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Streszczenie

Materiaty polimerowe, w szczegdlnosci takie, ktére reagujg na zmiane czynnikéw srodowiska
zewnetrznego, znajdujg coraz wieksze zastosowanie w biomedycynie. Rdznica we wiasciwosciach
fizykochemicznych tego typu uktadow polimerowych, zwanych réwniez inteligentnymi
polimerami”, jest odpowiedzia na zmiane temperatury, pH, czy stezenia konkretnego zwigzku

chemicznego.

Przemiana w polimerach o wtasciwosciach responsywnych wywotana dziataniem czynnika
zewnetrznego, zazwyczaj jest procesem odwracalnym, a uktad wraca do stanu poczatkowego,
kiedy bodziec zostanie usuniety. Niniejsza dysertacja dotyczy syntezy oraz badania wtasciwosci
nowych materiatdow polimerowych charakteryzujgcych sie funkcjg termo-uwalniania, czyli
wrazliwoscia na temperature. Opracowane w pracy homopolimery ikopolimery ulegajg
nieodwracalnym przemianom, w wyniku ktérych nastepuje uwolnienie bicyklicznego zwigzku
modolewego. Synteza tych materiatdw bazuje na nowo zaprojektowanych monomerach
z termowrazliwym ugrupowaniem 2-pirydynylowym. Pochodne tego typu ulegajg procesowi
wewnatrzczasteczkowej  cyklizacji  inicjowanej  temperaturg, ktéry dla  uktadow
makromolekularnych zostat wykorzystany jako mechanizm uwalniania modelowych zwigzkéw
bicyklicznych. Opracowanie nowych materiatéw termoresponsywnych jest waznym problemem
badawczym, gdyz polimery termo- i pH-responsywne czesto znajdujg zastosowanie w systemach

dostarczania lekdw lub jako nos$niki substancji aktywnych biologicznie.

W toku prac badawczych otrzymano responsywne homopolimery PMPyAEA, PBPyAEA,
PMPyAPA oraz serie kopolimerdw statystycznych PNIPAM-co-PMPyAEA, charakteryzujgcych sie
zaréwno odwracalng, jak i nieodwracalng czutoscia na zmiany temperatury. W tym celu
zoptymalizowano metode kontrolowanej polimeryzacji rodnikowe] z addycyjno-fragmentacyjnym

przeniesieniem taficucha (RAFT) oraz uniwersalnym reagentem RAFT, jako czynnikiem wzrostu



taicucha. Prezentowane polimery otrzymano z zaprojektowanych monomerdw z ugrupowaniem
2-pirydynylowym, pozwalajgcych na prowadzenie termicznie kontrolowanego uwalniania zwigzku
bicyklicznego z uktadu makromolekularnego. W wyniku tego procesu modelowy termo/pH-
responsywny polimer jest przeksztatcany w uktad jonowy, w ktédrym faicuch pH-responsywnego
poli(kwasu akrylowego) jest natadowany ujemnie, a uwalniany zwigzek bicykliczny - dodatnio.
Struktura chemiczna otrzymanych homo- i kopolimeréw zostata potwierdzona przy uzyciu metod
spektroskopowych (NMR, FT-IR). Ponadto, przy uzyciu chromatografii wykluczenia (GPC/SEC) oraz
spektroskopii NMR, dla kazdego z otrzymanych produktéw zostata okreslony masa molowa

i polidyspersyjnosc.

Wyniki badan pokazaty, ze proces wewnatrzczgsteczkowej cyklizacji, a tym samym szybkos¢
uwalniania zwigzku bicyklicznego, moze by¢ kontrolowana poprzez modyfikacje struktury
monomeru oraz protonacje endogennego azotu w ugrupowaniu 2-pirydynylowym. Dzieki zmianie
profilu absorpcyjnego uktadu, proces termocyklizacji moze by¢ monitorowany przy uzyciu
spektroskopii UV-Vis. Dodatkowo znaczgce zmiany struktury chemicznej przy przejsciu formy
liniowej tancucha bocznego do jonowego ukfadu cyklicznego, mogg by¢ monitorowanie za pomoca

'H NMR.

Otrzymane wyniki badan sg doskonatym punktem wyjscia, do projektowania polimerowych
systemow dostarczania substancji aktywnych biologicznie oraz ich kontrolowanego termo-

uwalnianiu poprzez proces wewnatrzczasteczkowej cyklizacji.



