viskoznost opada sa porastom frekvencije kao posledica prisustva prepletaja u rastopu

polimera usled ve¢ih molarnih masa.

Kompleksni dinamicki viskozitet sintetisanih polimera je izuCavan i u zavisnosti od
udela mekih segmenata pri konstantnoj frekvenciji i temperaturi u stanju rastopa.
Vrednosti kompleksnog dinamic¢kog viskoziteta na temperaturi od 120 °C i frekvenciji
od 1 Hz (6,28 rad/s) su bile u opsegu od 3,9 do 65,2 Pa‘s za seriju sa PTMO mekim
segmentima, odnosno od 7,5 do 179 Pa‘s za seriju sa PEO mekim segmentima.
Vrednost za kompleksni dinamicki viskozitet homopoliestra PBS je bila najvisa i
iznosila je 754 Pa-s, Tabela 3.7.

Na Slici 3.21 je dat graficki prikaz zavisnosti kompleksnog dinamickog viskoziteta sa
promenom masene frakcije mekih segmenata za obe serije poli(estar etara). U odnosu
na PBS, uvodenjem mekih segmenata o€igledno je doslo do smanjenja vrednosti za
kompleksni dinamicki viskozitet $to je posledica povecanja mobilnosti polimernih
lanaca. Sa povecanjem frakcije mekih polietarskih segmenata mobilnost lanaca je sve

veca, pa se oCekuje pad vrednosti kompleksnog dinamickog viskoziteta.
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Slika 3.21 Zavisnost kompleksnog dinamic¢kog viskoziteta kopoliestara od masenog
udela mekih PTMO i PEO segmenata na 120 °C i na 1 Hz
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U nekim slucajevima kopolimera (PBSTMO 50 i PBSEO 50) dolazi do neslaganja sa
oc¢ekivanim rezultatima, §to se moze objasniti razli¢itim molarnim masama sintetisanih
poli(estar etara) koje imaju veliki uticaj na vrednosti kompleksnog dinamickog
viskoziteta, 1 na ukupne mehanicke karakteristike. Kao $to je reCeno, da bi se dva
razli¢ita kopolimera mogla porediti neophodno je da imaju izrazito velike molarne
mase, budu¢i da je molarna masa faktor koji znacajno odreduje njihovo fizicko

ponasanje [123].

Mehani¢ko-dinamicko ponaSanje poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima su
ispitivana i u ogledima uvijanja na uzorcima polimera u obliku epruveta na
temperaturnom intervalu od 25 do 140 °C, i na frekvenciji od 1 Hz. Nag&in izodenja ovog
eksperimenta je opisan u Odeljku 2.6.7. Na Slici 3.22 su date zavisnosti modula
sacuvane energije uvijanja (G’) i modula izgubljene energije uvijanja (G”) od
temperature za uzorke sa 10, 20 i 30 mas.% PEO a) i uzorke sa 40 i 50 mas.% PEO

mekih segmenata b).
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—M®—G'PBSEO 10 — B — G'PBSEO 40
—0O—G"PBSEO 10| —O—G"PBSEO 40|
105_ —®— G'PBSEO 20 103_ G'PBSEO 50
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Slika 3.22 Zavisnost modula sa¢uvane energije G’ i modula izgubljene energije G” od
temperature u ogledima uvijanja za kopolimere sa a) 10, 20 i 30 mas.% PEQO i b) 40 i 50
mas.% PEO
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Na slikama se jasno vidi plato gumolikog ponaSanja i oblast prelaska iz gumolikog
stanja u stanje rastopa. Poli(estar etri) imaju plato gumolikog ponaSanja zahvaljujuci
mikrofaznoj strukturi sacinjenoj od kristalini¢ne poliestarske faze, i homogene amorfne
faze polietara kombinovane sa nekristalini¢nim poliestarskim lancima. Plato gumolikog
ponasanja je karakteristican kod polimera sa hemijskim ili fizickim umrezenjem, kao i
kod linearnih polimera velikih molarnih masa.

Vrednosti modula sacuvane energije i modula izgubljene energije na sobnoj temperaturi
(25 °C) i frekvenciji od 1 Hz su date u Tabeli 3.8.

Vrednosti G’ kopolimera sa PEO mekim segmetnima na sobnoj temperaturi u platou
gumolikog stanja su bile u rasponu od 2 x 10’ Pa kod kopolimera sa najve¢im udelom
mekih segemenata do 1,7 x 10% kod kopolimera sa najmanjim udelom mekih segmenata,
dok su vrednosti G” bile reda veligine 10° za sve sastave kopolimera. Na osnovu ovih
vrednosti se moze zakljuciti da se na sobnoj temperaturi vise energije sacuva nego $to se
izgubi u vidu toplote. Moze se primetiti da su se vrednosti modula sa¢uvane energije u
platou gumolikog ponaSanja povecavale sa poveCanjem udela tvrdih segmenata,
odnosno duzine tvrdih sekvenci. Zbog postojanja karakteristi¢éne segmentirane strukture
i mikrofazne separacije kod termoplasti¢nih elastomera poveéanjem udela tvrdih
segmenata dolazi do povecanja kristalini¢nih domena, $to se u zna€ajnoj meri odrazava

na povecanje vrednosti modula elasti¢nosti G’ u platou gumolikog ponasanja [205].

Tabela 3.8 Vrednosti G’ i G poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima, na 25 °C i
frekvenciji 1 Hz pri ogledima uvijanja uzoraka

PBSEO 10 1,75-10° 2,03-10° 99,8
PBSEO 20 1,08-10° 3,02:10° 97,5
PBSEO 30 7,85-10’ 2,90-10° 90.7
PBSEO 40 7,01-10 5,02-10° 97,9
PBSEO 50 2,50-10" 1,29-10° 91,8
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Na krivoj zavisnosti G’, G” — T sintetisanih poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima
javlja se prevojna tacka u oblasti od 90 do 100 °C koja odgovara temperaturi pocetka
topljenja kristalita PBS. Topljenjem PBS kristalita kopolimer postepeno prelazi u stanje
rastopa ¢ime se gubi integritet polimernog uzorka, pa je dalje karakterisanje

onemoguceno $to se uocava kao prekid na krivama zavisnosti G’,G "—T.

Na osnovu ispitanih mehanickih svojstava moze se zakljuCiti da je postojanje
mikrofazne strukture odgovorno za postojanje dobrih viskoelasti¢nih svojstava
sintetisanih segmentiranih kopolimera, a variranjem udela mekih segmenata i duZzine
tvrdih segmenata moZe se uticati na dobijanje poli(estar etara) odgovarajucih
mehanickih svojstava. Da bi se stekao bolji uvid u efekat uticaja razliCitih vrsta i
razli¢itih frakcija mekih segmenata, neophodno je da kopolimeri budu sli¢nih molarnih

masa ¢ime bi bio eliminisan uticaj duzine polimernih lanaca na mehanicka svojstva.
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3.4.6 Rezultati apsorpcije vode i vlage poli(estar etara) i odredivanje

ravnoteznog stepena bubrenja

Jedan od bitnih faktora za degradaciju polimera je njegova sposobnost da apsorbuje
vodu i vlagu koja je uslovljena gradom polimernog molekula, odnosno odgovarajué¢im
odnosom hidrofilnost/hidrofobnost. Hidrofilnost kopolimera je izuavana u testovima

apsorpcije vode i vlage.

Apsorpcije vode polimera je ispitivana na tankim filmovima (150 pm) u puferskom
rastvoru na 37 °C u razli¢itim vremenskim intervalima. Ispitivanja su radena na
homopolimeru PBS i segmentiranim poli(estar etrima) sa PEO mekim segmentima.
Apsorpcija vode polimernih uzoraka je ispitivana u toku 24 h, 7 i 14 dana. Uzorci
homopolimera PBS su apsorbovali oko 0,7 mas.% vode, potvrdujuéi na taj nac¢in malu
hidrofilnost homopoliestarskih filmova. Poli(estar etri) modifikovani sa PEO mekim
segmentima od 10 do 50 mas.% su apsorbovali u opsegu od 1,8 do 43,5 mas.% vode
nakon 24 h, odnosno od 1,6 do 43,7 mas.% nakon 7 dana i od 1,4 do 40,4% posle 14
dana, Tabela 3.9.

Tabela 3.9 Procenat apsorbovane vode i vlage i ravnotezni stepen bubrenja Q
kopolimera sa PEO mekim segmentima

24 h 7 dana 14 dana 24 h 7 dana
PBSEO 10 1,8 1,6 1,4 0,5 1,4 1,02
PBSEO 20 55 54 4,3 0,6 4,8 1,08
PBSEO 30 182 11,4 8,9 1,0 6,6 1,17
PBSEO 40 21,6 21,0 19,2 2,1 9,0 1,26
PBSEO 50 43,5 43,7 40,4 3,3 17,4 1,52
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Procenat apsorbovane vode poli(estar etara) se povecavao kako se povecavao udeo
mekih hidrofilnih segmenata, Slika 3.23. Koli¢ina apsorbovane vode je najveca u toku
prva 24 h, nakon ¢ega polimerni filmovi postaju zasi¢eni vodom. Kod nekih polimernih
filmova se mogao uociti manji pad procenta apsorbovane vode nakon 7 i 14 dana, $to se
moze pripisati gubitku mase polimernog uzorka usled pojave hidroliticke degradacije

polimera o ¢emu ¢e biti reci u Odeljku 3.5.3.

W24 h

M 7dana

14 dana

Apsorbovana voda, %

10 20 30 40 50
Maseni udeo mekih PEO segmenata, %

Slika 3.23 Procenat apsorbovane vode kopolimera u zavisnosti od udela mekih PEO
segmenata i pri razli¢itim vremenima

Ravnotezni stepen bubrenja (Q) je odreden za polimerne uzorke koji su bili potopljeni u
puferski rastvor 24 sata kada se dostize ravnotezni stepen apsorpcije vode, Slika 3.24.
Vrednosti ravnoteznog stepena bubrenja sintetisanih kopolimera su date u Tabeli 3.9.
Ravnotezni stepen bubrenja je bio u opsegu od 1,02 do 1,52, a vrednosti su rasle sa
povecanjem udela PEO mekih segmenata u poli(estar etrima). Vec¢a vrednosta Q znaci
da kopoliestar moze bolje da nabubri, §to ¢e olaksati difuziju molekula vode i omoguéiti
laksi napad molekula vode na estarske veze koje su podlozne hidrolizi [121, 123, 173].

Multiblok kopolimeri apsorbuju vodu zahvaljuju¢i prisustvu hidrofilnih polietarskih
segmenata. Pored molarne mase polietara [123], na koli¢inu apsorbovane vode utice
udeo polietarskih segmenata u kopolimernima. Prisustvo vece frakcije hidrofilnih

polietara u mekim segmentima povecava koli¢inu apsorbovane vode.
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Slika 3.24 Procenat apsorbovane vode i ravnotezni stepen bubrenja kopolimera sa
promenom udela mekih PEO segmenata u toku 24 h

Hidrofilnost kopolimera sa PEO mekim segmentima je izucavana i u testovima

apsorpcije vlage na tankim filmovima (150 pm) iznad zasi¢enog rastvora K,SO,

relativne vlaznosti 97%, na sobnoj temperaturi tokom 24 h i 7 dana. Sli¢no apsorpciji

vode, i apsorpcija vlage kopolimera se povecavala sa povecanjem udela mekih
segmenata od 10 do 50 mas.%, Slika 3.25.

Apsorbovana vlaga, %

20
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Maseni udeo mekih PEO segmenata, %

B 24h

B 7 dana

Slika 3.25 Procenat apsorbovane vlage u kopolimerima u zavisnosti od udela mekih

PEO segmenata tokom 24 h i 7 dana

Poli(estar etri) sa PEO mekim segmentima su apsorbovali vlagu u opsegu od 0,5 do 3,3

mas.% tokom 24 h, odnosno od 1,4 do 17,4 mas.% nakon 7 dana, Tabela 3.9. Procenat

129



Qinteas, strukiura i seoitva biodegradabibnih polilestar etara)

Rezuliati 1 diskusgia

apsorbovane vlage kopolimera se povecavao tokom vremena, a veée razlike su
uocljivije u slucaju veéeg masenog udela mekih PEO segmenata. Tako je u slucaju
uzorka sa 10 mas.% PEO segmenata apsorpcija vlage poveéana oko 3 puta nakon 7
dana, dok je u slu¢aju uzorka sa 50 mas.% nakon 7 dana apsorpcija vlage povecana za

oko 5 puta u odnosu na apsorpciju vlage tokom 24 h.

Poredenjem rezultata dobijenih u testovima apsorpcije vode i apsorpcije vlage
ispitivanih kopolimernih uzoraka nakon 7 dana moze se uociti veliki uticaj udela mekih
segmenata na povecanje mase kopolimera posle izvedenih eksperimenata, Slika 3.26.
Naime, pri malim udelima mekih PEO segmenata 10 i 20 mas.% veoma je mala razlika
u povecanju mase kopolimernih uzoraka nakon testova apsorpcije vode u odnosu na
testove apsorpcije vlage, i iznosilo je oko 14%. Medutim, pri ve¢im udelima mekih PEO
segmenata uzorci su znafajno viSe apsorbovali vode za isto vreme izvodenja
eksperimenta apsorpcije vlage. Povecanje mase polimernih uzoraka nakon testa
apsorpcije vode je bilo i do 150% za slucaja sa 50 mas.%, u odnosu na poveéanje mase

uzorka posle apsorpcije vlage.

:l apsorpcija vlage

40 4 - apsorpcija vode

30

20

k ’_I ’_I
o A s | N
10 20 30 40 50

Udeo mekih PEO segmenata, mas.%

Povecanje mase, %

Slika 3.26 Procenat apsorbovane vode i vlage u kopolimerima u zavisnosti od udela
mekih PEO segmenata tokom 7 dana

Na osnovu izlozenog moze se zakljuciti da se u zavisnosti od namene polimernog
materijala variranjem udela mekih segmenata u kopolimernom lancu moze kreirati

polimer Zeljenih hidroliti¢kih svojstava i stepena bubrenja.
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3.5 Rezultati hidroliticke i in vitro enzimske degradacije poli(estar

etara)

Kao $to je ranije pomenuto, medu najbitnijim faktorima koji uti¢u na biodegradabilnost

polimera su njegov sastav i struktura.

Efekat strukture i sastava alifatskih poli(estar etara) na degradabilnost je izuCavan na
polimernim filmovima u in vitro degradacionim testovima u rastvoru fosfatnog pufera
pH 7 sa ili bez prisustva enzima lipaze iz Candida Rugosa, na 37 °C i pri ukupnom
trajanju od 28 dana. Eksperiment razgradnje polimera bez prisustva enzima je tzv.
hidroliticka degradacija, dok enzimska degradacija podrazumeva prisustvo

odgovarajuceg enzima.

U slucaju semikristalini¢nih poliestara, hidroliza se prvenstveno deSava u amorfnoj fazi
[206, 207]. Povecanjem kristalini¢nosti polimera smanjuje se propustljivost materijala

za molekule vode i pristupac¢nost hidrolizabilnim vezama.

Biodegradabilnost poli(estar etara), izrazena u masenim procentima, je raunata na
osnovu merenja mase polimernih filmova pre i posle izvodenja eksperimenata

degradacije, Odeljak 2.7.2.

3.5.1 Odredivanje optimalne koncentracije enzima za degradaciju

sintetisanih polimera

Uticaj razli¢ite koncentracije enzima iz Candida rugosa u puferskom rastvoru na
degradaciju polimera je izuCavana na uzorcima kopolimera sa 50 mas.% PTMO mekih
segmenata (PBSTMO 50). Ispitivane koncentracije enzima su bile 1,0; 1,5 i 2,0 mg/mi,
a testovi su trajali 7 i 14 dana, na 37 °C. Istovremeno su radeni i testovi degradacije u

puferskom rastvoru bez prisustva enzima.

Cilj ovog eksperimenta je bio da se odredi optimalna koncentracija enzima koja ¢e se
koristiti u daljim izuavanjima enzimske biorazgradnje sintetisanih poli(estar etara).

Biodegradabilnost kopolimera je pra¢ena preko gubitka mase polimernih uzoraka
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merenjem mase polimernih filmova pre i1 posle izvodenja eksperimenata degradacije,

izrazene u procentima.

Prisustvo enzima u degradacionim testovima uticalo je na povecanje razgradnje
polimera u odnosu na degradaciju kopoliestarskih lanaca uzoraka bez enzima. U
testovima degradacije polimera bez prisustva enzima gubitak mase kopolimera je
iznosio oko 1 mas.% nakon 7 dana, odnosno 1,1 mas.% posle 14 dana. U slucaju
najmanje ispitivane koncentracije enzima (1,0 mg/ml) gubitak mase kopolimernog
uzorka je bio skoro dva puta veéi u odnosu na degradaciju bez enzima, i iznosio je
1,9 mas.% nakon 7 dana. Daljim povecanjem koncentracije enzima u medijumu u kome
se izvode testovi degradacije moZze se zapaziti vrlo mali porast razgradnje kopolimera.
Za koncentraciju enzima od 1,5 mg/ml gotovo da nije doslo do promene u veli¢ini
razgradnje polimera, dok je pri koncentraciji od 2 mg/ml degradacija nakon 7 dana
iznosila 2,3 mas.%, Slika 3.27. Vrednosti razgradnje kopolimernog uzorka PBSTMO 50

pri razli¢itim koncentracijama enzima su date u Tabeli 3.10.

25

2
15
m7dana
® 14dana
1
0.5 1
0 -

bezenzima 1.0 mg/ml 1.5mg/ml 2.0 mg/ml

Gubitak mase, %

Vreme, dan

Slika 3.27 Uticaj koncentracije enzima iz Candida rugosa na stepen degradacije
kopolimera sa 50 mas.% PTMO mekih segmenata posle 7 i 14 dana na 37 °C

lako Slika 3.27 pokazuje da biodegradacija sintetisanih kopolimera ima blagi trend rasta

sa porastom koncentracije enzima iz Candida rugosa, povrSina supstrata je U
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mogucénosti da adsorbuju samo odredenu koli¢inu enzima, dok viSak enzima nije

ukljucen u hidrolizu estarskih veza [208, 209].

Tabela 3.10 Vrednosti gubitaka mase PBSTMO 50 pri razli¢itim koncentracijama
enzima iz Candida rugosa u puferskom rastvoru posle 7 i 14 dana na 37 °C

7 dana 14 dana
0 1,0 1,1
1,0 1,9 2,1
1,5 2,0 2,0
2,0 2,0 2,3

S obzirom na rezultate dobijene u eksperimentima ispitivanja uticaja koncentracije
enzima iz Candida rugosa na degradaciju polimera, u dataljnim izuc¢avanjima in vitro
enzimske degradacije svih sintetisanih kopolimera sa PTMO i PEO mekim segmentima

koriS¢ena je koncentracija enzima od 2,0 mg/ml.

3.5.2 Rezultati hidroliticke i enzimske degradacije poli(estar etara) sa PTMO

segmentima

Sinteza segmentiranih blok kopolimera na bazi PBS sa mekim hidrofilnim PTMO
segmentima imalo je za cilj dobijanje polimera sa biodegradabilnim svojstvima. U
testovima hidroliticke 1 enzimske degradacije je izucavan uticaj sadrzaja mekih PTMO
segmenata u multiblok kopolimerima na njihovu razgradivost, tokom odredenog
vremena, u puferskom rastvoru pH 7, sa i bez enzima, i na 37 °C. Ispitivanje degradacije
je izvodeno na polimernim uzorcima u obliku tankih filmova odredenih dimenzija ¢ija

je priprema detaljno opisana u Odeljku 2.5.2.

Gubitak mase poli(estar etara) sa mekim PTMO segmentima i homopoliestra PBS
tokom odredenog trajanja hidroliticke i enzimske degradacije je prikazan na Slikama
3.28 a) i b), redom. Graficki prikaz gubitaka mase pojedinacnih kopolimera je dat u

prilozima, Prilog VI — Hidroliticka i enzimska degradacija.
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a)bez enzima b)sa enzimom
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Gubitak mase, %
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Slika 3.28 Gubitak mase PBS i poli(estar etara) sa razli¢itim udelom PTMO segmenata
u testovima a) hidroliticke 1 b) enzimske degradacije

Da bi se stekao bolji uvid u uticaj ugradenih mekih segmenata u poliestarske lance na
degradaciju, paralelno je proucavana degradacija homopoliestarskih PBS filmova. Na
Slikama 3.28 a) i b) se moze uoditi da je gubitak mase PBS tokom vremena bio vrlo
mali i nije bio veé¢i od 1,6 mas.% koliko je iznosio nakon 28 dana izvodenja
eksperimenta. Prisustvo odabranog enzima nije doprinelo boljoj razgradnji
homopolimera PBS, u odnosu na hidroliticku degradaciju PBS. Hidrofobnost lanaca i
veliki stepen kristalinicnosti PBS su glavni razlozi inhibirane degradacije
homopoliestara. Vrednosti za gubitke mase PBS, kao i za kopolimere sa PTMO

segmentima posle hidroliticke i enzimske degradacije su dati u Tabeli 3.11.

Na Slici 3.28 a) i b) se moze uociti da svi poli(estar etri) sa mekim hidrofilnim PTMO
segmentima, bez obzira na maseni udeo, pokazuju veci gubitak mase i kod hidroliticke i
kod enzimske degradacije u poredenju sa PBS homopolimerom. Povecéanje erozivne
degradacije poli(estar etara) se moze objasniti poveéanjem fleksibilnosti kopolimernih
lanaca zbog prisustva mekih PTMO segmenata koji su glavni uzro¢niCi smanjenja

stepena kristalini¢nosti polimera.

U odsustvu lipaze, gubitak mase za vreme hidroliticke degradacije je rastao sa
povecanjem udela mekih PTMO segmenata u polimernim lancima od 1,3 mas.% za
poli(estar etar) sa 10 mas.% PTMO segmenata do 5,4 mas.% za poli(estar etar) sa 50

mas.% mekih PTMO segmenata. Ugradnja PTMO mekih segmenata vodi ka povecanju
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hidroliticke degradacije poli(estar etara), a degradacija je veca §to je veéi udeo mekih

segmenata.

I u ogledima enzimske degradacije poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima, kao
ni kod PBS, nije uocen znacajniji uticaj prisustva enizima na veli¢inu biorazgradnje,
Slika 3.28 b). Primeceno je da su polimerni uzoraci nakon 28 dana trajanja degradacije i
na 37 °C postali veoma krti. Krtost se poveéavala sa porastom udela mekih segmenata,
tako da su se kopolimeri sa najviSe udela PTMO sa 40 i 50 mas.% (PBSTMO 40 i
PBSTMO 50) delimicno dezintegrisali u manje fragmente cak posle 3 nedelje
inkubacije u fosfatnom puferu.

Ugradnja samo 10 mas.% mekih segemenata doprinosi velikom povecanju stepena
enzimske degradacije u poredenju sa PBS. Prilikom analize testova biodegradacije
ostalih kopolimera sa PTMO od 20 do 50 mas.% nije uoCeno znacajnije povecanje

gubitka mase kako je rastao sadrzaj mekih segmenata.

Tabela 3.11 Vrednosti gubitaka mase kopolimera sa PTMO mekim segmentima posle
hidroliticke 1 enzimske degradacije

Polimer PBSTMO 10 PBSTMO20 PBSTMO30 PBSTMO40 PBSTMO 50

Tip degradacije H E H E H E H E H E H E
7 dana 018 029 13 20 16 15 2 24 22 28 22 20

14 dana 063 038 16 21 19 19 23 22 21 21 35 16
21 dan 062 048 22 22 2 19 27 18 - 25 54 -
28 dana 160 026 19 21 35 22 - 2,0 - - - -

H - hidroliti¢ka degradacija
E — enzimska degradacija

Na Slici 3.29 se moze zapaziti razlika izvedu enzimske i hidroliticke degradacije nakon
7 dana izvodenja eksperimenta. Gubitak mase poli(estar etara) sa PTMO mekim
segmentima je uglavnom veci kod enzimske degradacije za oko 0,4 -0,7% u odnosu na

hidroliticku degradaciju. Enzimska degradacija poli(estar etara) sa 20 i 50 mas.%
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PTMO mekih segmenata je bila u okviru eksperimentalne graske na istom nivou kao i

hidroliticka degradacija.

mbezenzima
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25

15 4

Gubitak mase, %
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Slika 3.29 Gubitak mase poli(estar etara) sa razli¢itim sadrzajem mekih PTMO
segmenata u puferskom rastvoru, sa i bez prisustva enzima, posle 7 dana.

Prema rezultatima datim u radu Hercoga i saradnika [210] brzina enzimske degradacije
alifatskih kopoliestara u prisustvu lipaza zavisi uglavnom od raspolozivosti aktivog
centra lipaza Kkoji je smesten unutar proteina i uspostavljanja interakcija izmedu lanca i
kataliticki aktivnog centra lipaza. U ovom radu je istaknuto da svaki molekul lipaze
obuhvata oko 70 do 90 estarskih veza. Pretpostavlja se da sposobnost estarskih veza da
dosegnu do aktivnog centra lipaza uglavnom zavisi od fleksibilnosti polimernih lanaca.
U slucaju poli(estar etara), pored mobilnosti, za dobru razgradivost polimernih lanaca
bitnu ulogu igraju i dimenzije tvrdih PBS segmenata i kristalna struktura [118]. Ovo je
razlog zaSto se degradacija polimera deSava prevenstveno u amorfnim domenima ili u

okolini kristalita.

Na osnovu ovih istraZivanja moZze se zakljuciti da je degradacija svih poli(estar etara) sa
PTMO segmentima veca od degradacije homopolimera PBS za sve vremenske intervale
ispitivanja. Porast degradacije kopolimera moze se objasniti pora$¢u pokretljivosti

kopolimernih lanaca zbog prisustva mekih polietarskih PTMO segmenata Cime je
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smanjen stepen kristalini¢nosti, kao 1 odgovaraju¢im odnosom hidrofilnosti i

hidrofobnosti.

Rezultati hidroliti¢ke i enzimske degradacije ovih polimera pokazuju da je uvodenjem
mekih PTMO segmenata do 50 mas.% u polimerne lance poveéana degradabilnost u

odnosu na PBS u ispitivanom periodu.

3.5.2.1 Velic¢ina molekula poli(estar etara) sa PTMO segmentima nakon

testova biodegradacije

Jedan od nacina da se ispita stepen degradacije polimera, kao i mehanizam degradacije
je odredivanjem molarne mase uzoraka pre i nakon biodegradacionih testova. S obzirom
da se na osnovu viskozitetnog broja moze proceniti velicina makromolekula, uzorci
poli(estar etara) sa PTMO mekim segmentima su analizirani viskozimetrijom
razblazenih rastvora. Inherentni viskozitetni broj je odreden za uzorke polimera koji su

podvrgnuti ispitivanju hidroliticke 1 enzimske degradacije u trajanju od 7 dana.

U Tabeli 3.12 su date vrednosti inherentnog viskozitetnog broja poli(estar etara) sa
razli¢itim udelom PTMO segmenata pre izvodenja biodegradacionih eksperimenata,

nakon hidroliticke i nakon enzimske degradacije.

Tabela 3.12 Inherentni viskozitetni broj kopolimera sa PTMO mekim segmentima pre i
posle hidroliti¢ke 1 enzimske degradacije

PBSTMO 10 64,7 65,4 65,8
PBSTMO 20 95,2 49,5 56,6
PBSTMO 30 63,2 64,3 63,8
PBSTMO 40 58,7 - 58,5
PBSTMO 50 74,3 - 72,6

Ninn— inherentni viskozitetni broj na pocetku
7inh, h— inherentni viskozitetni broj posle hidroliticke degradacije
7inh, e — INherentni viskozitetni broj posle enzimske degradacije
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Vrednosti inherentnog viskozitetnog broja kopolimera pre testa degradacije su bile u
opsegu od 55,2 cm®/g za PBSTMO 20 do 74,3 cm®/g za PBSTMO 50. Nakon testova
hidroliticke i1 enzimske razgradnje vrednosti za inherentni viskozitetni broj poli(estar

etara) su bile skoro nepromenjene.

S obzirom da je gubitak mase nakon hidroliticke i enzimske degradacije nekoliko
procenata, i da nakon 7 dana izvodenja testova ne dolazi do promene u veli¢ini
makromolekula §to je potvrdeno viskozimetrijom, ocigledno je da se radi o mehanizmu

biorazgradnje na povrsini polimera, tj. eroziji na povrSini polimernog materijala.

Medutim, potpuna dezintegracija nekih polimenih uzoraka (PBSTMO 40 i PBSTMO
50) ve¢ nakon 21 dana trajanja eksperimenta hidroliticke i enzimske degradacije
ukazuje na mogucu promenu mehanizma degradacije tokom inkubiranja polimera u

puferskom rastvoru.

3.5.3 Rezultati hidroliticke i enzimske degradacije poli(estar etara) sa PEO

segmentima

Biodegradabilnost poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima je praena merenjem
gubitka mase polimernih filmova i odredivanjem molarne mase GPC metodom nakon
eksperimenata degradacije u trajanju od 28 dana na 37 °C, sa i bez enzima u puferskom
rastvoru. Promene na povrsini uzoraka izazvane razgradnjom polimera su izucavana
posmatranjem tretiranih uzoraka pomocu optickog mikroskopa sa reflektujuéom

svetlos$cu.

Na Slikama 3.30 je graficki predstavljen gubitak mase u zavisnosti od vremena serije
poli(estar etara) sa razli¢itim masenim udelima mekih PEO segmenata tokom
hidroliticke a) i enzimske degradacije b). Gubitak mase poli(estar etara) sa PEO mekim
segmentima u testovima hidrolitiCke razgradnje je rastao od 1,2 do 4,1 mas.% sa
porastom udela mekih PEO segmenata posle 1 dana, odnosno od 1,8 do 9,3 mas.%
posle 28 dana, Tabela 3.13.

Povecéanje sadrzaja mekih PEO segmenata obezbeduje veéi udeo amorfnih domena i

pruza dobru hidrofilnost polimernih lanaca, koja omogucava difuziju molekula vode 1

138



QBintezzs; strukiur i svgistra biodagradibibih polilestar i)

Rezuliati 1 diskusgia

napad na estarske veze, te stoga ubrzava hidroliticku degradaciju. Osim toga, veliki
stepen apsorbovane vode obi¢no daje nabubrelu polimernu matricu sa veéom
slobodnom zapreminom za transfer mase §to vodi povecanju transporta rastvorenih
produkata degradacije iz polimernog materijala. Rezultati hidroliticke degradacije
takode potvrduju, kao §to je ve¢ pomenuto, da na ovaj vid degradacije segmentiranih
kopoliestarskih filmova uti¢e koncentracija degradabilnih estarskih veza izmedu tvrdih i

mekih polietarskih segmenata [211].

a) bez enzima b) sa enzimom

Slika 3.30 Gubitak mase poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima u testovima
a) hidroliticke i b) enzimske degradacije

Tabela 3.13 Vrednosti gubitaka mase kopolimera sa PEO mekim segmentima posle
hidroliticke i enzimske degradacije

Gubitak mase, %

Polimer PBS PBSEO 10 PBSEO20 PBSEO30 PBSEO40 PBSEO 50

Tip degradacije  H E H E H E H E H E H E

24 h - - 1.2 - 2,0 - 2,4 - 3,4 - 4,1 -

7 dana 018 029 16 16 23 21 28 19 40 27 60 54
14 dana 063 038 18 16 23 09 28 - 44 11 81 69
21 dan 062 048 21 22 26 24 34 28 49 36 83 85
28 dana 16 026 18 20 22 22 31 24 46 38 93 95

H - hidroliticka degradacija
E - enzimska degradacija
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Poznato je da prilikom hidroliticke degradacije poliestara dolazi do morfoloskih
promena i promena u mehanickim svojstvima. U vecini slucajeva, enzimski
katalizovana hidroliza estarskih veza se ogleda u pojavi povrSinske erozije i1 stvaranja
vodorastvornih produkata. Iako enzimi ne mogu prodirati u unutraS$njost polimernog
materijala, znac¢ajno smanjenje molarne mase ukazuje da se hidroliza kopoliestarskih

lanaca znacajno odvija u masi polimera [212].

Ugradnja mekih PEO segmenata vodi ka porastu hidroliticke degradabilnosti
kopolimera, koja je veca §to je veci udeo mekih segmenata u kopolimerima. S druge
strane, ugradnja samo 10 mas.% mekih segmenata je rezultovala skromnim povec¢anjem

stepena enzimske degradabilnosti, Slika 3.31.

12

28 dana bezenzima

10
W28 dana sa enzimom

Gubitak mase, %

PBSEO 1¢ PBSEO 20 PBSEO 30 PBSEO40 PBSEO 50

Slika 3.31 Hidrolitcka i enzimska degradacija kopolimera sa PEO segmentima nakon
28 dana

Enzimska degradacija je bila, u okviru eksperimentalne greske, na istom nivou kao 1
hidroliticka degradacija ili ¢ak neSto manja. Stepen biorazgradnje alifatskih kopoliestara
u prisustvu lipaza uglavnom zavisi od dostupnosti aktivnog centra lipaza koji je smeSten
unutar proteina [210]. Pretpostavlja se da sposobnost interakcije biorazgradivih veza iz
polimernog lanca sa aktivnim centrom lipaza uglavnom zavisi od fleksibilnosti
polimernih lanaca. U slu€aju poli(estar etara) pored mobilnosti polimernih lanaca bitnu
ulogu imaju i dimenzije tvrdih PBS segmenata. Kopolimeri sa stepenom polimerizacije
tvrdih segmenata u opsegu od 58 do 25 (PBSEO 10 i -20), Tabela 3.2, gde svaka PBS
jedinica sadrzi dve estarske veze, su podlozZniji katalitickom napadu od poli(estar etara)

sa ve¢im udelom PEO segmenata i kra¢im PBS segmentima (PBSEO 30 i -40).
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U ovom istrazivanju, povecanjem sadrzaja PEO mekih segmenata poveéava se udeo
amorfnih domena, $to se odrazilo na povecénje stepena razgradnje kopolimera. Takode,
obe faze amorfna 1 kristalinicna kod kopolimera su manje uredene u poredenju sa istim
fazama u homopolimeru, $to ima za posledicu vecu degradaciju kopolimera [118].
Najveci gubitak mase je pokazao kopoliestar PBSEO 50 (oko 10 mas.%) sa najveé¢im
udelom PEO segmenata, pri ¢emu nije bilo vecih razlika izmedu hidroliticke i enzimske
degradacije. Ovo se moze objasniti pomocu rezultata opticke mikroskopije koja
potvrduje prisustvo veoma malih sferulita pre¢nika oko 3 um (u poredenju sa ostalim
polimernim filmovima), koji je imao tendenciju smanjivanja nakon ogleda hidroliticke i
enzimske degradacije, navodec¢i na zakljuc¢ak da se degradacija pored amorfnog domena
odvija i na povrsini sferulita. Postojanje vecih razlika izmedu hidroliticke i enzimske
degradacije kopolimera se mogu posti¢i izvodenjem testova enzimske degradacije sa
razli¢itim enzimima U odvojenim eksSperimentima zadrzavajuci ostale uslove testova

nepromenjenim [213].

3.5.3.1 Odredivanje molarne mase poli(estar etara) sa PEO segmentima posle

degradacije i utvrdivanje mehanizma degradacije

Odredivanje molarne mase uzoraka poli(estar etara) modifikovanin PEO mekim
segmentima nakon izvedenih testova hidroliticke i enzimske degradacije pomocu gel-
propusne hromatogafije je imalo za cilj utvrdivanje mehanizma degradacije polimernih

uzoraka.

Vrednosti molarnih masa srednjih po brojnoj zastupljenosti (M,) i molarnih masa
srednjih po masenoj zastupljenosti (M), kao i indeks polidisperznosti (M./My)
sintetisanih poli(estar etara) sa PEO segmentima nakon izvedenih testova hidroliticke i

enzimske razgradnje na 37 °C, u trajanju od 28 dana, su date u Tabeli 3.14.

Na osnovu promene vrednosti M, kopolimera sa 10, 20, 30 i 40 mas.% PEO ne moze se
pouzdano znati o uticaju udela PEO segmenata na degradaciju, kao ni o uticaju
prisustva enzima na razgradnju ovih materijala. Medutim, prisustvo 50 mas. % PEO
ugradenih polietara u kopolimerima je uticalo na skokovit pad vrednosti M, sa 8,5x10*,
s podetka testova degradacije, na 5,6 x10* nakon hidroliticke i 5,1x10* nakon enzimske

degradacije.
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Opadanje vrednosti M, za kopolimere sa 20, 30 i 40 mas.% PEO posle testova enzimske
degradacije i do 20%, u odnosu na pocetnu vrednost M, ukazuje na bitnu ulogu

prisutnog enzima iz Candida rugosa u razgradnji ovih polimernih materijala.

Tabela 3.14 Vrednosti molarnih masa M, i My, i indeksa polidisperznosti M,/M,
poli(estar etara) sa razli¢itim mas.% PEO pre i posle hidroliti¢ke i enzimske degradacije
od 28 dana

(Mn)o (Mw)o IVlw/Mn (Mn)h (Mw)h I\/lw/Mn (Mn)e (Mw)e Mw/Mn

10", g/mol 10", g/mol 10", g/mol
PBSEO 10 3,1 5,8 1,9 3,1 6,0 1.9 3,7 6,8 1.8

PBSEO 20 2,8 55 20 29 6,5 2.2 2,3 6,1 2.6
PBSEO 30 2,6 5,8 26 28 6,7 2.4 2,1 6,2 29
PBSEO 40 2,2 4,9 22 25 51 2.0 1,9 54 29

PBSEO 50 2,6 8,5 33 27 5,6 2.1 2,8 51 1,8

U testovima enzimske razgradnje vrednosti M, za kopolimere sa 20, 30 i 40 mas.% su
brze opadale od My, pa je indeks polidisperznosti u odnosu na pocetne vrednosti ovih
polimernih uzoraka rastao i do 30% nakon 28 dana. Posle hidrolitickih testova
degradacije indeks polidisperznosti poli(estar etara) je bio na istom nivou u odnosu na
pocetne vrednosti kao u slucaju polimera sa 10 mas.% PEO (PBSEO 10), ili je imao
znacajan pad kao u slu¢aju uzorka sa 50 mas.% PEO (PBSEO 50) sa 3,3 na 1,8.

Na Slici 3.32 je prikazana promena indeksa polidisperznosti, M,/M,, uzoraka
kopolimera sa razli¢itim mas.% PEO segmenata, pre i posle hidroliticke i enzimske

degradacije od 28 dana.

Navedene promene indeksa polidisperznosti ukazuju na razli¢ite mehanizme
degradacije kopolimera u testovima sa i bez prisustva enzima. Brze smanjenje vrednosti
M, u odnosu na M, uzoraka u enzimskim testovima razgradnje se objaSnjava

degradacijom u blizini krajeva polimernih lanaca, dok opadanje indeksa polidisperznosti
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ka vrednosti 2 u hidrolitickim testovima degradacije bez enzima ukazuje na nasumi¢no

hidroliticko raskidanje estarskih veza u lancima kopolimera[214].

w
wv

/
/

w

N
(%)

—&—pre degradacije
- —#—posle hidroliticke d.
posle enzimske d.

N

Indeks polidisperznosti, M,,/M,

10 20 30 40 50

Slika 3.32 Odnos Mp/M,, molarnih masa srednjih po brojnoj zastupljenosti pre i posle
hidroliti¢ke i enzimske degradacije u zavisnosti od udela mekih PEO segmenata

Na osnovu dobijenih rezultata moze se zakljuciti da prisustvo enzima blago povecava
brzinu degradacije kopolimera u odnosu na hidroliticku degradaciju. PovrSinska
degradacija je dominantan mehanizam razgradnje kopolimernih uzoraka u prisustvu
enzima, dok je nasumic¢no kidanje lanaca, tzv. degradacija u masi, zastupljenija u
testovima bez enzima. Velika pokretljivost lanaca i hidrofilnost, kao i mali stepen
kristalini¢nosti kopolimera sa 50 mas.% mekih PEO segmenata ¢ine da je kod ovog
polimera degradacija u masi dominantan mehanizam. Krti i lomljivi polimerni filmovi
nakon degradacionih testova su jo$§ jedan dokaz nasumi¢nog kidanja lanaca u masi

polimera.

3.5.3.2 Morfoloske promene kopolimera sa PEO mekim segmentima nakon

biodegradacije

Povrsina kopoliestarskih filmova sa PEO mekim segmentma je nakon hidroliticke i
enzimske degradacije izuc¢avana optickim mikroskopom sa reflektuju¢om svetloscu, pri
uvecanju koje je bilo 100 puta. Na Slici 3.33 su prikazani mikrografi uzoraka sa
razli¢itim sadrzajem PEO segmenata (od 10 do 50 mas.%). Uzorci su analizirani posle

28 dana hidroliticke i enzimske degradacije, a radi uporedivanja izu€avana je i povrSina
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uzoraka neposredno pre biodegradacionih testova. Pre¢nici sferulita su analizirani

pomocu programa ImageJ.

Na svim mikrografima na Slici 3.33 se mogu jasno uociti sferulitne strukture koje
nastaju pri kristalisanju kopolimera. Na osnovu ranije objavljenih radova, degradacija
PBS zavisi ne samo od stepena kristalisanja, ve¢ i od unutrasnje strukture sferulita
[215]. Buduc¢i da se na mikorgrafima kopolimera sa 10, 20, 30 i 40 mas.% nakon testova
hidroliti¢ke i enzimske degradacije nisu mogle jasno uoditi zna¢ajnije promene pre¢nika
sferulita, sem u sluc¢aju kopolimera sa najvise PEO segmenata (PBSEO 50), ovi rezultati
ukazuju na to da se biodegradacija prvenstveno desava u amorfnim domenima uzoraka
[208]. Pretpostavlja se da je pojava veéeg broja crnih mrlja i rupa na povrsini
polimernih filmova, uoéenih pomocéu optickog mikroskopa, posledica hidroliticke i

enzimske razgradnje uzoraka kopolimera.

Kod uzorka sa 50 mas.% PEO pri istom uvecanju jasno se vidi smanjenje precnika
sferulita nakon hidrolitickih i biodegradacionih testova uz uo¢ljiv nastanak pukotina i
fraktura. Vrednosti prec¢nika sferulita PBSEO 50 pre degradacije su bili oko 3 um, dok
je nakon testova degradacije prakti¢no bilo nemoguée odrediti precnike sferulita pri
uvecanju 100 puta. Ovi rezultati ukazuju da su pored fleksibilnosti i hidrofilnosti
polimernih lanaca, kao i stepena kristalini¢nosti, veli¢ina i unutra$nja struktura sferulita

vrlo bitni parametri koji mogu uticati na brzinu enzimske 1 hidroliticke degradacije.

Rezultati hidroliticke 1 enzimske degradacije poli(estar etara) su pokazali da se
uvodenjem mekih segmenata do 50 mas.% u sastav poliestara povecava hidroliticka i
enzimska degradabilnost, u poredenju sa homopolimerom PBS, u ispitivanom intervalu.
Razlike u hidrofilnosti u seriji sintetisanih poli(estar etara) imale su za posledicu razli¢it
stepen razgradivosti. Stepen kristalini¢nosti i kinetika degradacije polimera mogu se
podesavati variranjem sadrzaja mekih hidrofilnih segmenata, i time dobiti polimerni
materijal odgovarajuceg profila biorazgradivosti i mehanickih svojstava. Pored
sveobuhvatnih in vitro degradacionih testova uz kvantitativno praéenje produkata
razgradnje, bilo bi interesantno proveriti pretpostavljenu dobru biokompatibilnost i
netoski¢nu prirodu kopolimera, kao i degradaciju u in vivo uslovima ¢ime bi ovi

polimerni materijali postali odli¢ni kandidati za primenu u biomedicini.

144



QBintezzs; strukiur i svgistra biodagradibibih polilestar i)

Rezuliati 1 diskusgia

Kontrolni uzorak Posle hidroliticke Posle enzimske degradacije
degradacije
PBSEO 10
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ZAKLJUCCI

U radu su prikazane dve serije alifatskih biodegradabilnih termoplasti¢nih elastomera sa
tvrdim segmentima na bazi dimetil-sukcinata (DMS) i 1,4-butandiola, i razli¢itog udela
mekih polietarskih segmenata: poli(tetrametilen oksida) (PTMO), i poli(etilen oksida)
(PEO).

Kopolimeri kao i homopolimer PBS su sintetisani dvostepenom visokotemperaturnom
polikondenzacijom u rastopu, uz prisustvo efikasnog katalizatora Ti(OBu), i bez
termickih stabilizatora. Pri sintezi PBS homopolimera su optimizovani uslovi sinteze.
Utvrdeno je da su optimalni uslovi za sintezu PBS: molski odnos OH/DMS grupa 1,15;
molski odnos mmol Ti(OBu)s/mol DMS 1,92; vreme izvodenja reakcije 6 h i

temperaturni interval od 150 do 220 °C.

Pri optimalnim eksperimentalnim uslovima sintetisane su dve serije poli(estar etara) sa
razli¢itim masenim udelom mekih PTMO i PEO segmenata u opsegu od 10 do
50 mas.%. Tokom sinteze molarna masa polimera je pracena merenjem inherentnog
viskozitetnog broja koji je imao trend rasta sa vremenom izvodenja sinteze. Sinteze
kopolimera na bazi PTMO segmenata su vodene 6 sati, dok je izvodenja sinteze

kopolimera na bazi PEO produzavano sa povecanjem sadrzaja mekih segmenata.

Sastav i multiblok struktura kopolimera je potvrdena na osnovu rezultata *H NMR
spektroskopije. Stepen polimerizacije PBS tvrdih segmenata se smanjivao sa
povecanjem udela mekih polietarskih segmenata u granicama od 58 do 6 za obe serije

kopolimera.

Velicina makromolekula sintetisanih  kopolimera je okarakterisana grani¢nim
viskozitetnim brojem &ije su vrednosti bile su u intervalu od 56 do 94 cm®/g za obe
serije kopolimera, dok je za PBS homopolimer iznosio 180,3 cm®/g. Povecanje
vrednosti grani¢nog viskozitetnog broja sa porastom sadrzaja mekih segmenta moze se
pripisati ve¢im stepenima odigravanja reakcije poliesterifikacije usled smanjenja

viskoznosti reakcione smese i olakSanog izdvajanja sporednih proizvoda.

Molarne mase srednje po brojnoj zastupljenosti, M,, kopolimera sa PEO mekim

segmentima, odredene GPC analizom, su bila u opsegu od 22000 do 31000 g/mol i bile
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su manje od M, homopolimera PBS koja je iznosila 41000 g/mol, dok je stepen
polidisperznosti, M/ M, iznosio od 1,9 do 3,3.

Fleksibilni 1 zilavi polimerni filmovi su pripremani presovanjem iz rastopa Sto je jos
jedan indirektan dokaz da su sintetisani kopolimeri makromolekulskih dimenzija i da je

kriticna molarna masa prekoracena.

DSC analiza je potvrdila da su sintetisani kopolimeri semikristalini¢ni polimerni
materijali, sa temperaturama topljenja, Trm, koje se smanjuju sa povec¢anjem udela mekih
segemenata. T, obe serije poli(estar etara) su bile u opsegu od 80 do 115 °C. Najvisa

temperatura topljenja je izmerana u slu¢aju homopolimera PBS i iznosila je 116 °C.

Rezultati DSC analize su pokazali da su temperature ostakljivanja, T4, amorfne faze
poli(estar etara) bile u intervalu od -38 do -46 °C za seriju sa PTMO mekim
segmentima, odnosno od -33 do -42 °C za seriju sa PEO mekim segmentima. T
homopolimera PBS je iznosila -26 °C. Poveéanja temperature ostakljivanja amorfne
faze poli(estar etara) u odnosu na polazne polietre su posledica delimi¢nog faznog

mesSanja sa neiskristalisanim PBS segmentima.

Uvodenje mekih PTMO i PEO segmenata u polimerne lance imalo je za posledicu
ometanje Kristalizacije tako da su vrednosti temperature Kkristalisanja poli(estar etara)
opadale sa porastom udela mekih segmenata kod obe serije, i bile su u opsegu od 66 do
40 °C za seriju sa PTMO segmentima, odnosno od 69 do 17 °C za seriju sa PEO

segmetima. Temperatura kristalisanja za PBS je bila najvisa i iznosila je 75 °C.

Povecanjem masenog sadrzaja mekih segmenata doslo je do smanjenja prosecne duzine
tvrdih segmenata i smanjenja veliCine kristalita, $to je imalo za posledicu opadanje
vrednosti promene entalpije topljenja poli(estar etara), kao i opadanje stepena

kristalini¢nosti kod obe serije sintetisanih kopolimera.

WAXS analiza je pokazala da nema promene tipa kristalne resetke poli(estar etara) i da
kristali alifatskih poli(estar etara) imaju monoklini¢nu kristalnu reSetku slicnu kristalnoj
reSetki homopoliestra PBS. Izracunati stepeni kristalini¢nosti sintetisanih poli(estar
etara) sa PTMO segmentima su bili u opsegu od 33 do 53% (DSC analiza 29-58%),
odnosno kod poli(estar etara) sa PEO segmentima od 32 do 44% (DSC analiza 34-71%).
Vrednosti stepena kristaliniCnosti poli(estar etara) su opadale sa porastom sadrzaja

mekih segmenata i bile su manje od stepena kristalni¢nosti homopolimera PBS 56%
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(DSC analiza 79%). Razlike u vrednostima stepena kristalinicnosti kopolimera
odredenih DSC i WAXS analizom poticu od poremecaja kristalne reSetke prilikom
termiCke obrade polimera, kao i zbog razli¢itih metoda koje su koris¢ene za detekciju

kristalita i izracunavanje stepena kristalini¢nosti.

Termicka stabilnost sintetisanih poli(estar etara) sa PTMO i PEO mekim segmentima u
poredenju sa homopolimerom PBS je uglavnom poboljsana modifikacijom sa mekim

segmentima, i bila je veca §to je bio veci udeo polietarskih fleksibilnih lanaca.

Ogledi starenja na seriji poli(estar etara) na bazi PTMO su pokazali da su veoma
osetljivi na vlagu, dejstvo kiseonika i na dnevnu svetlost i ve¢ nakon 6 meseci su uoceni
poceci degradacije. Za skladistenje ovih kopolimera preporucuje se dodatak

antioksidanasa kao §to je vitamin E.

Reoloska analiza ¢vrstih uzoraka poli(estar etra) na bazi PEO je ukazala na postojanje
mikrofazne strukture koja je odgovorna za relativno visoke module izgubljene i
saCuvane energije poli(estar etara) u platou gumolikog ponasanja, i da se variranjem
udela mekih segmenata i duzine tvrdih segmenata moze uticati na dobijanje poli(estar

etara) odgovarajuc¢ih mehanickih svojstava.

Inkorporiranjem polietarskin segmenata multiblok kopolimerima je poboljsana
hidrofilnost u odnosu na PBS. Procenat apsorbovane vode i vlage poli(estar etara) je
rastao sa povecanjem udela mekih segmenata. Poli(estar etri) modifikovani PEO
segmentima su apsorbovali od 1,4 do 17 mas.% vlage, odnosno od 1,6 do 43 mas.%
vode nakon 7 dana. Koli¢ina apsorbovane vode je najveca u toku prva 24 h, nakon ¢ega

polimerni filmovi postaju zasi¢eni vodom.

Hidroliticka i in vitro enzimska degradacija svih poli(estar etara) su vece od degradacije
homopolimera PBS i povecavale se sa porastom udela mekih segmenata. Porast
degradacije kopolimera moze se objasniti poveéanjem fleksibilnosti kopolimernih
lanaca zbog prisustva dugih polietarskih segmenata i smanjenja stepena kristalini¢nosti.
Velic¢ina degradacija segmentiranih kopolimernih filmova zavisi od koncentracije
degradabilnih estarskih veza izmedu tvrdih 1 mekih segmenata. Zahvaljujuci
pokretljivosti lanaca omogucen je lak$i kontakt izmedu lanca i1 kataliticki aktivnog

centra lipaza $to je kljuéno prilikom enzimske degradacije.
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Stepen degradacije kopolimera sa PTMO mekim segmentima nakon 28 dana
biodegradacionih testova je iznosi do 3%, i imao je tendenciju rasta sa porastom udela
mekih segmenata. Nepromenjenost inherentnog viskozitetnog broja kopolimera sa
PTMO mekim segmentima nakon degradacionih testova sugeriSe da se radi o

povrsinskoj eroziji, a ne o degradaciji u masi.

Kod poli(estar etara) sa PEO mekim segmentima stepen biorazgradnje je iznosio i do
10% za kopolimer sa najve¢im udelom PEO. U prisustvu enzima kvantifikovano je
smanjenje M, nekih uzoraka i do 20% u odnosu na pocetnu vrednost. Brze opadanje
vrednosti M, od M, u testovima enzimske razgradnje nekih kopolimera, odnosno
poveéanje indeksa polidisperznosti u odnosu na pocetne vrednosti, sugeriSe da je
povsinska degradacije dominantan mehanizam, za razliku od hidroliticke degradacije

gde dolazi do nasumicnog kidanja lanaca u masi polimera.

Analizom polimernih uzoraka opti¢kim mikroskopom pre i posle degradacije doslo se
do zakljucka da su pored fleksibilnosti i odnosa hidrofilnost/hidrofobnost, kao i stepena
kristalini¢nosti, veliina 1 unutraS$nja struktura sferulita vrlo bitni parametri kojima se

moze kontrolisati enzimska 1 hidroliticka degradacija.

Na osnovu svega izlozenog moze se zakljuCiti da se povecanjem udela mekih
polietarskih segmenata, PTMO i PEO, u sintetisanim poli(estar etrima) dobijaju
termoplasti¢ni segmentirani elastomeri sa poboljSanim svojstvima u odnosu na
homopolimer PBS. Segmentirani kopolimeri su pokazali bolju termic¢ku stabilnost i
dobra mehanicka svojstva, vecu sposobnost apsorpcije vode i vlage i vecu hidroliticku i
in vitro enzimsku degradaciju u odnosu na PBS. Ako se uzmu u obzir navedena svojstva
ovih kopolimera, a dalja istrazivanja usmere u pravcu potvrde njihove netoksi¢ne
prirode i biokompatibilnosti sa zivim tkivima, ovi polimeri bi mogli biti potencijalni
kandidati za primenu u biomedicini, u inZenjerstvu tkiva i kao polimerni nosa¢i u

sistemima za kontrolisano otpustanje lekova.
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5 LISTA SKBRACENICA I SIMBOLA

SPISAK SKRACENICA

TPE termoplasti¢ni elastomeri

TPEE termoplasticni poliestar elastomeri
PEG poli(etilen glikol)

PEO poli(etilen oksid)

PTMG, PTMEG poli(tetrametilen glikol)

PTMO poli(tetrametilen oksid)

PBS poli(butilen sukcinat)

PPG poli(propilen glikol)

PBT poli(butilentereftalat)

PGA poli(glikolna kiselina)

PLLA poli(L-mle¢na kiselina)

PLA poli(mle¢na kiselina)

PCL poli(e-kaprolakton)

PHA poli(hidroksialkanoat)

PHB poli(3-hidroksibutirat)

PHBV poli(3-hidroksibutirat-co-3-hidroksivalerat)
PES poli(etilen sukcinat)

PBS poli(butilen sukcinat)

PET poli(etilen tereftalat)

PEA poli(etilen adipat)

PBA poli(butilen adipat)

PPL poli(B-propiolakton)

PBSA poli(butilen sukcinat-co-butilen adipat)
PS polistiren

PE polietilen

LDPE polietilen male gustine

HDPE polietilen velike gustine

PP poli(propilen)

PVA poli(vinil alkohol)

PVC poli(vinil hlorid)

PBT-blok-PTMO  poli(butilentereftalat)-blok-poli(tetrametilen oksid)
PEO-b-PBT poli(etilen oksid)-b-poli(butilen tereftalat)



DMT dimetil tereftalat

BD butandiol

NAD* nikotinamid adenin dinukleotid

NADP* nikotinamid adenin dinukleotid fosfat

FAD" flavin adenin dinukleotid

ATP adenozin trifosfat

'H NMR nuklearna magnetna rezonanca

DSC diferencijalna skenirajuéa kalorimetrija

TG temogravimetrijska analiza

GPC gel propusna hromatografija

WAXS rasipanje X-zraka velikih uglova

SPISAK SIMBOLA

M, molarna masa srednja po brojnoj zastupljenosti
My, molarna masa srednja po masenoj zastupljenosti
M/M, indeks polidisperznosti

Tq temperatura ostakljivanja

T temperatura topljenja

T, temperatura kristalisanja

ATy temperatura superhladenja

AH, entalpija kristalisanja

AHq, promena entalpije topljenja

AH.° teorijska vrednost promene entalpije topljenja
L, prose¢na duzina tvrdih PBS segmenata

Xe stepen kristalini¢nosti

Q ravnotezni stepen bubrenja

Ninh inherentni viskozitetni broj

7 grani¢ni viskozitetni broj

Y pTMO stvarni molski udeo mekih PTMO segmenata
WpTMmO stvarni maseni udeo mekih PTMO segmenata
Y PEO stvarni molski udeo mekih PEO segmenata
WpEo stvarni maseni udeo mekih PEO segmenata
G’ modul saCuvane energije

G” modul izgubljene energije

n* kompleksno dinamicki viskozitetni broj

Ter prelazna temperatura (crossing)

T, temperatura prelaza iz uredene u neuredenu fazu
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Prilog I - 1H NMR spektri poli(estar etara)

PBS homopolimer

Eu.-l
~probe on Unity+300
041208 1m

Slika 7.1.1. *H NMR spektar homopolimera PBS
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Serija PBSTMO
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Line broadening 0.2 Hz
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Slika 7.1.3. *H NMR spektar kopolimera PBSTMO 20
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30
Solvent: cdcl3

Ambient temperature
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PULSE SEQUENCE
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5
H1, 199.9750680 WHz
DATA PROCESSING

Line broadening 0.2 Hz
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——
28.00

Slika 7.1.4. "H NMR spektar kopolimera PBSTMO 30
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Ambient temperature
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Line broadening 0.2 Hz
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Slika 7.1.5. *H NMR spektar kopolimera PBSTMO 40
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Solvent: cdc1s
Ambient tqlrltlrl
GENINI-200 “hfnar"
PULSE SEQUENCE

. delay 1.000
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32 ':‘Ctlllm
OBSE| H1, 199.9750663 NHz
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Line broadening 0.2 Hz
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Slika 7.1.6. "H NMR spektar kopolimera PBSTMO 50
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Slika 7.1.7. *H NMR spektar kopolimera PBSEO 10
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Slika 7.1.8. *H NMR spektar kopolimera PBSEO 20
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Slika 7.1.9. *H NMR spektar kopolimera PBSEO 30
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Slika 7.1.10. *H NMR spektar kopolimera PBSEO 40
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Slika 7.1.11. 'H NMR spektar kopolimera PBSEQ 50
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Heat Flow Endo Up (mW)

Heat Flow Endo Up (mW)

Prilog II - DSC termogrami poli(estar etara)

PBS homopolimer

87 Peak =116.053°C
PBS N Area=928.839mJ
N “ Delta H = 87.330 Jig
70 1
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Deita H = 3.480 Jig \
Peak = 83.721 °C \
60 - | \
|. segrevanje 100C/min e - ;
| T Te20C 9200 1250C
50 -
— ,500C 1 1000C
ohlajanje 100C/min. '
40 \
Area=779.732mJ
DeftaH =73311J/g
Peak = 114,900 °C
3 Y% |
Peak = 78.338°C
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Deita b = & 502 1L
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Slika 7.2.1. DSC krive grejanja i hladenja homopolimera PBS
10 4
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9 Il. segrevanje 200C/min.
8
74

/
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N //
:xzzu‘mm'c I
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i Delta Cp = 0.208 Jig*™C
! Tq: Half Cp Extrapolated = -26.602 °C
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" X1 = 40.000 °C
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0 . : ! : ! .
-85 -0 20 ] 40 60 80
Temperature (*C)

Slika 7.2.2. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T, homopolimera PBS
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Heat Flow Endo Up (mW) —— ——

Heat Flow Endo Up (MW) —— ———

Serija PBSTMO

S

Peak = 114571 °C

&

Area = 929.201 mJ
Defta H = 64.180 J/g
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]
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Slika 7.2.3. DSC krive grejanja (prvi prolaz) i hladenja PBSTMO 10
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Delta Cp = 0.130 J/ig*°C
Tg: Half Cp Extrapolated = -37.731 °C
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Slika 7.2.4. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T kopolimera PBSTMO 10
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Peak = 113.617 °C |

o
N
Area =790.379 mJ
Delta H = 55.508 Jig
35 4
£x
H
BT ! -
¥

: T ™
24,08 40 60 120 140 1627

100
Temperature (°C)

Slika 7.2.5. DSC krive grejanja (prvi prolaz) i hladenja kopolimera PBSTMO 20
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8 &

bl

'

15 4
1393 + T T
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Slika 7.2.6. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T4 kopolimera PBSTMO 20
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40,66

Peak = 110.688 °C

Area =618.448 mJ
Delta H = 45.736 J/ig

8

Heat Flow Endo Up (MW) ====-=+ ===--=-
]
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Slika 7.2.7. DSC krive grejanja (prvi prolaz) i hladenja kopolimera PBSTMO 30

40 4 PeakX = 107.270°C
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Heat Flow Endo Up (mW)
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20 40
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Slika 7.2.8. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T4 kopolimeraPBSTMO 30
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Heat Flow Endo Up (mW) ——— ======-
k]

Heat Flow Endo Up (mW)
8 8 8

3

Peak = 104.913°C

Area = 650601 mJ
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T
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Slika 7.2.9. DSC krive grejanja (prvi prolaz) i hladenja kopolimera PBSTMO 40

PeakX = 103.252 °C

20 40
Temperature (°C)

Slika 7.2.10. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T kopolimera PBSTMO 40
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Heat Flow Endo Up (mW) ——— ===

Heat Flow Endo Up (mW)
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Slika 7.2.11. DSC krive grejanja (prvi prolaz) i hladenja kopolimera PBSTMO 50
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Slika 7.2.12. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T4 kopolimera PBSTMO 50
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Serija PBSEO
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3) Cool from 160.00°C to -55.00°C at 10.00°C/min

5) Heat from -55.00°C to 160.00°C at 10.00°C/min

Heat Flow Endo Up (mW)

Slika 7.2.13. DSC krive grejanja i hladenja kopolimera PBSEO 10
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i X1=-42000°C
Y1 =1.5058 mW
14
0 T T T T T T 1
55 40 20 0 40 60 80

Temperature (°C)

Slika 7.2.14. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T4 kopolimera PBSEO 10
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Slika 7.2.15. DSC krive grejanja i hladenja kopolimera PBSEO 20
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Slika 7.2.16. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T, kopolimera PBSEO 20
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Slika 7.2.17. DSC krive grejanja i hladenja kopolimera PBSEO 30
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Slika 7.2.18. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i Ty kopolimera PBSEO 30
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Slika 7.2.19. DSC krive grejanja i hladenja kopolimera PBSEO 40
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Slika 7.2.20. DSC kriva grejanja (drugi prolaz) i T, kopolimera PBSEO 40
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Heat Flow Endo Up (mW)
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Slika 7.2.21. DSC krive grejanja i hladenja kopolimera PBSEO 50
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Slika 7.2.22
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Prilog III - WAXS difraktogrami poli(estar etara)

Homopolimer PBS

PBS

Lin (Cps)

2-Theta - Scale

Slika 7.3.1. WAXS difraktogram homopolimera PBS

Serija PBSTMO

PBSTMO-10

£
2-Theta - Scale

Slika 7.3.2. WAXS difraktogram kopolimera PBSTMO 10
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PBSTMO-20

2-Theta - Scale

Slika 7.3.3. WAXS difraktogram kopolimera PBSTMO 20

PBSTMO-30

2-Theta - Scale

Slika 7.3.4. WAXS difraktogram kopolimera PBSTMO 30

PBSTMO-40

Lin (Cps)

2-Theta - Scale

Slika 7.3.5. WAXS difraktogram kopolimera PBSTMO 40
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PBSTMO-50
=

Lin (Cps)

2-Theta - Scale

Slika 7.3.6. WAXS difraktogram kopolimera PBSTMO 50
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Slika 7.3.7. WAXS difraktogram kopolimera PBSEO 10
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Slika 7.3.8. WAXS difraktogram kopolimera PBSEO 20
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Slika 7.3.9. WAXS difraktogram kopolimera PBSEO 30
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Slika 7.3.10. WAXS difraktogram kopolimera PBSEO 40
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Slika 7.3.11. WAXS difraktogram kopolimera PBSEO 50
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Prilog IV - TG i DTG Krive poli(estar etara)

PBS homopolimer
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Slika 7.4.1. Integralna i deferencijalna TG kriva homopolimera PBS

Serija PBSTMO
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Slika 7.4.2. Integralna i deferencijalna TG
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Prilog V - Dinamicko-mehanicke karakteristike poli(estar etara)
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Prilog VI - Hidroliticka i enzimska degradacija
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