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Polymery s obsahem dlesterovych jednotek obecné-
ho vzorce II1: -['(O)n CO-0-C(R!'R?)-0-CO- (Om- (R%)abr
vnémz R' a R? znamenaji atomy vodiku nebo jedno-
vaznou organickou skupinu, vazanou atomem uhli-
ku, nebo spole¢né tvoti dvojvaznou organickou sku-
pinu, vazanou atomy uhliku, pak pokud jsou jednot-
ky vézdny na obou koncich na atomy uhliku a poly-
mery jsou polyolefinové, jsou tyto polymery biologic-
ky degradovatelné a/nebo ve vodé bobtnatelné
a/nebo jsou spojitelné s biologicky ti¢innou nebo
diagnostickou latkou. Polymery jsou vhodné zejména
pro vyrobu chirurgickych implantat, protéz
meékkych tkani, pénovych materialdl, filmda, obvazt
narany, ohebnych félii, zisobniki a prostfedk pro
zpomalené  uvolnéni ucinnych latek nebo
kontrastnich prostfedkii. Je popsan zptsob vyroby
polymert.
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Biologicky degradovatelné polymery sobsahem diesterovych jednotek azpiisob jejich
vyroby

Oblast techniky
Vynalez se tyka biologicky degradovatelnych polymer, které obsahuji methylendiesterové
skupiny, poptipadé substituované. Takové skupiny jsou biologicky degradovatelné vzhledem

k tomu, Ze jsou citlivé na b&zné esterazy, piestoze v fadé piipadi miZe polymer zistat alespoii
z ¢asti intaktni.

Dosavadni stav techniky

Biologicky degradovatelné polymery jsou v lékafstvi jiz dlouho pouZivany, napfiklad k tvorbé
biologicky degradovatelnych materiali pro implantaty a pro systémy se zpomalenym uvolnénim
G¢innych latek. Tyto materialy nyni nabyvaji na vyznamu vzhledem ke snaham snizit znecisténi
zivotniho prostfedi obalovymi materialy s dlouhou Zivotnosti, riznymi pfedméty z domécnosti,
smacedly a pod.

Bylo by rovnéz zapotiebi vytvofit polymery, které by pfi svém plném nebo Caste¢ném rozkladu
chemickymi nebo biologickymi postupy zanechavaly pokud mozno netoxické produkty rozkladu.

Biologicka degradace zahrnuje enzymatickou hydrolyzu ur¢itych chemickych vazeb v polymeru,
zejména esterovych, urethanovych nebo amidovych skupin, které jsou jinak v nepfitomnosti
enzymi stalé. Vychozimi latkami pro takové obalové materialy mohou byt naptiklad alifatické
polyestery, jako polykaprolakton, polyethylenadipat a kyselina polyglykolova, prestoze poly-
ethylentereftalat, ktery se $iroce uZziva pfi vyrobé textilu a vlaken, je k biologické degradaci
odolny.

V lékaistvi je mozno vstfebatelné polymery uZit v pfipadé Sicich materiall, pfi uzavirani ran,
jako vstiebatelné implantaty pfi 1é¢b& osteomyelitidy a jinych kostnich onemocnéni, pfi ndhradé
asti tkani, v pfipadé tamponady, u anastomos a také v pfipadé systémii, uvoliujicich aCinné
latky, a diagnostickych latek. V té&chto oborech jiz byly navrhovany kyselina polymlééna,
kyselina polyglykolova, poly-(L-laktid-ko-glykolid), polydioxanon, poly-(glykolid-ko-trimethy-
lenkarbonat), poly-(ethylenkarbonat), poly(iminokarbonaty), polyhydroxybutyrat, polyamino-
kyseliny, poly(ester-amidy), polyorthoestery a polyanhydridy, jak bylo popsano v publikaci T. H.
Barrows, Clinical Materials 1, 1986, str. 233 - 257, navrhovany byly také pfirodni produkty,
napriklad polysacharidy. V US patentovém spisu &. 4 180 646 se popisuji zejména nové poly-
orthoestery, které maji své pouziti pro vyrobu $iroké 3kaly vyslednych produkti.

Avsak polymery, které byly az dosud navrhovany pro Iékafské nebo i obecnéjSi pouZziti, maji
uréité nevyhody a bylo by tedy zadouci navrhnout dal3i typy polymert, zejména takové, které by

obsahovaly biologicky snadno degradovatelné skupiny.

P#i konstrukci materialéi podle vynéalezu se vychazelo z toho, Ze diesterové jednotky obecného

vzorce |
{CO-O-C(R‘RZ)-O-CO} D,
kde

R' a R? maji vyznam, ktery bude dale podrobnéji uveden, jsou velmi rychle rozkladany béznymi
enzymy typu esteraz, aviak v nepfitomnosti enzymi jsou stalé.
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Byla jiZ popsana cela fada polymerd, obsahujicich takové jednotky. Naptiklad v US patentovém
spisu €. 2 341 334 se popisuje kopolymerace monomerii, napfiklad methyliden- nebo ethyl-
idendimethakrylatu s ethylenovymi monomery, naptiklad vinylacetatem, methylmethakrylatem
nebo styrenem. Vysledné kopolymery maji vy3si teploty méknuti nez nemodifikované
homopolymery ethylenovych monomeri a je mozno je vyuzit pro vyrobu odlévanych predméta.
VDD 05 108 aDE 1 104 700 se popisuje podobna kopolymerace riznych alkyliden-
diakrylatovych esteri s akrylovymi monomery, ziskaji se kopolymery s modifikovanymi
fyzikalnimi vlastnostmi. Cela fada alkylidendikrotonatd byla popsana v US 2 839 572 jako
monomery, které je mozno podrobit homopolymeraci nebo kopolymeraci s dalsimi materialy,
napfiklad vinylchloridem za vzniku pryskyfic, vhodnych pro vyrobku ochrannych obali.
V publikaci Kimura H, J. Osaka Univ. Dent. Sch., 20, 1980, str. 43 - 49, se popisuje pouZiti
propylidentrimethakrylatu jako zesit'ujiciho &inidla pro polymethylmethakrylat k zubolékaiskym
ucelim, uvedenym zpisobem bylo mozno zlepsit odolnost proti otéru. Homopolymery ethyl-
iden-, allyliden- a benzylidendimethakrylatu byly popsiany ve FR 2 119 697, a Arbuzova A.
a dal3i, v Zh. Obshch, Khim. 26, 1956, str. 1275 - 1277, a typicky jde o tvrdé, sklovité materialy.

V EP 52 946 se popisuje pouziti nékterych polyakrylati ke stabilizaci kyseliny polyhydro-
xymaselné. Jedinym polyakrylatem s vice nez jednou akryloyloxyskupinou, vézanou na jediny
atom uhliku, je pentaerithritylmonohydroxypentaakrylat, ktery patrné vzhledem k velkému poétu
ethylenicky nenasycenych poloh by mél vytvafet komplexni smés s polymery kyseliny
polyhydroxymaselné.

V téchto znamych slou¢eninich se diesterova skupina obecného vzorce I do polymerii zavadi
polymeraci alkylidendiakrylatového nebo -dimethakrylatového monomeru pies mechanismus
tvorby volnych radikal, pficemz dochazi k polymeraci olefinovych vazeb za vzniku
polyolefinového fetézce, snimz jsou diesterové skupiny spojeny postrannimi fetézci nebo
skupinami, pisobicimi zesiténi. Diesterova skupina je vadzana vzhledem ke struktufe vzorce
[ vidy tak, Ze obé karbonylové skupiny jsou pfimo vazany na atom uhliku, to znamena, 7e zadna
zesterovych skupin se nelisi od jednoduché karboxylové esterové skupiny. Obecné bude
vzhledem k zesiténi polymert vazana skupina vzorce I na organickou skupinu, kterou je mozno
povaZovat za alespori trojvaznou.

V Zadné ze svrchu uvedenych publikaci se neuvadi, ze by diesterové skupiny mohly byt
biologicky degradovatelné. Naopak, zavedeni zesitujicich skupin typu obecného vzorce I se
obvykle povaZuje za opatieni, které mize zajistit vétsi pevnost a/nebo stalost materialu.

V DE 3 610 808 se popisuje dentlni adhezivni prostfedek, tvoieny kopolymerem 2,2'-bis/4-(3-

methakryloxy-2-hydroxypropoxy)fenyl/propanu a polykarbonatdimethakrylatu obecného vzorce
I

CH,=C(CH;)-C0O-0-A-0-CO-(OR),-0-CO-0-A-0-CO-C(CH3)=CH, I,
kde
A znamena alkylenovy zbytek o 1 aZ 6 atomech uhliku,
R znamena alkylenovy zbytek o 2 aZ 5 atomech uhliku,
n  znamend celé Cislo 1 az 4.
Vzhledem k po¢tu methakrylatovych skupin v komonomerech jsou tyto polymery vysoce

zesiténé. Také jejich pouziti v zubnim lékafstvi je znamkou toho, Ze nejsou biologicky
degradovatelné.
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V US 3 293 220 se popisuje pouziti aldehyddikarboxylatl ke stabilizaci polyoxymethylenovych
polymerti, v nichz dochazi k acylaci koncovych hydroxylovych skupin. Nepopisuje se Zadné
zesiténi nebo zafazeni aldehyddikarboxylatovych zbytki do polymerniho fetézce.

Podstata vynélezu

Nyni bylo zjiiténo, Ze je mozno ptipravit nové diesterové polymery, obsahujici svrchu uvedené
skupiny obecného vzorce [, pfi€emz tyto polymery jsou velmi stalé v nepfitomnosti enzymd,
uvedené vazby jsou v3ak degradovatelné pusobenim enzymi typu esteraz, ato jak v Zivotnim
prostfedi, napfiklad plGsobenim bakterii, tak v lidském nebo Zzivolisném téle za vzniku
netoxickych produkti, ato i v piipadé, Zze n&které strukturni prvky polymeri, naptiklad jeho
kostra, si zachovaji svoji integritu.

Na rozdil od dfive znamych polyolefinovych polymert s obsahem diesterovych vazeb, které jsou
obvykle pevné zesiténé, mohou byt biologicky degradovateiné polymery podle vynalezu ve vodé
bobtnatelné. To miize poskytnout fadu vyhod, napfiklad mize tento jev napomoci pfistupu ve
vodé rozpustnych enzymd do polymerni struktury, ¢imz se usnadni biologické rozloZeni. Ve
vodé bobtnatelné polymery mohou byt také zpracovany vodnymi nebo hydrofilnimi roztoky,
napiiklad s obsahem biologicky ucinnych nebo diagnostickych latek, ¢imz mize dojit k uloZeni
téchto latek do polymeru. V dal$im mozném provedeni mohou byt takové latky také fyzikalné
uloZeny do diesterovych polymert v priib¢hu polymerace, nebo mohou byt kovalentné vazany na
ptislu$né monomery, které jsou pak polymerovany, nebo také na piedem vytvofené polymery.

Podstatu vynalezu tedy tvofi biologicky degradovatelné polymery sobsahem diesterovych
jednotek obecného vzorce 111

{(O)H-CO-O-C(R‘Rz)-o-co-(O)m-Rﬁ;l» (11D,

kde

R'aR? znamenaji vodik nebo alifatickou skupinu o az 10 atomech uhliku, arylalifatickou sku-
pinu o az 20 atomech uhliku, nebo arylovou skupinu o az 20 atomech uhliku, nebo
spole¢né tvoii alkylidenovou, alkenylidenovou, alkylenovou nebo alkenylenovou sku-
pinu o az 10 atomech uhliku,

R’ znamena alkylenovou nebo alkenylenovou skupinu o az 20 atomech uhliku, cyklo-
alkylenovou skupinu o az 10 atomech uhliku, aralkylenovou skupinu o az 20 atomech
uhliku, arylenovou skupinu o az 20 atomech uhliku, nebo heterocyklickou skupinu o az
20 atomech uhliku s jednim nebo vét§im poétem heteroatomi ze skupiny kyslik, sira
nebo dusik, ptitemz tyto skupiny mohou obsahovat funkéni substituenty a/nebo muze
byt jejich uhlovodikovy fetézec pteruSen jednim nebo vétsim poctem heteroatomil ze
skupiny kyslik, sira nebo dusik,

a, m,n, stejné nebo rizné, znamenaji 0 nebo 1,
piiCemz

i) v piipadé, 7e a = 0 a polymerem je zesitény polymer, ziskany radikalovou polymeraci,
pak alespoii jeden ze symbolli m a n znamena 1,
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ii) polymer je odliSny od kopolymeru polykarbonatdimethylakrylatu s 2,2'-bis-/4-(3-
methakryloxy-2-hydroxypropoxy)fenyl/propanem.

Polymery podle vynilezu maji s vyhodou pomé&mé nizkou molekulovou hmotnost vzhledem
k tomu, Ze tato vlastnost miize napomahat biologické degradaci a dispergovani produktt této

generace. Pod pojmem "polymer" se tedy v textu prihlasky ve smyslu vynalezu rozumi materialy
s nizkou molekulovou hmotnosti, naptiklad oligomery.

Polymery podle vynalezu mohou obsahovat rizné Jednotky obecného vzorce III s odlisnymi
vyznamy pro symboly a, m, n, R!, R* aR®, a miize Jit o blokové nebo roubované kopolymery.
Diesterové vazby se mohou vyskytovat v riiznych intervalech v polymeru, napiiklad jako
zesitujici skupiny nebo jako dseky, vlozené mezi skupinami, tvoficimi kopolymer, v tomto
ptipadé bude R’ znamenat polymerni skupinu. Uvedena vazba mize byt pfitomna v podstats
vcelém fetézci polymeri, vtomto pfipadé bude R’ svyhodou znamenat skupinu s nizkou
molekulovou hmotnosti.

Zv1asté zajimavé skupiny obecného vzorce III jsou takové skupiny, v nichz n znamend 0 am
znamena 0 nebo 1, napf. dikarboxylatové skupiny obecného vzorce [V

——CO-O-C(R‘RZ)-O-CO-R3} (Iv),

nebo karboxylatkarbonatové skupiny obecného vzorce V

[ C0-0-C(R'R?)-0-CO-0-R? } V),

v nichZ jednotlivé symboly maji svrchu uvedeny vyznam.

R' a R? mohou napfiklad znamenat atomy vodiku nebo uhlikem vazanou uhlovodikovou nebo
heterocyklickou skupinu, naptiklad o 1 az 20 atomech uhliku, napiiklad alifatickou skupinu, jako
alkylovou nebo alkenylovou skupinu, svyhodou oaz 10 atomech uhliku, cykloalkylovou
skupinu, s vyhodou oaz 10 atomech uhliku, arylalifatickou skupinu, napfiklad aralkylovou
skupinu, s vyhodou o az 20 atomech uhliku, arylovou skupinu, s vyhodou o az 20 atomech uhliku
nebo heterocyklickou skupinu, obsahujici az 20 atomi uhliku a 1 nebo vétsi pocet heteroatomii
ze skupiny kyslik, sira a dusik. Takova uhlovodikova nebo heterocyklicka skupina muze jesté
nést jednu nebo v&tsi pocet funkEnich skupin, naptiklad atomy halogenu nebo skupiny obecnych
vzorci -NR'R’-, -CONR'R’, -OR’, -SR® a -COOR’, v nichz R* a R?, stejné nebo riizné, znamenaji
atomy vodiku, acylové skupiny nebo uhlovodikové skupiny, tak, jak byly definovany pro R' a R?,
symbol R® znamena atom vodiku nebo acylovou skupinu, nebo nékterou ze skupin ve vyznamu
R' nebo R% a R’ znamené atom vodiku nebo nékterou ze skupin, definovanych pro R' nebo R’.
V piipadé, 7¢ R' aR’ znamena dvojvaznou skupinu, mize jit o skupinu alkylidenovou,
alkenylidenovou, alkylenovou nebo alkenylenovou, vzdy s vyhodou oaz 10 atomech uhliku,
popfipadé nesouci jednu nebo v&t3i podet funkénich skupin ve svrchu uvedeném vyznamu.

Jak jiz bylo uvedeno, mohou byt diesterové skupiny obecného vzorce I od sebe oddéleny Sirokou
Skalou skupin. V pfipadg, ze se polymer ma rozpadnout na pomémné kratké Gseky k usnadnéni
biologické degradace, mize byt skupinou R®, oddélujici diesterové jednotky, naptiklad alkyle-
nova nebo alkenylenova skupina, ktera miZe obsahovat az 20, s vyhodou az 10 atom@ uhliku,
cykloalkylenova skupina, svyhodou obsahujici az 10 atomé uhliku, arylenova skupina,
obsahujici 1 nebo vétsi pocet aromatickych kruhi a s vyhodou obsahujici az 20 atom uhliku,
aralkylenova skupina, s vyhodou obsahujici aZ 20 atom uhliku, poptipadé vazana ptes arylovou
a/nebo alkylenovou skupinu, takova aralkylovd skupina mize napiiklad byt tvofena dvéma
arylovymi skupinami, vazanymi alkylenovym fetézcem, nebo miZe jit o heterocyklickou
skupinu, obsahujici jeden nebo vétsi pocet heteroatomi ze skupiny kyslik, sira a dusik
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a s vyhodou obsahujici az 20 atomu uhliku. Skupina R’ muze jedté nést funkéni skupiny,
napfiklad ty, které byly svrchu uvedeny pro R! a R? a/nebo substituenty, napiiklad oxoskupinu.
Uhlikovy fetézec skupin R’ maze byt preruen heteroatomy, napiiklad atomy kysliku, dusiku
nebo siry, napfiklad ve spojeni soxosubstituenty za vzniku vazby, napiiklad esterove,
thioesterové nebo amidové skupiny.

V ptipadé, ze R’ obsahuje polymerni skupiny, maZe jit napiiklad o polyaminokyseliny, jako
polypeptidy, nebo o polyamidy, polyhydroxykyseliny, polyestery, polykarbonaty, polysacharidy,
polyoxyethylen, polyvinylalkohol nebo o kopolymery polyvinyletheru a alkoholu.

Sirokd ¥kala moznych vyznamia skupin R', R’ aR® dovoluje upravit hydrofobnost nebo
hydrofilnost vysledného polymeru na poZadovanou hodnotu. Znamena to také, Ze polymery
mohou byt ve vodé& rozpustné nebo ve vodé nerozpustné.

Alifatické skupiny, pfitomné napfiklad v symbolech R' a R?, mohou byt piimé nebo rozvétvené,
nasycené nebo nenasycené a miaze napfiklad jit o alkylové aalkenylové skupiny, jako jsou
methyl, ethyl, isopropyl, butyl nebo allyl. Arylalifatické skupiny mohou zahrnovat napfiklad
arylalkylové skupiny s jednim uhlikovym kruhem, jako benzylové skupiny. Arylové skupiny
zahrnuji monocyklické nebo dicyklické arylové skupiny, jako jsou fenyl, tollyl nebo naftyl.
Heterocyklické skupiny zahrnuji skupiny s 5 nebo 6 atomy v kruhu, s vyhodou obsahuji jeden
heteroatom a jde tedy napiiklad o furyl, thienyl nebo pyridyl. Atomem halogenu muZe byt
napfiklad chlor, brom nebo jod.

Polymery podle vynalezu, které nesou funkéni skupiny nebo obsahuji dvojné vazby, mohou byt
vhodnymi latkami, pro kovalentni navézani biologicky u¢innych materiald, naptiklad 1€Civ, jako
antibakteridlnich nebo protinadorovych latek, steroiddi ajinych hormoni, ataké pro vazbu
agrochemickych latek, jako jsou latky proti plevelim a obecné pesticidy, nebo dalsi materialy,
jako diagnostické prostiedky, naptiklad rentgenologické MRI - kontrastni latky, a je také mozno
je dodévat uzivatelim, kteti na né mohou navéazat své vlastni GCinné latky. Vynalez vSak
zahrnuje také polymery, obsahujici jednotky obecného vzorce Ill, v nichz R', R? a/nebo R’ nese
kovalentné vazanou biologicky ag&innou nebo diagnostickou latku. Vhodné ucinné latky jsou
vy&erpavajicim zpisobem uvedeny v US 4 180 646 a neni je nutno uvadét.

Obecné je mozno uvést, Ze k biologické degradaci diesterové skupiny obecného vzorce I mize
dojit enzymatickym hydrolytickym 3$tépenim vazby, ktera spojuje skupinu -O-C(R'R*-0O-
k sousedni karbonylové skuping, ¢imZ obvykle vznika aldehyd nebo keton obecného vzorce R'-
CO-R%.

Ze zbyvajicich useku, které je mozno vyjadfit fet€ézcem -CO~(0)n-R*~(0),-CO-, se budou tvorit
riizné produkty v zavislosti na tom, zda m nebo n znamena 0 nebo 1. V pfipadé, Ze hodnota
téchto symbolil je 0, vznikne hydrolytickym $tépenim obvykle karboxylova skupina. V ptipadg,
7e hodnota nékterého z téchto symboli je 1, vznika hypoteticka karboxylova kyselina obecného
vzorce -R’-O-COOH, z niz se obvykle uvolni oxid uhli¢ity za vzniku skupiny -R*-OH. Tento
postup miize byt vhodny tam, kde uvolnéni oxidu uhli¢itého je zadouci z fyziologickeého nebo
funkéniho hlediska.

Polymery, uzité pro lékaiské agely musi tvotit netoxické, z fyziologického hlediska pfijatelné
degrada¢ni produkty. To znamena, Ze skupiny R!, R? aR® je nutno volit tak, aby produkty
rozkladu, naptiklad slou¢eniny R'-CO-R? a produkty HOOC-R>-COOH, HO-R’-COOH nebo
HO-R*-OH, byly z fyziologického hlediska pfijatelné a snadno dispergovatelné a s vyhodou ve
vodé rozpustné. Oxid uhligity, uvolnény $tépenim karbonatovych skupin, je obvykle fyziologicky
piijatelny.
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Jak jiz bylo uvedeno, jednotky obecného vzorce III se v tomtéZ polymeru mohou od sebe liit, to
znamena, Ze mize jit o kopolymery, napfiklad sledové nebo roubované kopolymery. Mize jit
o kopolymery, vytvofené spolu s biologicky nedegradovatelnymi monomery. Tyto biologicky
nedegradovatelné useky, které zbyvaji po enzymatickém nebo jiném $tépeni, maji s vyhodou
piijatelny rozmeér k zajiSténi rozpustnosti nebo dispergovatelnosti ve vodé, takze je mozno je
snadno odstranit. Tyto biologicky nedegradovatelné aseky mohou napiiklad tvofit dast skupiny

R’ v obecném vzorci III, to znamena skupiny, ktera spojuje biologicky degradovatelné diesterové
skupiny.

Polymery mohou byt linedrni, rozvétvené nebo zesiténé. V rozvétvenych a zesiténych
polymerech budou obvykle uzity v symbolech R', R* nebo R® v monomerech funkéni skupiny
nebo dvojné vazby. Vysledné zesiténé nebo rozvétvené polymery budou proto obsahovat nékteré
jednotky obecného vzorce III, vnichz budou symboly R!, R? a/nebo R’ substituovany
zesitujicimi nebo rozvétvenymi fetézci. Zvlasté vhodné je odvodit skupinu R® od aminokyseliny,
kterd bude netoxicka a po od3tépeni rozpustna. Dikarboxylové kyseliny, napiiklad kyselinu
glutamovou nebo asparagovou je mozno pouzit pro tvorbu polymert, obsahujicich skupiny -CO-
R*-CO, kdezto hydroxyaminokyseliny, napfiklad serin nebo threonin, je moino uzit pro tvorbu
polymerti, obsahujicich skupinu -CO-O-R*-CO-. V aminokyseliné bude alfa-aminoskupina nést
funkéni substituent, to znamena aminoskupiny v symbolu R® nebo v misté pfipojeni rozvét-
vujiciho nebo zesitujiciho fetézce. Cinidla pro zesiténi mohou byt napiiklad difunkéni nebo
polyfunkéni molekuly, jako jsou dioly v pfipadé vazby na karboxylovou skupinu, nebo
dikyseliny a diisokyanaty v ptipadé vazby na hydroxylovou skupinu nebo na aminoskupinu.

V piipadg, Ze atom uhliku, spojujici skupinu ve vyznamu R’ s diesterovou skupinou, je chiralni,
Je chiralita obvykle takova, jaka se vyskytuje v ptirodnich produktech vzhledem k tomu, Ze tato
struktura bude snadnéji rozloZena piisobenim enzymi. V ptipadé aminokyselin je tedy
vyhodnéjsi L-konfigurace, aviak D-isomery jsou rovnéZ 3tépitelné a v nékterych pfipadech je
Jjednodussi uzit smési isomerti nez material s optimalni chiralitou. Je také mozno pouzit oba
isomery a vyuZit riizné rychlosti enzymatické hydrolyzy u D- a L-isomert k dosaZeni Fizené
rychlosti degradace.

Bylo Casto pozorovano, Ze v zesiténych, biologicky degradovatelnych polymerech nejprve
dochazi k rozst€penti fetézcl, plisobicich zesiténi, ¢imz se vystavi enzymatické hydrolyze zbytek
kostry polymeru. Je proto zvlasté vhodné zafadit biologicky degradovatelné esterové skupiny
v polymeru do fetézcl pro zesiténi. Jednou z moZnosti je tedy prevést ve vodé rozpustnou
piirodni nebo syntetickou latku s dlouhym fetézcem, biologicky nedegradovatelnou nebo jen
pomalu biologicky degradovatelnou, napiiklad bilkovinu, jako Zelatinu nebo albumin,
polysacharid, oligosacharid nebo polyarylamid s kratkym fetézcem, na formu, ve vodé
nerozpustnou zesiténim pfi pouZiti jednotek, obsahujicich skupiny obecného vzorce I. Timto
zpisobem je moZno sniZit na nejmensi miru naklady na vysledny produkt vzhledem k tomu, Ze je
moZno snizit pouzité mnozstvi relativng nakladnych biologicky degradovatelnych diesterovych
Jjednotek.

Sledové kopolymery mohou mit naptiklad strukturu
1,52 37 A
-+ (0),-Cc0-0-C(R' R“}-0-CO-(0)R +a-
+ (0),- CO-0-CR' R?)-0-CO-(0)R*}; -

kde odpovidajici hodnoty pro R', R?, R’, m an se voli tak, ze opakujici se jednotky v blocich
A a B jsou odli$né a q a r znamena celé &islo, naptiklad 10 aZ 20. Jeden nebo vétsi pocet dalSich
blokii mize byt ke svrchu uvedenym blokim je3té ptipojen.
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Polymery podle vynalezu je mozno piipravit jakymkoliv béznym zplisobem, napfiklad nékterym
z nasledujicich postupt:

A) Homopolymer, obsahujici jednotky obecného vzorce IIl, v nichza=1,n=0am = 0 nebo 1,
je mozno ziskat kondenza&ni polymeraci slou¢eniny obecného vzorce VI

X-C(R'R}-0-CO-(0)m-R*-COOR® (VD),
kde
R® znamena ion kovu, jako stfibra, sodiku, drasliku nebo lithia, a
X je snadno oditépitelna skupina, naptiklad atom chloru, bromu, jodu nebo uhlovodi-
kovou sulfonyloxyskupinu, napfiklad mesyloxyskupinu nebo tosyloxyskupinu,
m znamena celé &islo O nebo 1, a

R',R*aR’® maji svrchu uvedeny vyznam.

Slouéeniny obecného vzorce I je moZno pfipravit reakci odpovidajici kyseliny, v niz R® znamena
atom vodiku s ptisluinou bazi, polymerace pak obvykle probéhne ptimo v reakéni smési.

Kyselinu obecného vzorce VI, v niz R® znamena atom vodiku a m = 1, je moZno pfipravit tak, 7e
se kondenzuje slou¢enina obecného vzorce VII

HO-R’-COOH (VID),

kde R’ ma svrchu uvedeny vyznam,
se sloud¢eninou obecného vzorce VIII

X-C(R'R?)-0-CO-X' (VIID),
kde

X! znamena atom chloru, bromu nebo jodu, a
R', R? a X maji vy
, R” a X maji svrchu uvedeny vyznam.

Reakce se s vyhodou provadi za ptitomnosti slabé nukleofilni baze, naptiklad pyridinu v roz-
poustédle, napiiklad halogenovaném uhlovodiku, jako chloroformu.

Kyselinu obecného vzorce VI, v némz R’ znamena atom vodiku am = 0, je mozno pfipravit
reakci slougeniny obecného vzorce IX

fenyl-S-C(R'R?)-0-CO-R*-COOH Ix),
kde R, R? a R? maji svrchu uvedeny vyznam,

s halogenagnim &inidlem, naptiklad sulfonylchloridem, obvykle v halogenovaném uhlovodiku,
napfiklad dichlormethanu jako rozpoustédle.

Slougeniny obecného vzorce IX je mozno ziskat tak, Ze se uvede do reakce slouenina obecného
vzorce X
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CO-R’-CO (X),
Ny
kde R’ ma svrchu uvedeny vyznam,
se slouceninou obecného vzorce XI
fenyl-S-C(R'R?)-X! (XD),

kdeR', R?a X' maji svrchu uvedeny vyznam,
b&zné v polarnim rozpoustédle, naptiklad v dimethylformamidu.

B) Homopolymer, obsahujici jednotky obecného vzorce III, v nichza=1,aman znamenaji 0, je
mozno ziskat tak, Ze se kondenzuje slou¢enina obecného vzorce XII

R*0-CO-R*-CO-OR® (XID),

8 7. , ” , , ’
kde R” znamena ion kovu ve svrchu uvedeném vyznamu, a R* m4 svrchu uvedeny vyznam,
se slou¢eninou obecného vzorce XIII

X-C(R'R?)-X (XIID),
kde

X, stejné nebo rizné, maji svrchu uvedeny vyznam a s vyhodou znamenaji atom chloru,
bromu nebo jodu, a

2 <y - ’
R'aR’ maji svrchu uvedeny vyznam.

“ . , . v - . IRV IN . ry 8 .
Sloueninu obecného vzorce XII je mono pripravit z odpovidajici kyseliny, v niz R® znamena
atom vodiku, reakei s pislusnou bazi, k polymeraci pak obvykle dochazi pfimo v reakéni smési.

Kyselinu obecného vzorce XII, v niz R® znamena atom vodiku a m = 0, je moZno ptipravit tak, ze
se odstrani ochranné skupina v odpovidajici slou¢eniné obecného vzorce XII, v niz R® znamena
ochrannou skupinu na karboxylové skupiné, naptiklad snadno hydrolyzovatelnou skupinu, jako
terc.butyl. Tuto skupinu je mozno odstranit pridanim baze, naptiklad hydroxidu sodného nebo
draselného, za vzniku slougeniny obecného vzorce XII, &imz dojde k polymeraci piimo v reakéni
smési.

C) SlouCeniny podle vynalezu je mozno ziskat také kondenzatni polymeraci slou€eniny
obecného vzorce

HR’-R**(0),-CO-0-C(R'R?)-0-CO-(0),.-R*®-COOH,
kde
R, R man maji svrchu uvedeny vyznam,
R*aR*® maji vyznam, uvedeny pro R’, a

R’ znamena atom kysliku nebo skupinu NR®, v niz R* znamena atom vodiku, acyl nebo
uhlovodikovou skupinu ve vyznamu symbolu R',
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¢imz se ziska polymer s opakujicimi se jednotkami obecného vzorce XIV
{ R’-R*-(0),-CO-O-C(R'R?)-0-CO-(0),-R*®-CO } (XIV),
kde jednotlivé symboly maji svrchu uvedeny vyznam.
Takovy polymer muze byt vytvofen za podminek, béznych pro kondenzaci polyesteru nebo
polyamidu. Je zfejmé, Ze opakujici se jednotka obecného vzorce XIV odpovidad jednotce
obecného vzorce 111, v némz symbol R’ je tvofen skupinou -R**-CO-R’-R*-.
Vychozi material je mozno ziskat tak, Ze se odstrani ochranna skupina z odpovidajici slou¢eniny
s chranénou karboxylovou skupinou a/nebo skupinou - R’H. Tuto slouéeninu je moZno ziskat
tak, Ze se uvede do reakce slouc¢enina obecného vzorce XV
HO-C(R'R?»)-0-CO-(0),-R*B-COOR* (XV),
kde
R, R%, R* a m maji svrchu uvedeny vyznam, a
R* znamena ochrannou skupinu,
se slouceninou obecného vzorce XVI
R°R’-R**-(0),-CO-CI (XVID),
kde
R*, R’ a m maji svrchu uvedeny vyznam, a

R® znamena ochrannou skupinu.

Slouceninu obecného vzorce XV je mozno pfipravit tak, Ze se uvede do reakce sloucenina
obecného vzorce XVII

RCO-C(R'R?)-OH (XVID),
kde
R'aR? maji svrchu uvedeny vyznam, a
R® znamena ochrannou skupinu, ktera se po provedeni reakce odstrani,
se slouceninou obecného vzorce XVIII

Cl-CO-(0)x-R*-COOR? (XVIID),
kde
R*®, R* a m maji svrchu uvedeny vyznam.

Slouceninu obecného vzorce XVII je mozno ziskat reakci slougeniny R'-CO-R? ve svrchu
uvedeném vyznamu s alkoholem R°OH za vzniku hemiacetalu.
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D) Reakci slougeniny obecného vzorce R'-CO-R? ve svrchu uvedeném vyznamu, popiipadé
spolu se slougeninou HO-R*-OH ve svrchu uvedeném vyznamu, s fosgenem v pfitomnosti baze,
napiiklad pyridinu, se ziska produkt, obsahujici jednotky obecného vzorce XIX

JE(:o-o-C(R‘RZ)-o-co-o-R’-oElr (XIX),
kde jednotlivé symboly maji svrchu uvedeny vyznam.
Ptitom se mohou vytvofit také jednotky, které je mozno vyjadfit obecnym vzorce XX
~Eco-o-C(R‘RZ)-o-co-o-C(R‘R2)-o:<]— (XX),

kde jednotlivé symboly maji svrchu uvedeny vyznam, je viak nutno uvést, 7e vyznam R, tak jak
byl svrchu uveden, zahrnuje také skupinu -C(R'R?)-, takze jednotky obecného vzorce XX také
spadaji do definice jednotek obecného vzorce III. Homopolymery, které takové jednotky
obsahuji, je moZno ziskat také reakci slougeniny obecného vzorce R'-CO-R? ve svrchu uvedeném
vyznamu s fosgenem za pfitomnosti baze, naptiklad pyridinu.

E) Slou€eniny podle vynalezu je moZno ziskat také reakci slouéeniny obecného vzorce XXI
R'"’-R**-(0),-CO-0-C(R'R?)-0-CO-(0),-R*E-R"! (XXD,

kde

R', RZ, R3A, R3B, m a n maji svrchu uvedeny vyznam, a

R aR', stejné nebo razné, tvori popfipadé spoleéné se skupinami R** a R’®, na néz jsou
vézany, reaktivni funkéni skupiny,

s difunkéni slou¢eninou obecného vzorce XXII

RZ-R*“-R" (XXID),
kde
R*¢ mé vyznam, uvedeny pro R®, a

R aR", stejné nebo rizné, znamenaji reaktivni funkéni skupinu, schopné reakce se skupinami
R aR" za tvorby polymeru, nebo tvoii R"> aR"™ oddélené nebo spolec¢né poly-
merovatelnou skupinu nebo skupiny, schopné interakce se skupinami R'®a R"',

¢imZ vznika napiiklad polymerovana verze sloudeniny obecného vzorce XXII, ktera obsahuje pro
zesiténi skupiny, odvozené od slou¢eniny XXIL

Funkénimi skupinami R'® a R!' mohou byt napfiklad snadno odstepitelné skupiny, jako atom
chloru nebo bromu, mize tedy jit o halogenalkylové skupiny, alfa-halogenmethylové esterové
skupiny, alfa-halogenmethylové ketoskupiny nebo halogenkarboxylové nebo halogensulfonylové
skupiny, napiiklad alkanoylhalogenidy nebo sulfonylhalogenidy, dale miZe jit o sulfonatové
esterové skupiny, napiiklad alkylsulfonaty, jako mesyloxyskupiny a aromatické sulfonaty, jako
tosyloxyskupiny, nebo muze jit také o aktivované karboxylové skupiny, jako symetrické nebo
smésné anhydridy, nebo o aktivované hydroxylové skupiny, nebo také o alkeny, které jsou
v aktivované formé& substituovany skupinami R** a/nebo R’®, miize napfiklad jit o alfabeta-

-10 -
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nenasycené ketony a estery, epoxydové skupiny, aldehydové a ketonové skupiny a jejich acetaly.
Slouceninou obecného vzorce XXII mize naptiklad byt pomérné kratky dvojvazny monomer
nebo predem vytvoteny polymer, ¢imz je mozno ziskat kopolymer, nebo muze jit o polyvalentni
ptirodni nebo synteticky polymerni material, naptiklad bilkovinu nebo uhlohydrat, ktery bude
zesitén reakénim Cinidlem obecného vzorce XXI. V téchto pripadech mohou byt skupinami R'?
aR"” nukleofilni skupiny, napriklad hydroxylové skupiny nebo aminoskupiny, tak jak se
spolené nachazeji v pirodnich polymerech, jako jsou uhlohydraty a bilkoviny, tyto skupiny
budou reagovat se svrchu uvedenymi skupinami R' aR''. Je ziejmé, e skupinami R'® a R
mohou rovnéz byt hydroxylové skupiny nebo aminoskupiny, kdezto skupinami R'> a R", které
sté{rllito skupinami reaguji, budou pak skupiny, které byly svrchu uvedeny pro symboly R'°
aR'".

Polymerovatelné slou€eniny obecného vzorce XXII zahrnuji takové latky, v nichz R'? a R" tvofi
ethylenicky nenasycenou skupinu, popfipadé substituovanou, napiiklad vinylovou skupinu.
Piikladem téchto slouc¢enin tady mohou byt vinylové monomery, napfiklad vinylacetat a styren
a monomery na bazi kyseliny akrylové a methakrylové, napfiklad kyselina akrylova, kyselina
methakrylova, methylakrylat, methylmethakrylat, akrylamid, methakrylamid, akrylonitril, metha-
krylonitril, hydroxyethylmethakrylat a hydroxypropylmethakrylat. Sloueniny tohoto typu je
mozZno kopolymerovat se sloudeninami obecného vzorce XXI, vnémz R'® aR'' obsahuji
ethylenicky nenasycené skupiny, to znamena za podminek, vhodnych pro polymeraci na bazi
tvorby volnych radikald za vzniku pfislu$né zesiténych polymert.

Polymery podle vynalezu je mozno pfipravit napfiklad v roztoku, v némz se vytvofi nerozpustny
polymerni material, po odstranéni rozpoustédla je mozZno tento material zpracovat do tvaru,
pozadovaného pro vysledné pouziti, napfiklad na folie, vlakna, jednotlivé &astice nebo tGtvary,
naptiklad implantaty pro chirurgické pouziti. Nezesiténé polymery podle vynilezu jsou obvykle
termoplastické a je tedy mozno ménit jejich tvar napfiklad kalandrovanim, dlouZzenim nebo
lisovanim pfi vyssi teploté za vzniku pozadovaného vyrobku. Folie polymert podle vynalezu je
napiiklad mozno ziskat odlévanim z roztoku.

Polymery je mozno ziskat také polymeraci v emulzi, ¢imZ se ziskaji &astice polymerniho
materialu. Roztok monomeru nebo monomeri v organickém rozpoustédle, nemisitelném s vodou,
je mozno dispergovat ve vodné fazi a pak zahajit polymeraci. Naptiklad pti svrchu uvedenych
reakcich typu A a B, kde se tvorbou soli zahaji polymerace, je moZno rozpustit kyselinu
obecného vzorce VI pii reakei typu A, nebo chranénou kyselinu obecného vzorce XII pfi reakci
typu B v organickém rozpoustédle, napiiklad halogenovaném uhlovodiku, a smés emulgovat,
napfiklad plisobenim ultrazvuku. Pfidanim baze, napiiklad hydroxidu sodného do vodné faze,
poptipadé s cinidlem pro pfenos faze, se pak zah4ji polymerace. K vyvolani polymerace je
zadouci emulzi zahfat. Polymerace v emulzi k ziskani ¢asticového materialu, zejména mono-
dispergovanych Castic, byla popsana v evropskych patentovych spisech &. 3905, 91453, 10986
a 106 873.

Polymery podle vynalezu maji pouziti naptiklad v chirurgickych implantatech, jako jsou Sici
materialy, protézy mékkych tkani, houby, félie, napfiklad uméla kize nebo obvazy na rany,
napiiklad hydrogelové félie, ohebné materidly typu folii adal$i vyrobky, naptiklad riizné
nadoby. VSechny tyto polymery jsou s vyhodou biologicky degradovatelné. Biologicky degra-
dovatelné polymery je mozno pouzit také pfi vyrobé prostiedki, které mohou zpomalené uvolnit
ac¢innou latku, napfiklad lé¢ivo nebo latku, G€innou v zemédélstvi, miize jit také o materialy pro
pouziti v zahradnictvi, napfiklad muléovaci félie, zadrzujici vodu, a kvétinace. Pii pouziti jako
protézy mohou vysledné vyrobky z polymerti podle vynalezu s vyhodou obsahovat heparin, a to
alespoil na svém povrchu.

-11-
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V pfipade, ze polymer podle vynalezu ma byt pouzit jako biologicky degradovatelny material,
pomalu uvoliiujici G¢innou latku, miZe byt G&inna latka uzaviena do obalu z biologicky
degradovatelného polymeru, naptiklad ve formé kapsle nebo mikrokapsle, nebo mize byt (i¢inna
latka fyzikaln€ uloZena v polymeru v priibéhu polymerace, takze je v ném rovnomémé rozlozena
a uvolni se v priibéhu jeho biologické degradace. Uginna latka miZe také tvofit &ast skupin nebo
celé skupiny R', R? nebo R’, takze se uvolni enzymatickym S$té€penim. Typickymi latkami pro
toto pouZiti jsou steroidy, antikoncepéni latky, antibakterialni latky, latky, antagonizujici
narkotika, a protinadorové latky.

Polymery podle vynalezu je mozno v p¥ipad€, ze maji pFisluiné kratky fetézec, pouzit také jako
zmekéovadla pro dalsi polymery. V piipadé, 7e jsou polymery podle vynalezu biologicky
degradovatelné, dojde degradaci zm&kovadla bud’ k poruseni integrity materialu, nebo k jeho
zptistupnéni pro enzymatické $tépeni.

Biologicky degradovatelné polymery podle vynalezu v &asticové formé Jje také mozno vyhodné
uzit k diagnostickym G&elim. Naptiklad v ptipadé kontrastni latky, ktera je obvykle poly-
Jodovanou aromatickou slougeninou, miZe tato latka tvofit &4st nebo celou skupinu R® nebo -
C(R'RY)-, takze se uvolni a bezpetné odstrani z téla biologickou degradaci. Castice tohoto typu
Je moZno pii rentgenologickém vy3etieni pouzit také k zobrazeni jater asleziny vzhledem
k tomu, Ze jsou zachycovany v retikuloendothelialnim systému téchto organt. Kontrastni latka
pro rentgenologické vySetfeni mize byt také jednoduchym zpisobem ulozena do polymerniho
materialu fyzikalné v pribéhu jeho polymerace.

Polymerni ¢astice podle vynalezu mohou obsahovat také paramagnetické, superparamagnetické
nebo feromagnetické latky, které jsou uZivany také pro zobrazovani pii magnetické rezonanci
MRI. Je tedy mozno v pritb&hu polymerace ulozit do polymeru &astice Zeleza nebo magnetického
oxidu Zeleza s velikosti mensi nez 1 mikrometr, &im2 vzniknou feromagnetické nebo superpara-
magnetické Castice. Paramagnetickd MRI-kontrastni &inidla obsahuji paramagnetické kovové
ionty, naptiklad ionty gadolinia, vazané chelataénim &inidlem, které brani Jjejich uvolnéni a tak
podstatné sniZuje jejich toxicitu. Chelata¢ni &inidla s komplexné vazanymi kovovymi ionty
mohou byt fyzikalné uloZena v polymeru v prib&hu polymerace, nebo mohou skupiny R', R?
a R’ obsahovat vhodné chelatagni skupiny. Obvykle se jako chelata¢ni €inidla uZivaji polyamino-
polykarboxylové kyseliny, naptiklad kyselina diethylentriaminpentaoctova, jak bylo shrnuto
v publikaci R. B. Lauffer, Chem. Rev., 87, 1987, str. 901 - 927.

Polymerni ¢astice podle vynalezu mohou obsahovat také latky, kontrastni pfi zobrazeni pomoci
ultrazvuku, naptiklad tézké kovy, jako siran barnaty, nebo jodované slou¢eniny, tak jak byly
svrchu popsény v piipadé rentgenologickych kontrastnich latek s obsahem jodu.

Praktické provedeni vynalezu bude osvétleno nasledujicimi piiklady.

V prabéhu piikladové asti budou pouzity nasledujici zkratky:

18-crown-6, uzity jako katalyzator je 1,4,7,10,13,16-hexaoxacyklooktadekan,

DMSO = dimethylsulfoxid,

DMF = dimethylformamid,

THF = tetrahydrofuran, a
AIBN = azobisisobutyronitril.
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Piiklady provedeni vynalezu

Piiklad 1
Poly(1,6-dioxa-2,5-dioxoheptylen)

Ke smési 1,0 ekvivalentu disodné soli kyseliny jantarové v ptisluiném mnozstvi dimethyl-
formamidu se piida 1,0 ekvivalentu dijodmethanu. Reakéni smés se micha pfi teploté¢ mistnosti
tak dlouho, az se pfevazna &ast reakénich slozek spotiebuje, pak se dialyzuje k odstranéni
materialdi s nizkou molekulovou hmotnosti a odpafi, &imZ se ziskd ester sopakujicimi se
jednotkami vzorce

JEO-CO—CHZ-CHz-CO-O-CHZ}
1 2 3 4 56 7

to znamena jednotkami vzorce 11, v nichz R' a R? jsou atomy vodiku, R® znamena skupinu -CH,.
CH;-,a=lam=n=0.

Priklad 2
Poly(2,6-dimethyl-4,7-dioxo-1,3,5-trioxaheptylen)

Ke smési 1,1 ekvivalentu 1-chlorethylchlormraven¢anu a 1,0 ekvivalentu kyseliny (S)-2-hydro-
Xypropionové v pfisluiném mnozZstvi dimethylformamidu se po kapkach piida 1,0 ekvivalentu
pyridinu pfi teploté niz3i neZ 12 °C. Reakéni smés se micha pfi teploté mistnosti tak dlouho, az
se vétSina reakénich slozek spotiebuje, pak se dialyzuje k odstranéni sloucenin s nizkou mole-
kulovou hmotnosti a odpafi, ¢imZ se ziskd vysledny polymer typu karbonatového esteru
s opakujicimi se jednotkami vzorce

~EO-CH(CHQ-O-CO-O-CH(CH;)—CO}
12 3456 7

to znamena jednotek vzorce III, v nichz R' je atom vodiku, R? je methyl, R® je skupina CH(CHs),
a=m=1an=0.

Priklad 3
a) Monoglykoyloxymethyljantaran

Ke smési 1,0 ekvivalentu glykolatu sodného v pfisluiném mnoZstvi dimethylformamidu se po
kapkach prfida 1,0 ekvivalentu benzylchlormethyljantaranu, ptipraveného zpisobem podle
publikace Benneche, Strande a Wiggen, Acta. Chem. Scand., 43, 1988, str. 74 - 77, v dimethyl-
formamidu pfi teploté mistnosti. Reakéni smés se micha pfi teploté 50 °C tak dlouho, az je
vétsina reakénich slozek spotfebovana, pak se zahusti a extrahuje roztokem uhli¢itanu sodného
v chloroformu. Organicka faze se vysudi aodpafi, ¢imZz se ziskd benzylester vysledného
produktu. Katalytickou hydrogenaci béznym zpiisobem se pak benzylova skupina odstrani, ¢imz
se ziska vysledny produkt vzorce
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HO-CO-CH,-CH,-CO-0-CH,-0-CO-CH,-OH
b) Poly(5,7,10-trioxa-1 ,4,8-trioxodecylen)

Smés monoglykoyloxymethyljantaranu a katalytické mnozstvi kyseliny p-toluensulfonové v bez-
vodém toluenu se zahfiva na teplotu varu pod zpétnym chladi€em v dusikové atmosféfe tak
dlouho, aZ se pfestane tvofit voda. Pak se rozpoustédlo odpa¥i pfi teploté 200 °C a tlaku 13,3 Pa,
¢imzZ se ziska vysledny polymer, ktery obsahuje opakujici se Jednotky vzorce

{CO-CH;-CHz-CO-O-CHz-O-CO-CHz-O}
1 2 3 4 56 78 9 10

to znamena jednotek obecného vzorce III, v némz R' aR? jsou atomy vodiku, R’ znamena
skupinu -CH,-O-CO-CH,-CH,-,a=lam=n=0.

Priklad 4
a) Methylendimethakrylat

Roztok 1,00 M, 40,00 ml hydroxidu draselného se pfidd k3,44 g, 40,00 mmol kyseliny
methakrylové pfi teploté 0 °C aroztok se 16 hodin lyofilizuje. Pak se pfida 230 ml bezvodého
dimethylformamidu a vznikla suspenze se zahtivad na teplotu 60 °C v atmosféfe bezvodého
dusiku. Pak se v pribéhu 10 minut ve dvou podilech pfida 1,61 ml 20,00 mmol dijodmethanu
a reakéni smé&s se necha stat &tyfi dny pfi teploté 60 °C. Rozpoustédlo se odpafi za snizeného
tlaku 0,65 Pa, pak se pfida 140 ml diethyletheru, 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogen-
uhli¢itanu sodného a 50 ml vody. Vodna vrstva se extrahuje 6 x 60 ml diethyletheru, etherové
extrakty se spoji, promyji se 4 x 50 ml vody, vysusi siranem hofeCnatym a odpati, ¢imz se ve
vytézku 72 % ziska 2,63 g vysledného produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCly): 1,97 (2 x CH3, m), 5,63 (2 x H-C=, m), 5,88 (CH,, s), 6,18 (2 x H-
C=, m).

IR-spektrum ve formé filmu: 2987 (w), 2962 (w), 2930 (w), 1732 (str), 1638 (w), 1454 (w), 1315
(w), 1295 (w), 1158 (w), 1100 (str), 1012 (m). 989 (m).

b) Methylendiakrylat

40,00 ml, 1,00 M roztoku hydroxidu sodného se ptida k 2,88 g, 40,00 ml kyseliny akrylové pfi
teploté 0 °C a roztok se 16 hodin lyofilizuje. P¥id4 se 200 ml dimethylformamidu a suspenze se
zahiiva v atmosféfe bezvodého dusiku na teplotu 60 °C. Pak se v pribéhu 10 minut ve dvou
podilech piida 1,61 ml, 20,00 mmol dijodmethanu a reak&ni smés se necha stat 4 dny pti teploté
60 °C. Rozpoustédlo se odpati za sniZeného tlaku 0,65 Pa a pak se ptida 140 ml diethyletheru,
50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhligitanu sodného a 50 ml vody. Vodna vrstva se
extrahuje 6 x 60 ml diethyletheru, etherové extrakty se spoji, promyji se 4 x 50 ml vody, vysusi
siranem hore¢natym a odpati, ¢imz se ve vytézku 34 % ziska 1,06 g vysledného produktu.

'"H-NMR (60 MHz, CDCl,): 5,81 - 6,61 (2 x CH, = CH-, m), 5,84 (CH,, s).
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¢) Chlormethyl (2-methakryloyloxy)ethylkarbonat

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach pfida k roztoku 0,89 ml, 11,00 mmol chlormethyl-
chlormravenéanu a 1,22 ml, 10,00 mmol 2-hydroxyethylmethakrylatu ve 12 ml dichlormethanu
pti teploté 0 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 21 hodinach pfi teploté 20 °C se reakéni smés
promyje 10 ml, 1,00 M kyseliny chlorovodikové, 10 ml nasyceného vodného roztoku hydrogen-
uhligitanu sodného a 10 ml vody. Organicka faze se vysusi siranem hofe¢natym a rozpoustédlo
se odpafi za snizeného tlaku 1,3 kPa, &imZ se ve vytézku 88 % ziska 1,97 g vysledného produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl3): 1,88 (CH;3, d, J = 2 Hz), 4,35 (O-CH,-CH,-O, m), 5,47 (H-C=, m),
5,63 (CH,-Cl, s), 6,00 (H-C=, m).

d) (2-methakryloyloxy)ethylmethakryloyloxymethylkarbonat

Roztok 1,00 M, 5,00 ml hydroxidu draselného se pfida k 0,43 g, 5,00 mmol kyseliny metha-
krylové pfi teploté 0 °C a roztok se lyofilizuje 16 hodin. Pak se ptida 50 ml bezvodého dimethyl-
formamidu a k vysledné suspenzi se piida 1,11 g, 5,00 mmol chlormethyl (2-methakryl-
oyloxy)ethylkarbonatu. Pak se jako katalyzator pfida 0,066 g, 0,25 mmol 18-Crown-6 a reakce se
necha probihat v atmosféte bezvodého dusiku. Po 24 hodinach pfi teploté 20 °C a 6 dnech pfi
teplot& 4 °C se rozpoustédlo odpafi za sniZeného tlaku 0,65 Pa a pfidd se 30 ml diethyletheru
a 20 ml vody. Vodna vrstva se extrahuje 3 x 20 ml diethyletheru, extrakty se spoji, promyji se 20
ml vody, vysusi siranem hofednatym a odpafi, {imz se ve vytézku 93 % ziska 1,26 g vysledného
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl): 1,97 (2 x CHs, m), 4,38 (O-CH,-CH,-O, m), 5,53 (2 x H-C-, m),
5,77 (CHay, s), 6,07 (2 x H-C=, m).

e) Ethylendi(chlormethylkarbonat)

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach pfida k roztoku 1,32 ml, 14,83 mmol chlormethyl-
chlormravenéanu a 0,28 ml, 5,00 mmol ethylenglykolu v 10 m! dichlormethanu pfi teploté 7 °C
za energického michani v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 15 minutach pfi teploté¢ 7 °C a 6
hodinach pii teploté¢ 20 °C se reakéni smés pienese do délici nalevky pfi pouziti 10 ml
dichlormethanu. Pak se reakéni smés promyje 10 ml, 1,00 M kyseliny chlorovodikové, 10 ml
nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a 10 ml vody. Pak se organicka faze
vysusi siranem hofeénatym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vyt€zku 90 %
ziska 1,12 g produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCl;): 4,48 (s, O-CH,CH;-0), 5,75 (s, 2 x CI-CH,-0).
BC-NMR (75 MHz, CDCl;): 65,8 (O-CH,CH,-0), 72,2 (2 x CI-CH,-0), 153,0 2 xC = O).
f) Bis-(2-chlormethoxykarbonyloxyethyl)ether

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach pfida k roztoku 1,32 ml, 14,83 mmol chlormethyl-
chlormravené¢anu a 0,47 ml, 5,00 mmol diethylenglykolu v 10 ml dichlormethanu pfi teploté 7 °C
za energického michani v atmosféte bezvodého dusiku. Po 10 minutich pfi teplot¢ 7 °C a 6
hodinach pfi teploté 20 °C se reakéni smés pfenese do délici nalevky spolu s 10 ml dichlor-
methanu. Pak se reakéni smés promyje 10 ml, 1,00 M roztoku kyseliny chlorovodikové, 10 ml
nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a 10 ml vody. Organicka faze se
vysu$i siranem hofeénatym a rozpoustédlo se odpafi za sniZeného tlaku 1,3 kPa, ¢imzZ se ve
vytézku 86 % ziska 1,26 g vysledného produktu.
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'"H-NMR (300 MHz, CDCLy): 3,72 (m, 2 x CH,-O), 4,34 (m, 2 x CH,-O-C=0), 5,71 (s, 2 x Cl-
CH,-0).

C-NMR (75 MHz, CDCLy): 67,6 (2 x CH,-0), 68,5 (2 x CH,-O-C=0), 72,1 (2 x CI-CH,-0),
153,2 (2 x C=0).

g) 1-chlorethyl-2-methakryloyloxyethylkarbonat

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach piida k roztoku 1,20 mi, 11,00 mmol 1-chlorethyl-
chlormravenCanu a 1,22 ml, 2-hydroxyethylmethakrylatu ve 12 ml dichlormethanu pti teplots
3 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 15 minutach pfi teploté 3 °C a 17 hodinach pti teplots
20 °C se reak¢ni smés pienese do délici nalevky spolu s 10 ml dichlormethanu. Pak se reakéni
smés promyje 10 ml 1,00 M kyseliny chlorovodikové, 10 ml nasyceného vodného roztoku
hydrogenuhli¢itanu sodného a2 x 10 ml vody. Organicka faze se vysu$i siranem hofe¢natym
arozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 74 % zisk4 1,76 g vysledného
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl;): 1,85 3 H, d, J = 6 Hz, CH;-CH), 1,96 (3 H, d, J = 2 Hz, CH;-C=),
5,55 (1H, m, CH=), 6,10 (1H, m, CH=), 6,38 (1H, k, J = 6 Hz, CH-CHj).

h) Chlormethyl-4-akryloyloxybutylkarbonat

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach pfida k roztoku 0,98 ml, 11,00 mmol chlormethyl-
chlormraven¢anu a 1,38 ml, 4-hydroxybutylakrylatu ve 12 ml dichlormethanu p#i teploté 3 °C
v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 15 minutach pfi teploté 3 °C a 17 hodinach pfi teplot& 20 °C
se reakéni smés prenese do délici nalevky spolu s 10 ml dichlormethanu. Reakéni smés se
promyje 10 ml 1,00 M roztoku kyseliny chlorovodikové, 10 ml nasyceného vodného roztoku
hydrogenuhli¢itanu sodného a2 x 10 ml vody. Organicka faze se vysusi siranem hofeénatym
arozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 74 % ziska 1,76 g vysledného
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl;): 1,82 (4 H, m, CH,-CH,), 4,27 (4 H, m, 2 x CH,-0), 5,77 2 H, s, Cl-
CH,-0), 5,8 - 6,7 (3 H, m, CH=CH,).

i) 1-chlorethyl-4-akryloyloxybutylkarbonat

0,89 ml, 11,00 mmol pyridinu se po kapkach pfida k roztoku 1,20 ml, 11,00 mmol 1-chlorethyl-
chlormravenéanu a 1,38 ml, 10,00 mmol 4-hydroxybutylakrylatu ve 12 ml dichlormethanu pii
teplot€ 3 °C v atmosféie bezvodého dusiku. Po 15 minutach pii teploté 3 °C a 17 hodinach pti
teploté 20 °C se reakéni smés prenese do délici nalevky spolu s 10 ml dichlormethanu. Pak se
reakéni smés promyje 10 ml, 1,00 M kyseliny chlorovodikové, 10 ml nasyceného vodného
roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a2 x 10 ml vody. Organicka fize se vysusi siranem
hofecnatym a rozpoustédlo se odpati za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 90 % ziska 2,26 g
vysledného produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl;): 1,80 (4 H, m, CH,-CH,), 1,86 (3 H, d, ] = 5 Hz, CH;), 4,24 (4 H, m,
2 x CH,-0), 5,7 - 6,6 (4 H, m, CH=CH, a CH).

j) 1-methakryloyloxyethyl-2-methakryloyloxyethylkarbonat
1,183 g, 5,00 mmol 1-chlorethyl-2-methakryloyloxykarbonatu se p¥ida k suspenzi 0,683 g, 5,50

mmol lyofilizovaného methakrylatu draselného a 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6 v 50 ml
dimethylformamidu v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 5 dnech pii teploté 20 °C se rozpoustédio
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odpafi za snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu a 30 ml vody. Po
oddéleni fazi se vodna vrstva extrahuje 3 x 30 ml dichlormethanu, organické fize se spoji
a promyji 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného. Organicka faze se
vysusi siranem hofe€natym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 77 %
ziska 1,10 g produktu.

'H-NMR (69 MHz, CDCL): 1,63 (3 H, d, J = 5 Hz, CH;-CH), 1,98 (6 H, s, 2 x CH3), 4,42 (4 H,
s, 0-CH,CH,-0), 5,62 (2 H, m, CH=), 6,15 (2 H, m, CH=), 6,84 (1 H, k, ] = 5 Hz, CH-CH}).

k) Akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonat

1,183 g, 5,00 mmol 4-akryloyloxybutylkarbonatu se prida k suspenzi lyofilizovaného akrylatu
draseiného v mnozstvi 0,606 g, 5,50 mmol a 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6 v 50 ml dimethyl-
formamidu v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 5 dnech pfi teploté 20 °C se rozpoustédlo odpafi
za snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu a 30 ml vody. Po
oddéleni fazi se vodna vrstva extrahuje 3 x 30 ml dichlormethanu, organické faze se spoji
a promyji se 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného. Organicka faze se
vysu$i siranem hofecnatym a odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 91 % ziska 1,24 g
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl;): 1,82 (4 H, m, CH,-CH,), 4,23 (4 H, m, 2 x CH,0), 5,88 2 H, s, O-
CH»-0), 5,7 - 6,8 (6 H, 2 x CH=CH,).

1) 1-akryloyloxyethyl-4-akryloyloxybutylkarbonat

1,253 g, 5,00 mmol 1-chlorethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu se pfida k suspenzi 0,606 g, 5,50
mmol lyofilizovaného akrylatu draselného a 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6 v 50 mi dimethyl-
formamidu v atmosféfe bezvodého dusiku. Po 5 dnech pfi teploté 20 °C se rozpoustédlo odpafi
za snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu a 30 ml vody. Po
oddéleni fazi se vodna faze extrahuje 3 x 30 ml dichlormethanu, organické faze se spoji
a promyji 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného. Pak se organicka
faze vysusi siranem hofe¢natym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku
89 % ziska 1,28 g produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCL;): 1,58 (3 H, d, J = 5§ Hz, CH;-CH), 1,80 (4 H, m, CH,-CH,), 4,24 (4
H, m, 2 x CH,-0), 5,7 - 6,7 (6 H, m, 2 x CH=CH.), 6,87 (1 H, k, J = 5 Hz, CH-CH).

m) Methylendi(p-vinylbenzoat)

0,20 ml, 2,50 mmol dijodmethanu se pfida k roztoku 0,931 g, 5,00 mmol lyofilizovaného p-vinyl-
benzoatu draseiného, 0,040 g, 0,25 mmol 18-crown-6 a 0,011 g, 0,10 mmol hydrochinonu ve 35
ml dimethylformamidu v atmosféfe bezvodého dusiku a reakéni smés se necha stat 2,5 dne pfi
teploté 60 °C. Pak se rozpoustédlo odpati za snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim
20 ml diethyletheru, 5 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhligitanu sodného a 10 ml
vody. Po oddéleni fazi se vodna vrstva extrahuje 6 x 10 ml diethyletheru, organické faze se spoji
a promyji 5 x 10 ml vody. Organicka faze se vysusi siranem hofe¢natym a rozpoustédlo se odpafri
za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 83 % ziska 0,64 g vysledného produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCl;): 5,39 (2 H, d, J = 10 Hz, 2 x CH=), 5,86 2 H, d, J = 17,6 Hz, 2 x
CH=), 6,24 (2 H, s, O-CH,-0), 6,73 (2 H, dd, J =11,0, 17,6 Hz, 2 x CH=), 745 (4 H, 2 xd, J =
6,8 Hz, Ar), 8,04 (2 H, d, ] =6,6 Hz, Ar), 8,05 (2 H,d, ] =6,6 Hz, Ar).

*C-NMR (75 MHz, CDCLy): 79,8 (O-CH,-0), 116,8 (2 x CH=), 126,0, 130,2 (C;, C4, C3, C'3),
1278, 142,5 (C,, C'}, C4, C'y) 135,7 (2 x CH=), 164,9 (2 x C=0).
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n) Methylen-di(p-brombenzoat)

0,60 ml, 7,50 mmol dijodmethanu se ptida k roztoku 3,587 g, 15,00 mmol lyofilizovaného p-
brombenzoatu draselného a 0,198 g, 0,75 mmol 18-crown-6 ve 100 ml dimethylformamidu
v atmosféfe bezvodého dusiku a reakéni smés se necha stat 4 dny pti teploté 60 °C. Pak se
rozpoustédlo odpafi za snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu
a 30 ml vody. Po oddéleni fazi se vodna vrstva extrahuje 3 x 30 ml dichlormethanu, organické
faze se spoji a promyji 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného. Pak se
organicka faze vysusi siranem hofe¢natym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, &imZ se
ve vytézku 84 % ziska 2,62 g produktu.

'"H-NMR (60 MHz, CDCL;): 6,29 (2 H, s, O-CH,-0), 7,63 (4 H, d, ] =9 Hz, Ar), 8,00 (4 H, d, ] =
9 Hz, Ar).

0) Methylendi(p-hydroxybenzoat)

0,40 ml, 5,00 mmol dijodmethanu se pfida k roztoku 1,762 g, 10,00 mmol lyofilizovaného p-
hydroxybenzoatu draselného v 60 ml dimethylformamidu v atmosféfe bezvodého dusiku
a reakeni smés se necha stat 4 dny pfi teploté¢ 60 °C. Pak se rozpoustédlo odpati za snizeného
tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu a 30 ml vody. Po oddé&leni fazi se
vodna vrstva extrahuje 3 x 30 ml dichlormethanu, organické faze se spoji a promyji 50 ml
nasycen¢ho vodného roztoku chloridu sodného. Organicka faze se vysudi siranem hofeénatym
a rozpoustédlo se odpati za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytéZku 65 % ziska 0,94 g vysledného
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCIy/CD;0OD 1 : 2):492 (2 H,s,2xOH), 6,18 (2 H, s, 0-CH»-0), 6,38 (4
H,d,J =9 Hz Ar), 7,96 4 H, d, ] = 9 Hz, Ar).

p) Methylen bis/p-(hydroxymethylethinyl)benzoat/

17,0 mg, 0,02 mmol bis-(trifenylfosfin)palladiumdichloridu a 2,0 mg, 0,01 mmol jodidu rtutného
se pfida k suspenzi 0,500 g, 1,21 mmol methylen-bis-(p-brombenzoatu), ptipraveného zpiisobem
podle pfikladu 4n), 20,16 ml, 2,66 mmol propargylalkoholu v 10 ml triethylaminu za
energického michani pfi teploté 20 °C v atmosfére bezvodého dusiku. Po 10 dnech stani pii
teplote 20 °C se triethylamin odpafi za sniZeného tlaku, pfida se 20 ml vody a smés se extrahuje
3 x 15 ml dichlormethanu. Dichlormethanové faze se promyji 10 ml 0,5 M kyseliny chloro-
vodikové, vysuSi siranem hofe¢natym a dichlormethan se odpati za snizeného tlaku, &imz se ve
vytézku 85 % ziska 0,37 g surového produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl,): 3,67 (2 H, s, OH), 4,47 (4 H, s, CH,-O), 6,18 (2 H, s, O-CH,-0), 7,2
-7,5(4 H, Ar), 7,8 - 8,0 (4 H, Ar).

q) Bis-1-chlorethylester kyseliny adipové

10,0 mg, 0,07 mmol bezvodého chloridu zine¢natého se pfida pii teploté 20 °C k2,92 ml,
20,0 mmol adipoylchloridu v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se pfi teploté -5 °C k reakéni
smési po kapkach pfida 2,26 g, 40,00 mmol acetaldehydu. Reaké&ni smés se udrzuje na teploté -5
az 0 °C a pfida se 20 ml dichlormethanu. Chlorid zinednaty, ktery katalyzoval reakci, se odstrani
prichodem reakéni smési chromatografickym sloupcem, obsahujicim oxid hlinity (Fluka 06290,
typ 5016 A zisadity, 20 g) pfi teploté 5 °C pfi pouziti dichlormethanu jako elu&niho &inidla.
Rozpoustédlo se odstrani za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 67 % ziska 3,64 g surového
produktu.
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'H-NMR (69 MHz, CDCly): 1,5 - 1,9 (4 H, m, CH,-CH,), 1,77 (6 H, d, ] = 6 Hz, 2 x CH;), 2,1 -
2,5 (4 H, m, 2 x CH,-0), 6,49 (2 H, k, ] = 6 Hz, 2 x CI-CH-0).

Priklad 5
a) PraSkovy akrylamidovy polymer, zesitény 5 % methylendimethakrylatu

0,50 g, 2,72 mmol methylendimethakrylatu, pfipraveného zpiisobem podle ptikladu 4a), ve 2 ml
dimethylformamidu se ptida k roztoku 10,00 g, 140,70 mmol akrylamidu a 0,02 g, 0,86 mmol
azobisisobutyronitrilu  AIBN v dimethylformamidu areakéni smés se zahiiva na 60 °C
v atmosféfe bezvodého dusiku. Po piiblizné 50 minutach se &ird reakéni smés zméni na bilou
suspenzi. Reakéni smés se udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C k dovr3eni reakce. Po
zchlazeni na 20 °C se reakéni smés zfiltruje, pevny podil se nékolikrat promyje dimethyl-
formamidem a susi ve vakuu, ¢imz se ziska vysledny produkt ve formé& prasku. Tento produkt je
nerozpustny ve vodé na rozdil od nezesiténého polyakrylamidu, pfipraveného stejnym zpiisobem.
IR-spektrum v bromidu draselném: 3379 (3iroky str), 3199 (str), 2932 (W), 1739 (m), 1662 (str),
1616 (str), 1451 (m), 1415 (m), 1348 (W), 1320 (W), 1102 (W), 976 (W), 610 (3iroky, m).
V piipadé, ze se spektrum polyakrylamidu, pfipraveného stejnym zpiisobem, odedte od spektra
zesiténého polyakrylamidu, ziskaji se vrcholy, pochazejici od ¢inidla pro zesiténi: 1740 (str),
1471 (W), 1387 (W), 1152 (m), 1084 (str), 963 (str).

b) Gel akrylamidového polymeru, zesitény 5 % methylendimethakrylatu

0,01 g, 0,43 mmol AIBN se ptida k roztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu a 0,250 g, 1,36 mmol
methylendimethakrylatu, ptipraveného podle piikladu 4a), ve 20 ml smési vody a DMSO
v poméru 90 : 10 pfi teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku za energického michéni. Po
pfiblizné 25 minutach se reakéni smés zméni na gel a udrZuje se celkem 2 hodiny na teploté
60 °C k ukonCeni reakce. Vysledny gel neni rozpustny ve vodé, kdezto odpovidajici akryl-
amidovy homopolymer je ve vodé rozpustny.

c¢) Akrylamidovy polymer, zesitény 2,6 % methylendimethakrylatu
poly

0,01 g, 0,43 mmol AIBN se pfida k roztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu a 0,131 g,
0,709 mmol methylendimethakrylatu, ptipraveného zpisobem podle piikladu 4a), ve 20 ml smési
vody a DMSO pii teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku za energického michéani. Po
pfiblizn€ 25 minutach se reakéni smés zméni na gel a udrzuje se celkem 2 hodiny na teploté
60 °C k ukonceni reakce. Vysledny gel je ve vodé nerozpustny, kdezto odpovidajici akryl-
amidovy homopolymer je ve vodé rozpustny.

d) Akrylamidovy polymer, zesitény 1,3 % methylendimethakrylatu

0,01 g, 0,43 mmol AIBM se pfida kroztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu a 0,065 g,
0,035 mmol methylendimethakrylatu, pfipraven¢ho podle piikladu 4a), ve 20 ml smési vody
a DMSO v poméru 90 : 10 pii teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku za energického
michéni. Po ptiblizné 25 minutach se reakéni smés zméni na gel a udrzuje se celkem 2 hodiny na
teplot€ 60 °C k ukonceni reakce. Vysledny gel je ve vodé nerozpustny, kdeZto odpovidajici
akrylamidovy homopolymer je ve vodé rozpustny.

Stupenl bobtnani kopolymeru akrylamidu a methylendimethakrylatu, pfipraveny zpisobem podle

tohoto pfikladu, je nepfimo Umérny stupni zesiténi, to znamena procentudlnimu mnoZstvi
pouzitého methylendiakrylatu.
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Pfiklad 6
Methylakrylatovy polymer, zesitény 2 % methylendiakrylatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se ptida k roztoku 3,029 g, 35,20 mmol methylakrylatu a 0,110 g, 0,70
mmol methylendiakrylatu, pfipraveného zplisobem podle pfikladu 4b), v 10 ml dimethyl-
formamidu pfi teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po pfiblizné 50 minutach se &ira
reakéni smés zméni v gel. Reakéni smés se udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C k dovrseni
reakce. Vysledny gel je nerozpustny v tetrahydrofuranu, kdezto polymethylakrylat je v tetra-
hydrofuranu rozpustny, coz prokazuje zesiténi gelu.

Ptiklad 7
Polymer akrylové kyseliny, zesitény 2 % methylendiakrylatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se ptida k roztoku 2,534 g, 35,20 mmol kyseliny akrylové a 0,110 g,
0,70 mmol methylendiakrylatu, pfipraveného zpisobem podle ptikladu 4b), v 10 ml dimethyl-
formamidu pfi teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po pfiblizné 60 minutach se cira
reakéni smés zméni na gel. Reakéni smés se udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C k dovrseni
reakce. Vysledny gel je nerozpustny v dimethylformamidu, kdezto polyakrylova kyselina je
v dimethylformamidu rozpustna, coz prokazuje zesiténi gelu.

Ptiklad 8
Akrylamidovy polymer, zesitény 0,5 % methylendiakrylatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN vroztoku ve 2 ml tetrahydrofuranu se pfida k roztoku 2,500 g,
35,17 mmol akrylamidu a 0,027 g, 0,18 mmol methylendiakrylatu, pfipraveného zpisobem podle
ptikladu 4b), v 10 ml tetrahydrofuranu pfi teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po pfi-
blizné 2 hodinach nedojde k viditelné zméné reakéni smési. Z tohoto divodu se pfida jesté
0,005 g, 0,03 mmol AIBN. Pak se po¢ne polymer zreakéni smési srazet, po celkové dobé
S hodin se reakéni smés zchladi a zfiltruje. Polymer se nékolikrat promyje tetrahydrofuranem
a pak se suSi za sniZzeného tlaku. Vysledny polymer je ve vodé nerozpustny, kdezto polyakryl-
amid je ve vodé€ rozpustny, coz prokazuje tvorbu zesiténého polymeru. IR-spektrum polymeru
tuto strukturu potvrzuje. V piipadé, ze se IR-spektrum polyakrylamidu, pfipraven¢ho stejnym
zpusobem, od tohoto spektra odete, je mozZno potvrdit pfitomnosti inidla pro zesiténi.
Koncentrace 0,5 % ¢inidla pro zesiténi je vSak v tomto pfipadé ptili§ nizka k ziskani pfesného
spektra po odeéteni obou spekter.

Priklad 9

Akrylamidovy polymer, zesitény 0,5 % 2-methakryloyloxyethylmethakryloyloxymethyl-
karbonatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se pfida k roztoku 2,500 g, 35,20 mmol akrylamidu a 0,048 g,
0,18 mmol 2-methakryloyloxyethylmethakryloyloxymethylkarbonatu, pfipraveného podle pfti-
kladu 4d), v 10 ml tetrahydrofuranu pfi teplot¢ 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po
2 hodinach nedoslo v reakéni smési k zadné viditelné zméné. Z tohoto diivodu se pfida jesteé
0,005 g, 0,03 mmol AIBN v roztoku ve 2 ml tetrahydrofuranu. Pak se polymer pocne srazet
z reakéni smési a po celkem 4 hodinach se reakéni smés zchladi a zfiltruje. Polymer se nékolikrat
promyje tetrahydrofuranem a susi za snizeného tlaku.
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[R-spektrum v bromidu draselném: 3350 (Siroky, m), 3198 (m), 2933 (w), 1659 (str), 1617 (m),

1450 (w), 1420 (w). Polymer je rozpustny ve vodé na viskézni roztok, take patrné je jen malo
zesitény.

Ptiklad 10

2-hydroxyethylmethakrylatovy polymer, zesitény 0,5 % 2-methakryloyloxyethylmethakryloyl-
oxymethylkarbonatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se piida k roztoku 4,578 g, 35,20 mmol 2-hydroxyethylmethakrylatu
20,0479 g, 0,18 mmol 2-methakryloyloxyethylmethakryloyloxymethylkarbonatu, ptipraveného
podle prikladu 4d), v 10 ml tetrahydrofuranu pti teploté 60 °C v atmosféie bezvodého dusiku. Po
jedné hodin€ se ptida jesté 10 ml tetrahydrofuranu a reakéni smés se zméni na gel. Smés se
udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C k dovrseni reakce. Vysledny gel je nerozpustny
v dichlormethanu, kdezto poly-2-hydroxyethylmethakrylat je v dichlormethanu rozpustny, coz
prokazuje zesiténi gelu.

Ptiklad 11
Methylmethakrylatovy polymer, zesitény 2 % akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se ptida k roztoku 3,029 g, 35,20 mmol methylakryltu a 0,192 g,
0,70 mmol akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonétu, pfipraveného zpisobem podle
prikladu 4k), v 10 ml dimethylformamidu pfi teploté 60 °C v atmosféie bezvodého dusiku. Po
jedné hodiné se €ira reakéni smés zméni v gel. Pak se reakéni smés udrzuje celkem 2 hodiny na
teploté 60 °C k dovrieni reakce. Vysledny gel je v tetrahydrofuranu nerozpustny, kdezto
polymethylmethakrylét je v tetrahydrofuranu rozpustny, coz prokazuje zesiténi gelu.

Priklad 12
Akrylamidovy polymer, zesitény 2 % akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu

0,005 g, 0,03 mmol AIBN se ptida kroztoku 2,592 g, 35,20 mmol akrylamidu a 0,202 g,
0,74 mmol akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu, ptipraveného podle ptikladu 4k),
v 10 ml dimethylformamidu pti teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Po ptiblizné 40 mi-
nutach se reak¢ni smés zakali bilym zakalem a polymer se poéne srazet. Pak se reak&ni smés
zchladi a zfiltruje po celkem dvouhodinovém zahfivani na 60 °C. Polymer se n&kolikrat promyje
dimethylformamidem a susi za snizeného tlaku.

IR-spektrum v bromidu draselném: 3387 (Siroky, m), 3195 (m), 2932 (w), 2360 (w), 1661 (str),

1611 (m), 1451 (w), 1415 (w) cm’. Polymerni produkt je nerozpustny ve vodé, kdezto
polyakrylamid je ve vodé rozpustny, coZ potvrzuje zesiténi polymeru.

Piiklad 13
Akrylamidovy polymer, zesitény 2 % 1-akryloyloxyethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu
0,005 g, 0,03 mmol AIBN se ptida k roztoku 2,502 g, 35,20 mmol akrylamidu a 0,202 g,

0,70 mmol 1-akryloyloxyethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu, pripraveného zpiisobem podle pii-
kladu 4l), v 10 ml dimethylformamidu pfi teploté 60 °C v atmosféie bezvodého dusiku. Po
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pfiblizné 30 minutich se polymer po¢ne zreak&ni smési srazet. Pak se reakéni smés chladi
a zfiltruje po celkem dvouhodinovém zahfivani na teplotu 60 °C. Polymer se nékolikrat promyje
dimethylformamidem a pak se susi za sniZeného tlaku.

Spektrum v infracerveném svétle v bromidu draselném: 3390 (3iroky, m), 3197 (m), 2933 (w),
1661 (str), 1611 (m), 1452 (w), 1415 (w) cm™. Polymerni produkt je ve vodé nerozpustny, kdezto
polyakrylamid je ve vodé rozpustny, coz prokazuje zesiténi polymeru.

Piiklad 14
Poly(methylentereftalat)

Roztok 1,00 M, 10,00 ml hydroxidu draselného se pri teploté 0 °C piida k roztoku 0,83 g,
5,00 mmol kyseliny tereftalové a roztok se 16 hodin lyofilizuje. Pak se piida 50 ml bezvodého
dimethylformamidu a suspenze se zahtiva na 70 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se ptida
1,61 ml, 20,00 mmol dijodmethanu a 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6 a reakéni smés se udrzuje
3 dny na teploté¢ 70 °C a3 dny na teploté 100 °C. Rozpoustédlo se odpafi za sniZeného tlaku
6.5 Pa a pak se ptida 30 ml diethyletheru a 30 ml vody. Pak se pH vodné suspenze upravi na 9
pfidanim 1,00 M roztoku hydroxidu sodného, pak se suspenze promyje 3 x 30 ml diethyletheru.
Vodna suspenze se odstfedi, kapalny podil se slije apevny podil se uvede do suspenze
v absolutnim ethylalkoholu. Odstfedéni a sliti se opakuje a pevny podil se ususi ve vakuu, &imz
se ve vytézku 32 % ziska 0,29 g vysledného produktu ve formé prasku.

IR-spektrum v bromidu draselném: 3400 (w, 3iroky), 1732 (str), 1600 (w), 1558 (w), 1456 (w),
1400 (w), 1288 (m), 1256 (m), 1244 (m), 1158 (w), 1118 (w), 1053 (str), 1014 (m), 978 (m), 727
(m) cm™. Rozpustnost produktu ukazuje na to, Ze byl vytvoten polymer.

Priklad 15
Polymer ethylendi(chlormethylkarbonatu) a kyseliny tereftalové

0,489 g, 1,98 mmol ethylendi(chlormethylkarbonatu), ptipraveného podle prikladu 4e), se prida
k suspenzi 0,480 g, 1,98 mmol didraselné soli kyseliny tereftalové a 0,027 g, 0,10 mmol 18-
crown-6 ve 20 ml dimethylformamidu. Po dvou dnech pii teploté 20 °C se reakéni smés zahfeje
na 60 °C a na této teploté se udrzuje 3 tydny. Pak se rozpoustédlo odstrani za snieného tlaku
a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml dichlormethanu a 30 ml vody. Faze se oddéli a dichlor-
methanova faze se promyje 30 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhligitanu sodného
a 30 ml nasyceného roztoku chloridu sodného. Organicka faze se vysusi siranem hofe¢natym
a rozpoustédlo se odpafi za sniZzeného tlaku, ¢imz se ve vytdzku 53 % ziska 0,35 g vysledného
produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCl;): 4,47 (4 H, s, O-CH,CH,-0), 6,02 (4 H, s, 2 x O-CH,-0), 8,12 (4 H,

s, Ar). Pfi filtraci na gelu pfi vy33i teploté (GPC) je mozno prokazat, 7e podil materialu ma
molekulovou hmotnost vy33i nez 20 000 pfi pouziti polyethylenglykolu jako standardu.

Priklad 16
Polyester methylendi(p-hydroxybenzoatu) a adipoylchloridu

0,560 ml, 6,94 mmol pyridinu se po kapkach ptida k roztoku 1,00 g, 3,47 mmol methylendi(p-
hydroxybenzoatu), pfipravenému podle pfikladu 40), a 0,635 g, 3,47 mmol adipoylchloridu ve
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30 ml bezvodého dichlormethanu pti teploté 20 °C v atmosféte bezvodého dusiku. Po 18 hodi-
nach pii teploté 20 °C se k reakéni smési pfida 10 ml vody a faze se oddéli. Vodna vrstva se
extrahuje 3 x 10 ml dichlormethanu a organické faze se spoji a promyji 3 x 20 ml vody. Objem
organické faze se dichlormethanem doplni na 250 ml. Vysledna organicka faze se vysusi siranem
hofe¢natym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku 13,3 Pa, &imz se ve vytdzku 67 % ziska
0,93 g produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCL): 1,76 (4 H, m, CH»-CH,), 2,59 (4H, m, 2 x CH,-C=0), 6,20 (2H, s,
O-CH,-0), 7,16 (4H, Ar), 8,06 (4H, Ar). Analyzou GPC pii pouziti polyethylenglykolu jako
standardu je mozno prokézat, ze frakce tohoto materialu maji molekulovou hmotnost vysii nez
20 000.

Priklad 17

Polymer bis(2-chlormethoxykarbonyloxyethyl)ether a di-draselné soli kyseliny fumarové

1,456 g, 5,00 mmol bis(2-chlormethoxykarbonyloxyethyl)etheru, pfipraveného zpisobem podle
piikladu 4f), se pfida k suspenzi 0,961 g, 5,00 mmol didraselné soli kyseliny fumarové a 0,039 g,
0,15 mmol 18-crown-6 v 50 ml DMF a reaké&ni smés se zah#iva na 60 °C v atmosféfe bezvodého
dusiku. Po 11 dnech pfi teplot& 60 °C se rozpoustédlo odpafi za snizeného tlaku. K odparku se
piida 40 ml chloroformu a organicka vrstva se promyje 3 x 30 ml vody. Vodné extrakty se spoji
a extrahuji se 3 x 20 ml chloroformu. Organické faze se spoji a odpafi ve vakuu, &imz se ve
vytézku 94 % ziska 1,57 g produktu ve formé& hnédého oleje.

'H-NMR (300 MHz, DMSO-dg, 40 °C): 3,78 (4H, m, 2 x CH,-0), 4,38 (4H, m, 2 x CH,-O-C=0),
5,94 (4H, s, 2 x O-CH,-0), 6,98 (2H, s, CH=CH). Analyzou GPC pfi pouziti polyethylenglykolu
jako standardu je mozno prokazat, Zze frakce materidlu ma molekulovou hmotnost vy3si nez
20 000.

Piiklad 18
Methylen bis/p-(2,3-epoxy-1-propyloxy)benzoat/

1,347 g, 12,00 mmol terc.butoxidu drasliku se p¥ida k roztoku 1,728 g, 6,00 mmol methylendi(p-
hydroxybenzoatu), pfipraveného podle piikladu 40), v 75 ml DMF v atmosféte bezvodého
dusiku. Pak se ptida jeSt€ 2,22 g, 24,00 mmol epichlorhydrinu a smés se udrzuje 24 hodin na
teploté 20 °C, naCez se rozpoustédlo odpafi za sniZeného tlaku. Odparek se rozpusti pfidanim
75 ml dichlormethanu a 30 ml vody a pH se upravi na neutralni hodnotu pfidanim 1M roztoku
kyseliny chlorovodikové. Po oddéleni fazi se dichlormethanova vrstva promyje 3 x 30 ml vody.
Organicka faze se vysusi siranem hofe¢natym a rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku, &imz
se ve vytézku 51 % ziska 1,22 g produktu ve formé bezbarvého oleje.

'H-NMR (60 MHz, CDCl3): 2,8 (4H, m, 2 x epoxy-CHy), 3,3 (2H, m, 2 x epoxy-CH), 4,05 (2H,
dd, J =22, 11 Hz, 2 x O-CH-H), 4,12 (2H, dd, J = 22, 11 Hz, 2 x O-CH-H), 6,14 (2H, s, O-CH.-
0), 6,9 (4H, m, 2 x Ar), 7,9 (4H, m, 2 x Ar).

Priklad 19

Hexamethylendi(chlormethylkarbonat)

1,77 ml, 22,00 mmol pyridinu se po kapkich ptida kroztoku 2,61 ml, 29,70 mmol
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chlormethylchlormraven¢anu a 1,182 g, 10,00 mmol 1,6-hexandiolu ve 40 ml dichlormethanu pfi
teploté 7 °C za energického michani v atmosfére bezvodého dusiku. Po 15 minutach pfi teploté
7 °C a 6 hodinach pfi teploté 20 °C se reakéni smés prenese do délici nadobky po pridani 2 x
10 ml dichlormethanu. Reak&ni smés se promyje 20 ml 1,00 M roztoku kyseliny chlorovodikové,
20 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a 20 ml vody. K organické fazi
se ptida ethylacetat ¢imz vznikne &iry roztok, ktery se vysusi siranem hotenatym a rozpoustédlo
se odpafi za snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 99 % ziska 2,76 g vysledného produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCl;): 1,2 - 2,0 ((8H, m, (CH,)s), 4,22 (4H, t, ] = 6 Hz, 2 x CH,-0), 5,73
(4H, s, 2 x CI-CH,-0).

Ptiklad 20
Polymer bis-1-chlorethylesteru kyseliny adipové a didraselné soli kyseliny tereftalové

1,122 g, 10,00 mmol terc.butoxidu drasliku se ptida k roztoku 0,831 g, 5,00 mmol kyseliny
tereftalové v 50 ml DMF pfi teploté 20 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se pfida
k vysledné suspenzi jesté¢ 1,356 g, 5,00 mmol bis 1-chlorethylesteru kyseliny adipové, pfipra-
veného podle piikladu 4q), a reakéni smés se zahfiva na 60 °C. Po jedné hodiné zahfivani na
60 °C se prida jesté 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6. Rozpoustédlo se odpaii za snizeného tlaku
po 8 dnech zahfivani na 60 °C aodparek se rozpusti pfidanim 60 ml chloroformu, 30 ml
ethylacetdtu a 50 ml 1M vodného roztoku hydroxidu sodného. Faze se oddéli a vodna faze se
extrahuje 3 x 25 ml chloroformu. Organické extrakty se spoji, promyji se 2 x 50 ml vody a vysusi
siranem hofe¢natym. Rozpoustédlo se odpati za snizeného tlaku, ¢imzZ se ve vytézku 13 % ziska
0,238 g surového produktu.

Priklad 21
Polymer bis-1-chlorethylesteru kyseliny adipové a didraselné soli kyseliny fumarové

1,122 g, 10,00 mmol terc.butoxidu drasliku se pfida k roztoku 0,580 g, 5,00 mmol kyseliny
fumarové v 50 ml DMF pfi teploté 20 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. K vysledné suspenzi se
pfida 1,356 g, 5,00 mmol bis-1-chlorethylesteru kyseliny adipové, pripraveného podle prikiadu
4q), a vysledna suspenze se zahtiva na teplotu 60 °C. Po jedné hodiné zahfivani na 60 °C se
pfida 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6. Rozpoustédlo se odpafi po 8 dnech zahfivani na 60 °C za
snizeného tlaku a odparek se rozpusti pfidanim 60 ml chloroformu, 30 ml ethylacetatu a 50 ml
IM roztoku hydroxidu sodného ve vodé. Po oddéleni fazi se vodna faze extrahuje 3 x 25 ml
chloroformu. Organické vrstvy se spoji, promyji 2 x 50 ml vody a vysusi siranem hofe¢natym.
Rozpoustédlo se odpaii za sniZzeného tlaku, ¢imZ se ve vytézku 18 % ziska 0,276 g surového
produktu.

Ptiklad 22
Poly(methylenadipoat)

1,122 g, 10,00 mmol terc.butoxidu drasliku se ptida k roztoku 0,731 g, 5,00 mmol kyseliny
adipové v 50 ml DMF pti teploté 20 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. K vysledné suspenzi se
ptida jesté 1,215 g, 5,00 mmol bis-chlormethylesteru kyseliny adipové, pripraveného podle
publikace Rosnati, Bovet. Rend. 1st. super Sanita 15, 1951, 473, 486, a reak¢ni smés se zahfiva
na 60 °C. Po jedné hodiné pii této teploté se prida jest€ 0,066 g, 0,25 mmol 18-crown-6.
Po 8 dnech zahfivani na 60 °C se rozpoustédlo odpafi za snizeného tlaku a odparek se rozpusti
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pfidanim 60 ml chloroformu, 30 ml ethylacetitu a 50 ml 1M vodného roztoku hydroxidu
sodného. Faze se oddéli, vodna faze se extrahuje 3 x 25 ml chloroformu, organické vrstvy se
spoji, promyji se 2 x 50 ml vody a vysu3i siranem hofe¢natym. Rozpoustédlo se odpafi za
snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 39 % ziska 0,618 g surového produktu.

'H-NMR (60 MHz, CDCL;): 1,67 (4H, m, §iroky, CHy-CH,), 2,37 (4H, m, Siroky, 2 x CHy-O),
5,77 (2H, s, O-CH,-0). -

Priklad 23
Polymer hexamethylendi(chlormethylkarbonatu) a di-draselné soli kyseliny tereftalové

0,804 g, 7,16 mmol terc.butoxidu drasliku se pfida k roztoku 0,595 g, 3,58 mmol kyseliny
tereftalové ve 40 ml DMF pfi teploté 20 °C v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se k vysledné
suspenzi pfida 1,00 g, 3,58 mmol hexamethylen di(chlormethylkarbonatu), pfipraveného
zplisobem podle prikladu 19, a 0,047 g, 0,179 mmol 18-crown-6 a reakéni smés se zahiiva na
60 °C. Po 6 dnech zahfivani na tuto teplotu se rozpoustédlo odpafi za snizeného tlaku. Odparek

Je nerozpustny v dichlormethanu a IM roztoku hydroxidu sodného, coz ukazuje na tvorbu
polymeru.

Priklad 24
Methylendi(3,3-dimethoxypropionat)

19,95 g, 75 mmol 3,3-dimethoxypropionatu cezia se pfida k 1 litru bezvodého DMF. K suspenzi
se piida 10,04 g, 37,5 mmol dijodmethanu a reakéni smés se micha 2 dny pfi teplot& 60 °C
v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se DMF odpafi za snizeného tlaku 1,3 Pa. K odparku se ptida
500 ml etheru, roztok se promyje 250 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhliGitanu
sodného. Vodna vrstva se extrahuje 5 x 75 ml diethyletheru. Etherové extrakty se spoji, promyji
se 2 x 100 ml vody, vysusi siranem hofe¢natym a odpati, ¢imz se ve vytézku 72 % ziska 7,1 g
vysledného produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCly): 2,61 (CH,, d), 3,26 (CHs, ), 4,76 (CH, 1), 5,70 (CHy, s).
“C-NMR (300 MHz, CDCL,): 38,52 (CHy), 53,37 (CH;0), 79,02 (OCH,0), 168,32 (C=0).

Priklad 25

Epoxydova pryskyfice na bazi methylenbis/p-(2,3-epoxy-1-propyloxy)benzoatu/ a alifatickém
polyaminu

Vzorek methylen bis/p-(2,3-epoxy-1-propyloxy)benzoatu/, ptipraveného zptisobem podle
piikladu 18, se smisi se stejnym mnozstvim b&zn& dodavaného alifatického polyaminu jako
Cinidla pro vytvrzeni. Tato smés se pak uZije jako lepidlo ke slepeni dvou sklenénych desek pii
teploté mistnosti. Bylo mozno pozorovat, Ze k vytvrzeni pryskytice a dobrého slepeni skel bylo
dosazeno po 24 hodinach po smiseni obou slozek.

Priklad 26

Vodny polymerni gel, pfipraveny zesiténim vodného roztoku polyvinylalkoholu piisobenim
methylen di(3,3-dimethoxypropionatu)
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a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu o koncentraci 6,25 % hmotnostnich ve vodg,
7.0 mmol, vztazeno na monomerni jednotky, stfedni molekulova hmotnost 126 000, hydro-
lyzovany na 98 %, se upravi na pH 0,8 pfidanim 18% roztoku kyseliny chlorovodikové.
K tomuto roztoku se ptida 0,10 g, 0,35 mmol methylen di(3,3-dimethoxypropionétu), pfipra-
veného zplisobem podle piikladu 24, a roztok se dobie promicha. Po 24 hodinach pfi teploté
mistnosti je viskozita roztoku vy3Si nez pocate¢ni viskozita apo 48 hodinich pii teploté
mistnosti se zroztoku vytvofi pomémé pevny gel. Tento gel se diikladné promyva cely den
ptebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuSeni. Obsah vody v tomto
gelu je 98,5 % objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodg, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, sttedni molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovén na 98 %) se upravi na
pH 0,3 pfidanim 18% roztoku kyseliny chlorovodikové. K ziskanému roztoku se pfida 0,10 g,
0,35 mmol methylen di(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zplsobem podle ptikladu 24,
a roztok se dobie promicha. Po 6 hodinach se z roztoku vytvoii gel a po 48 hodinach je moZno
pozorovat syneresi. Gel se dikladn& promyva cely den prebytkem vody a pak se skladuje pod
vodou, aby nedoslo k jeho vysuSeni. Obsah vody v tomto gelu je 95,5 % objemovych.

¢) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vod€, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotky, stfedni molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi na
pH 0,8 ptidanim 18% roztoku kyseliny chlorovodikové. K tomuto roztoku se pfida 19,6 mg,
0,07 mmol methylen di(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zpisobem podle piikladu 24,
v 1 ml vody a roztok se dobife promicha. Po 3 hodinach pti teploté 50 °C se z roztoku vytvori gel.
Tento gel se cely den dikladné promyva piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby
nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v tomto gelu je 98 % objemovych.

d) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé€, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, sttedni molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovéan na 98 %) se upravi na
pH 0,8 pfidanim 18% roztoku kyseliny chlorovodikové. K tomuto roztoku se ptida 0,1 g,
0,35 mmol methylen di(3,3-dimethoxypropionatu, ptipraveného zpisobem podle piikladu 24, a
roztok se dobfe promicha. Po 3 hodinach pfi teploté 50 °C se z roztoku vytvofi gel. Tento gel se
dtikladné promyva cely den velkym pfebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoSlo
k vysu3eni. Obsah vody v gelu je 95 % objemovych.

€) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé€, 7,0 mmol, vztazeno na
monomerni jednotku, primé&rna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,8 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se ptida 19,6 mg, 0,07 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zpisobem podle ptikladu 24, v jednom ml
vody a roztok se dobfe promicha. Po 40 minutach pfi teploté¢ 80 °C se zroztoku vytvofi gel.
Tento gel se dikladné promyje piebytkem vody v prib&hu celého dne a pak se skladuje pod
vodou, aby nedoslo k vysuseni. Obsah vody v gelu je 98 % hmotnostnich.

f) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodg, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovéan na 98 %) se upravi
na pH 0,8 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se pfida 0,1 g, 0,35 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionétu, pripraveného zpisobem podle pfikladu 24, aroztok se
dobie promicha. Po 40 minutach pii teploté 80 °C se z roztoku vytvoii gel. Tento gel se cely den
dikladné promyvé prebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuSeni.
Obsah vody v gelu je 98 % hmotnostnich.

g) S g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztaZeno na

monomerni jednotku, primérnd molekulovd hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 ptidinim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se ptida 19,6 mg, 0,07 mmol

-26 -



10

15

20

25

30

35

40

45

50

CZ 282532 Bé6

methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného podle prikladu 24, v 1 ml vody a roztok se
dikladn€ promicha. Po 40 minutich pfi teploté 80 °C se zroztoku vytvoii gel. Tento gel se
dukladné promyva cely den piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoglo k jeho
vysudeni. Obsah vody v gelu je 98 % objemovych.

h) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztaeno na
monomerni jednotku, primérmé molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se ptida 0,1 g, 0,35 mmol
methylendi-(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného podle piikladu 24, aroztok se dikladné
promicha. Po 40 minutich pfi teploté 80 °C se zroztoku vytvori gel. Tento gel se dikladné
promyva cely den prebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni.
Obsah vody v gelu je 95 % objemovych.

Priklad 27

Polymerni gel s obsahem chloramfenikolu, pfipraveny radikalovou polymeraci uginné latky,
akrylamidu a methylendimethakrylatu ve smési vody a DMSO v poméru 90 : 10

0,010 g, 0,061 mmol AIBN se pfida kroztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu, 0,250 g,
1,36 mmol methylendimethakrylatu, ptipraveného zpisobem podle ptikladu 4a), a 0,051 g,
0,157 mmol chloramfenikolu ve 20 ml smési vody a DMSO pii teploté 60 °C v atmosféie
bezvodého dusiku za energického michani. Po 1,5 hoding se ptida jesté 0,010 g, 0,061 mmol
AIBN. Po celkem 3 hodinach se reakéni smés zchladi na 20 °C. Pak ma reak&ni smés formu
mékkého gelu. Tento gel se nerozpousti ve vodé ani po 7 dnech, kdezto odpovidajici
akrylamidovy homopolymer je ve vod& rozpustny.

Priklad 28

Polymerni gel s obsahem testosteronu, p¥ipraveny radikalovou polymeraci roztoku u&inné latky,
akrylamidu a methylendiakrylatu ve smési vody a DMSO v poméru 90 : 10

0,010 g, 0,061 mmol AIBN se piida k roztoku 5,0 g, 70,34 mmol akrylamidu, 0,212 g, 1,36 mmol
methylendiakrylatu, pfipraveného podle piikladu 4b), a 0,050 g, 0,173 mmol testosteronu ve
20 ml smési vody a DMSO v poméru 90 : 10 pfi teploté 60 °C v atmosféfe bezvodého dusiku za
energického michani. Po 40 minutich se reakéni smés zméni v gel. Pak se reakéni smés udrzuje
celkem 2 hodiny na teploté¢ 60 °C k dovr3eni reakce. Po zchlazeni na 20 °C testosteron v gelu

krystalizuje. Tento gel se ve vodé nerozpousti, kdezto odpovidajici akrylamidovy homopolymer
je ve vodeé rozpustny.

Piiklad 29

Polymerni gel s obsahem S5-fluoruracilu, pfipraveny radikdlovou polymeraci roztoku t¢inné
latky, akrylamidu a methylendiakrylatu ve smési vody a DMSO v poméru 14 : 1

Vodny roztok, obsahujici 250 mg, 0,961 mmol 5-fluoruracilu v 10 ml se v mnozstvi 5 ml piida
k roztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu a 0,212 g, 1,36 mmol methylendiakrylatu, pfipra-
veného podle prikladu 4b), v 10 ml smési vody a DMSO pii teploté 60 °C v atmosfére
bezvodého dusiku za energického michani. Pak se pfidd 0,010 g, 0,061 mmol AIBN apo
35 minutdch se reakéni smés zméni v gel. Smés se udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C
k dovrSeni reakce. Vznikly gel se ve vodé nerozpousti, kdezto odpovidajici akrylamidovy
homopolymer je ve vodé nerozpustny.
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Ptiklad 30

Polymerni gel s obsahem sulfadiazinu, pfipraveny tak, Ze se uvede do suspenze U¢inna latka ve
vodném roztoku polyvinylalkoholu, ktery se pak zesiti methylendi(3,3-dimethoxypropionatem

a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé€, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pridanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se ptida 19,6 mg, 0,07 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionatu, pfipraveného podle piikladu 24, v 1 ml vody 20,20 g,
0,8 mmol sulfadiazinu a disperze se dikladn& promicha. Po 40 minutach pfi teploté¢ 80 °C se
roztok zméni na gel, v némz se praskovy material nachazi ve formé suspenze. Gel se jeden den
dikladné promyva prebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuSeni.
Obsah vody v gelu je 98 % objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vod€, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pridanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se pfida 0,1 g, 0,35 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného podle prikladu 24, a 0,20 g, 0,8 mmol
sulfadiazinu a suspenze se dobfe promicha. Po 40 minutich pii teploté¢ 80 °C se z polymeru
vytvoii gel, v némz se praskovy materidl nachézi v suspenzi. Tento gel se cely den diikladné
promyva piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuSeni. Obsah vody
v gelu je 95 % objemovych.

Ptiklad 31

Polymerni gel s obsahem progesteronu, pfipraveny tak, Ze se uvede do suspenze ¢inna latka ve
vodném roztoku polyvinylalkoholu, ktery se pak zesiti methylendi(3,3-dimethoxypropionatem)

a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé¢, 7,0 mmol, vztazeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K tomuto roztoku se ptida 19,6 mg,
0,07 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), ptipraveného podle ptikladu 24, v 1 ml vody
a 0,07 g, 0,2 mmol progesteronu a disperze se dukladné promicha. Po 40 minutach pfi teploté
80 °C se z polymeru vytvoii gel, v némz se praskovy material nachazi ve formé suspenze. Tento
gel se dikladné promyje po dobu jednoho dne piebytkem vody a pak se skladuje pod vodu, aby
nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v tomto gelu je 98 % objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovéan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidinim 18% kyseliny chlorovodikové. Ke vzniklému roztoku se prida 0,1 g,
0,35 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zplisobem podle pfikladu 24,
20,07 g, 0,2 mmol progesteronu a suspenze se dobfe promicha. Po 40 minutéach pfi teplot€ 80 °C
se z polymeru vytvofi gel, v némz se praskovy material nachazi v suspenzi. Tento gel se cely den
dikladné promyvé piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedo3lo k jeho vysuSeni.
Obsah vody v gelu je 95 % objemovych.

Piiklad 32

Polymerni gel s obsahem 5-fluoruracilu, pripraveny rozpu$ténim G¢inné latky ve vodném roztoku
polyvinylalkoholu s jeho naslednym zesiténim methylendi(3,3-dimethoxypropionatem)
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a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodg, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidinim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se ptida 19,6 mg, 0,07 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), ptipraveného zpiisobem podle ptikladu 24, v 1 ml vody
a 13 mg, 0,1 mmol 5-fluoruracilu, rozpusténého v 0,5 ml vody a roztok se diikladné promicha. Po
40 minutach pfi teploté 80 °C se z roztoku vytvofi gel. Tento gel se ditkladné promyva cely den

piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v gelu je
98 % objemovych.

b) 6 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich vody, 7,0 mmol, vztaZzeno na
monomerni jednotku, primémé molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K takto ziskanému roztoku se ptida 0,1 g,
0,35 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zptisobem podle prikladu 24,
a 13 mg, 0,1 mmol 5-fluoruracilu, rozpusténého v 0,5 ml vody a roztok se ditkladné promicha. Po
40 minutach zahtivani na 80 °C se z roztoku vytvoii gel. Tento gel se cely den diikladné promyva
piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v gelu je
95 % objemovych.

Ptiklad 33

Polymerni gel, obsahujici Omnipaque®, pfipraveny rozpusténim diagnostického prostfedku ve
vodném roztoku polyvinylalkoholu s jeho naslednym zesiténim methylendi(3,3-dimethoxy-
propionatem)

a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. Ke vzniklému roztoku se pfida 19,6 mg,
0,07 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionétu), pfipraveného zpiisobem podle prikladu 24,
v 1 ml vody a 1 ml prostiedku Omnipaque® s obsahem 300 mg jodu v 1 ml a roztok se ditkladné
promicha. Po 40 minutich pfi teploté 80 °C se zroztoku vytvori gel. Tento gel se cely den
dikladn€ promyva pfebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni.
Obsah vody v gelu je 98 % objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé&, 7,0 mmol, vztazeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18 % kyseliny chlorovodikové. Ke vzniklému roztoku se prida 0,1 g,
0,35 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zplisobem podle piikladu 24,
a 1 ml prostfedku Omnipaque”® s obsahem 300 mg jodu v ml a roztok se dikladné promicha. Po
40 minutach zahtivani na 80 °C se z roztoku vytvofi gel. Tento gel se cely den dikladné promyva
piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedo3lo k jeho vysuseni. Obsah vody v tomto
gelu je 95 % objemovych.

Ptiklad 34

Polymerni gel, obsahujici magnetické mikrokapsle $krobu, ptipraveny tak, ¥e se material uvede
do suspenze ve vodném roztoku polyvinylalkoholu s jeho naslednym zesiténim methylendi(3,3-
dimethoxypropionatem)

a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodg, 7,0 mmol, vztaZzeno na

monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K ziskanému roztoku se ptida 19,6 mg,
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0,07 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zplsobem podle pfikladu 24,
v 1 ml vody a0,5 ml suspenze, obsahujici magnetické mikrokapsle skrobu, pfipravené podle
prihlasky WO 85/02772 (Schrdder) s obsahem 7,5 mg Zzeleza v 1 ml, 0,9% chlorid sodny, 0,5%
glycerol, a suspenze se dobte promiché. Po 40 minutach pfi teploté 80 °C se z polymeru vytvofi
gel, obsahujici magneticky material ve formé suspenze. Gel se diikladné promyva cely den
piebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v gelu je
98 % objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztazeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovéan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se pfidd 0,1 g, 0,35 mmol
methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), pfipraveného zpisobem podle piikladu 24, a0,5 ml
suspenze, obsahujici tytéz mikrokapsle magnetického 3krobu, jako v pfedchozim stupni, a
suspenze se dikladn& promicha. Po 40 minutach pii teploté 80 °C se z polymeru vytvofi gel,
obsahujici magneticky materialu ve formé suspenze. Tento gel se cely den dikladné promyva

prebytkem vody a pak se skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v gelu je
97 % objemovych.

Piiklad 35
Homopolymerace methylendimethakrylatu

0,5 g, 2,7 mmol methylendimethakrylatu, pfipraveného zpiisobem podle ptikladu 4a), se smisi
s 2,5 mg, 15 mikromol AIBN. Po 2 hodinach zahfivani na teplotu 70 °C se z monomeru vytvofi
tvrda pevna latka. Tento polymer je nerozpustny, coz ukazuje na pevné zesitény produkt.

Piiklad 36
Homopolymerace (2-methakryloyloxy)ethylmethakryloyloxymethylkarbonatu

0,4340 g, 1,6 mmol (2-methakryloyloxy)ethylmethakryloyloxymethylkarbonatu, pfipraveného
zpasobem podle prikladu 4d), se smisi s 22,0 mg, 13,2 mikromol AIBN. Po 2 hodinach zahfivéni
na teplotu 70 °C se z monomeru vytvori tvrda pevna latka. Ziskany polymer je nerozpustny, coz
prokazuje jeho pevné zesiténou strukturu.

Piiklad 37
Kopolymerace methylendimethakrylatu a methylmethakrylatu v emulzi

50 ml roztoku dodecylsulfatu sodného ve vodé o koncentraci 1 % hmotnostni se piedehtiva na
60 °C v atmosféfe dusiku. Pak se za energického michéni k roztoku pfida 0,20 g, 1,09 mmol
methylendimethakrylatu, pfipraveného zpisobem podle piikladu 4a), 29,80 g, 0,098 mol
methylmethakrylatového monomeru. Polymerace se zahaji redox-systémem s obsahem metha-
bisulfitu a persiranu, a to s obsahem 1,6 mg, 7,2 mikromol methabisulfitu draselného a 0,08 mg,
0,3 mikromol persulfitu draselného. Polymerace se necha probihat 8 hodin a pak se smés zchladi
na teplotu mistnosti. Vysledna emulze méa obsah pevnych latek 11,1 %, coZ odpovida 66 %
piemény. Ziskany polymer neni rozpustny v THF, ktery je dobrym rozpoustédlem pro poly-
(methylmethakrylét), coZ ukazuje na zesiténi polymeru.
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Piiklad 38
Kopolymerace methylendimethakrylatu a styrenu v emulzi

50 ml roztoku dodecylsulfatu sodného ve vodé o koncentraci 1 % hmotnostni se predehfiva na
60 °C v atmosféfe dusiku. Pak se za energického michani pfida 0,20 g, 1,09 mmol methylen-
dimethakrylatu, ptipraveného zpiisobem podle piikladu 4a), a 9,80 g, 0,094 molu styrenového
monomeru. Polymerace se zahdji redox-systémem methabisulfit/persulfat s obsahem 1,6 mg,
7,2 mikromol methabisulfitu draseiného 20,08 mg, 0,3 mikromol persulfatu draselného/.
Polymerace se necha probihat 8 hodin a pak se smés zchladi na teplotu mistnosti. Vysledna
emulze ma obsah pevného podilu 11,2 %, coz odpovida preméng 68 %. Takto ziskany polymer
neni rozpustny v THF, ktery je jinak dobrym rozpoustédlem pro polystyren, coZ prokazuje
zesiténi polymeru.

Priklad 39

Kopolymerace akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu a methylmethakrylatu v emulzi

50 ml roztoku dodecylsulfatu sodného ve vodé o koncentraci 1 % hmotnostni se predehfiva na
60 °C v atmosféfe dusiku. Pak se za energického michéni pfidd 0,20 g, 0,74 mmol
akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu, p¥ipraveného zplisobem podle ptikladu 4k),
29,80 g, 0,098 molu methylmethakrylatového monomeru. Polymerace se zahaji redox-systémem
methabisulfit/persulfat, obsahujicim 1,6 mg, 7,2 mikromol methabisulfitu draselného a 0,08 mg,
0,3 mikromol persulfatu draselného. Polymerace se necha probihat 8 hodin a pak se smés zchladi
na teplotu mistnosti. Vysledna emulze méa obsah pevnych latek 11,2 %, coz odpovida pfeméné
67 %. Ziskany polymer neni rozpustny v THF, ktery je dobrym rozpoustédlem pro poly-
(methylmethakrylat), coZ prokazuje zesiténi polymeru.

Priklad 40

Kopolymerace akryloyloxymethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu a styrenu v emulzi

50 ml roztoku dodecylsulfatu sodného ve vod& o koncentraci 1 % hmotnostni se piedehfiva na
60 °C v atmosféte dusiku. Pak se pfida 0,20 g, 0,74 mmol akryloyloxymethyl-4-akryloxyl-
oxybutylkarbondtu, ptipraveného zpisobem podle prikladu 4k), a 9,80 g, 0,094 molu styre-
nového monomeru za energického michani. Polymerace se zahaji redox-systémem metha-
bisulfit/persulfat s obsahem 1,6 mg, 7,2 mikromol methabisulfitu draselného a 0,8 mg,
0,3 mikromol persulfatu draselného. Polymerace se neché probihat celkem 8 hodin a pak se smés
zchladi na teplotu mistnosti. Obsah pevného podilu ve vysledné emulzi je 12 %, co odpovida
stupni pfemény 72 %. Takto ziskany polymer neni rozpustny v THF, ktery je jinak dobrym
rozpoustédlem pro polystyren, coZ ukazuje na zesiténi polymeru.

Priklad 41

Polymerni gel, obsahujici mikrokapsle magnetického $krobu, ptipraveny radikalovou polymeraci
suspenze mikrokapsli magnetického S$krobu, akrylamidu a 1-akryloyloxyethyl-4-aryloyloxy-
butylkarbonatu ve smési vody a DMSO v poméru 90 : 10

0,50 ml vodné suspenze mikrokapsli magnetického $krobu, ptipravené podle pfihlasky WO
85/02722 (Schréder), s obsahem 7,5 mg Zeleza v 1 ml, 0,9 % chloridu sodného a 0,5 % glycerolu
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se pfida k roztoku 5,00 g, 70,34 mmol akrylamidu a 0,359 g, 1,36 mmol I-akryloyloxyethyl-4-
akryloyloxybutylkarbonatu, ptipraveného zpisobem podle piikladu 41), v 10 ml smési vody
a DMSO v poméru 90 : 10, pfi teploté 60 °C, v atmosféfe bezvodého dusiku a za energického
michéni. Pak se ptida jesté 0,010 g, 0,061 mmol AIBN a po pfiblizné 40 minutach se reakéni
smés zméni na gel. Reak&ni smés se udrzuje celkem 2 hodiny na teploté 60 °C k dovr3eni reakce.
Ziskany gel se nerozpousti ve vodé, kdezto odpovidajici akrylamidovy homopolymer je ve vodé
rozpustny.

Ptiklad 42
Polymer hexamethylendi(chlormethylkarbonatu) a kyseliny 2,3,5,6-tetrajodtereftalové

Roztok 0,61 g, 2 mmol hexamethylendi(chlormethylkarbonatu), pfipraveného zpisobem podle
ptikladu 19, ve 2 ml bezvodého DMF se po kapkach ptida k suspenzi 1,49 g, 2 mmol didraselné
soli kyseliny 2,3,5,6-tetrajodtereftalové a 0,03 g, 0,1 mmol 18-crown-6 v 18 ml bezvodého
dimethylformamidu v dusikové atmosféfe. Po 4 dnech zahfivani na teplotu 60 °C se rozpoustédlo
odpaii za snizeného tlaku 65 Pa. Odparek se rozpusti ve 400 ml chloroformu a roztok se promyva
3 x 200 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a2 x 200 ml vody.
Organicka faze se vysusi siranem hofe¢natym a odpafi, ¢imz se ziska 1,16 g produktu.

'H-NMR (300 MHz): 1,38 - 1,45 (m, plocha = 0,24), 1,65 - 1,76 (m, plocha = 0,24), 4,18 - 4,25
(m, plocha = 0,23), 5,73 (s, plocha = 0,01), 5,99 (s, plocha = 0,21). Pomér ploch mezi signalem
s hodnotou 5,73 pro alfa-chlormethylenovou skupinu alifatického monomeru a signalem
s hodnotou 5,99 pro methylendiesterové skupiny potvrzuje, Ze doslo k tvorb& polymeru.

Priklad 43

Kovalentni vazba MCPA na 2-hydroxyethylmethakrylitovy polymer zesitény 0,5 % 2-metha-
kryloyloxyethylmethakryloyloxymethyl karbonatu

2,0 g gelu, popsaného v ptikladu 10, se necha nabobtnat ve 20 ml bezvodého DMSO. Suspenze
gelu se prida k roztoku 2,0 g, 10 mmol kyseliny 2-methyl-4-chlorfenoxyoctové, MCPA, N-ethyl-
N-(3-(N"-dimethylamino)propyl)karbodiimidu a 160 mg, 1 mmol 4-pyrrolidinpyridinu ve 30 ml
bezvodého DMSO v atmosféfe bezvodého dusiku. Pak se suspenze protiepava 24 hodin pfi
teploté mistnosti, nadez se ziskany gel promyva DMSO a nakonec vodou a susi se ve vakuu,
&imz se ziska vysledny produkt. Vysledny gel, ktery je mozno uvést do suspenze ve vode,
obsahuje ve vodé vysoce rozpustnou latku proti plevelim, MCPA, kovalentné vazanou na gel
aje tedy materidlem, ktery miZe zajistit zpomalené uvoliiovani této agrochemické latky do
okolniho prostiedi.

Priklad 44

Kovalentni vazba kyseliny S5-acetylamino-3-(N-methylacetylamino)-2,4,6-trijodbenzoové
(Isopaque) na 2-hydroxyethylmethakrylatovy polymer, zesitény 0,5 % 2-methakryloyloxyethyl-
methakryloyloxymethylkarbonatu

a) B-alanin-O-benzylester amidu slou¢eniny Isopaque

0,69 g, 5 mmol uhli¢itanu draselného se p¥ida k roztoku 1,76 g, 5 mmol H-B-alanin-O-benzyl-
esteru v 50 ml bezvodého dimethylformamidu p#i teploté¢ 0 °C. Po 10 minutach pfii teploté
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mistnosti se k suspenzi pfi teplot€ 0 °C v atmosféte dusiku po kapkach ptida roztok 3,23 g,
5 mmol 5-acetylamino-3-N-methylacetylamino)-2,4,6-trijodbenzoylchloridu (chlorid kyseliny
Isopaque) ve 20 ml bezvodého dimethylformamidu. Pak se reakéni smés zahfiva na teplotu
50 °C. Po 24 hodinach se rozpoustédlo odpafi za snizeného tlaku a pfida se 500 ml chloroformu
2200 ml vody. Organicka faze se promyje 100 ml nasyceného vodného roztoku hydrogen-
uhli¢itanu sodného, 100 ml 0,01 M roztoku kyseliny chlorovodikové a2 x 100 ml vody.
Organicka faze se vysusi arozpoustédlo se odpaii, ¢imz se ve vytdzku 79 % ziska 3,10 g
produktu.

'H-NMR (300 MHz): 1,72 - 1,83 (m), 2,15 - 2,23 (m), 2,72 - 2,81 (m), 3,0 - 3,09 (m), 3,67 - 3,78
(m), 5,05 - 5,20 (m), 6,6 - 7,0 (m), 7,31 - 7,35 (m), 8,5 - 8,9 (m).

b) Debenzylace B-alanin-O-benzylesteru amidu slouéeniny
Isopaque

B-alanin-O-benzylester amidu slouceniny Isopaque, ktery byl pfipraven v predchozim stupni, se
v mnozstvi 1,578 g, 2 mmol rozpusti v 50 ml bezvodého methanolu. K roztoku se najednou prida
0,4 g, 10% palladia na aktivnim uhli za michani. Pak se necha roztokem 2 hodiny probublavat
plynny vodik, naceZ se reak&ni smés jest& 2 hodiny michd. Smés se zfiltruje a rozpoustédlo se
odpafi, ¢imz se ziska Zluty odparek, ktery se &isti na slabém kationtoméni&i, &im# vznikne
vysledny produkt.

¢) Vazba kyseliny 5-acetylamino-3-(N-methylacetylamino)-2,4,6-trijodbenzoové (Isopaque) na
polymerni gel

Karboxylova kyselina, ziskand svrchu ve stupni b), se navaze na gel, popsany v pfikladu 10,
zplsobem, ktery byl popsan v piikladu 43.

Ptiklad 45
Methylen di(3-methoxypropenoat)

14,01 g, 50 mmol methylendi(3,3-dimethoxypropionatu), ptipraveného zpiisobem podle piikladu
24, a katalytické mnozstvi kyseliny p-toluensulfonové se ptida k 250 ml toluenu. Methano! se
odstrani zaht4tim reakéni smési v atmosféfe dusiku. Po ukonleni reakce se toluen oddestiluje za
snizeného tlaku. Ke zbytku po destilaci se ptida 250 ml diethyletheru a vznikla smés se promyje
5 x 50 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného a 3 x 50 ml vody. Organicka
vrstva se vysu3i siranem hofe¢natym a odpafi, ¢imz se ve vytézku 79 % ziska 8,52 g produktu.

Piiklad 46

Vodny polymerni gel, ptipraveny zesiténim vodného roztoku polyvinylalkoholu methylendi(3-
methoxypropenoatem)

a) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodg, 7,0 mmol, vztazeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se pridd 55 mg 0,23 mmol
methylendi(3-methoxypropenoétu), pfipraveného zpiisobem podle piikladu 45, v 1 ml smési
dioxanu avody 50 : 50 aroztok se dobfe promichi. Po 40 minutich pii teploté 80 °C se
zroztoku vytvofi gel. Tento gel se dikladn& promyje ptebytkem vody v pribshu celého dne
apak se skladuje pod vodou, aby nedoslo kjeho vysuseni. Obsah vody vgelu je 98 %
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objemovych.

b) 5 g vodného roztoku polyvinylalkoholu (6,25 % hmotnostnich ve vodé, 7,0 mmol, vztaZeno na
monomerni jednotku, primérna molekulova hmotnost 126 000, hydrolyzovan na 98 %) se upravi
na pH 0,4 pfidanim 18% kyseliny chlorovodikové. K roztoku se pfida 110 mg, 0,56 mmol
methylendi(3-methoxypropenoatu), ptipraveného zpisobem podle prikladu 45, ve 2 ml smési
dioxanu a vody v poméru 50 : 50 a roztok se dobfe promicha. Po 40 minutach pfi teploté 80 °C
se z roztoku vytvori gel. Tento gel se ditkladné promyje piebytkem vody v pribéhu dne a pak se
skladuje pod vodou, aby nedoslo k jeho vysuseni. Obsah vody v gelu je 97 % objemovych.

Piiklad 47
a) Methylen bis(10-undecenoat)

12,75 g, 75 mmol kyseliny 10-undecylenové se rozpusti ve 100 ml vody. Ke smési se prida
13,04 g, 40 mmol uhli¢itanu cezného. Voda se odstrani za snizeného tlaku a sil se susi 2 hodiny
ve vakuu, pak se smisi se 150 ml DMF a ke vzniklému roztoku se pfidd dijodmethan. Reak¢ni
smés se micha tii dny pfi teploté 60 °C v atmosféfe dusiku. Pak se DMF odpafi za sniZzeného
tlaku. Odparek se &isti na sloupci silikagelu pfi pouZiti smési hexanu a ethylacetatu 8 : 2 jako
eluéniho ¢&inidla. Pak se rozpoustédlo odpafi, ¢imZ se ve vytézku 54 % ziska 7,18 g vysledného
produktu.

'NMR-(300 MHz, CDCls): 1,2 - 1,4 (10 x CHj, m), 1,6 (2 x CHy, m), 2,0 (2 x CHa, m), 2,19 2 x
CH,, t), 4,9 (2 x H,C=, m), 5,88 (O-CH>-0O, s), 5,9 (2 x HC=, m).

13C NMR (300 MHz, CDCls): 24,92 - 33,98 (8 x CHy), 79,04 (O-CH,-0), 114,18 (=CH,), 139,11
(=CH), 172,48 (C=0).

b) Methylenbis(10,11-epoxyundekanoat)

8,8 g, 25 mmol methylenbis(10-undecenoatu) se pridd v atmosféfe dusiku k methylenchloridu
a smés se zchladi na 0 °C. Ke 150 ml methylenchloridu se pfida 50 mmol, 15,75 g 55% kyseliny
methachlorperbenzoové, organickd vrstva se oddéli avysuSi siranem hofenatym. Pak se
kyselina methachlorperbenzoova piida po kapkach k diesteru. Po ukon¢eném pridavani se teplota
zvysi na 25 °C. Po 5 hodinach je reakce ukonéena. Smés se promyje 75 ml nasyceného vodného
roztoku sifi¢itanu sodného a2 x 75 ml nasyceného vodného roztoku hydrogenuhli¢itanu
sodného. Organicka vrstva se ¢isti na neutralnim oxidu hlinitém. Rozpoustédlo se odpafi za
snizeného tlaku, ¢imz se ve vytézku 82 % ziska 8,45 g produktu.

TH-NMR (300 MHz, CDCly): 1,2 - 1,7 (14 x CH,, m), 2,35 (2 x CH,CO, t), 2,45 (2 x CH, q),
2,75 (2 x CH, q), 2,90 (2 x CH, m), 5,75 (O-CH-O).

BC NMR (300 MHz, CDCls): 24,58 (CH,), 25,99 (CH,), 28,94 (CH,), 29,09 (CH,), 29,32 (2 x
CH,), 32,45 (CH,), 33,92 (CH,), 47,06 (CH,-0), 52,36 (CH-0), 79,06 (O-CH,-0), 172,2 (C=0).

Ptiklad 48
a) Methylendibenzyloxyacetat
49,8 g, 300 mmol kyseliny benzyloxyoctové se rozpusti v 500 ml smési vody a methanolu

v poméru 60 : 40 a k roztoku se p¥ida 48,9 g, 150 mmol uhli¢itanu cezného. Rozpoustédlo se
odpati za snizeného tlaku a zbyvajici voda se azeotropné odstrani pfi pouZiti benzenu. Sil se
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rozpusti v 1500 ml dimethylformamidu a k roztoku se p¥ida 40,2 g, 150 mmol dijodmethanu. Pak
se reakéni smés micha 3 dny pfi teploté 60 °C v atmosféte dusiku. DMF se odstrani za sni¥eného
tlaku a odparek se rozpusti ve 250 ml etheru a promyje se 250 ml nasyceného vodného roztoku
hydrogenuhli¢itanu sodného a 3 x 75 ml vody a pak se vysusi siranem hofecnatym. Rozpoustédlo
se odpafi aodparek se Cisti na sloupci silikagelu p¥i pouziti smési hexanu a ethylacetatu
v poméru 7 : 3 jako elu€niho ¢inidla, ¢imz se ve vytézku 46 % ziska 23,6 g produktu.

'H-NMR (300 MHz, CDCL): 4,1 (2 x CHy, 5), 4,6 (2 x CHy, 5), 5,9 (O-CH,-O, 5), 7,35 (2 x C¢Hs,
m).

b) Methylendihydroxyacetat

0,52 g, 1,5 mmol methylendobenzyloxyacetatu a 100 mg 10% palladia na aktivnim uhli se prida
ke 100 ml bezvodého ethanolu. Pak se za atmosférického tlaku pfivadi vodik. Reakce je dovrSena
po 16 hodindch pfi teploté mistnosti, pak se reak&ni smés zfiltruje a rozpoustédlo se odpafi za
snizeného tlaku 1,3 Pa, &imz se ve vytézku 95 % ziska 0,23 g vysledného produktu.

'H-NMR (200 MHz, MeOH): 4,2 (CH,, s), 4,9 (OH), 5,9 (OCH,0, s). Produkt je mozno pouzit
pro tvorbu polyesteri s di- nebo polykyselinami a pro tvorbu polyurethani s isokyanaty.

Priklad 49

Homopolymerace methylendiepoxypropionatu

3,3 ml, 3M bezvodého terc.butylhydroperoxidu a 6,7 ml, 1,5M butyllithia se rozpusti ve 30 ml
THF, zchlazeného na -78 °C. Roztok se 5 minut micha a pak se ptida 0,78 g, 5 mmol
methylendiakrylatu. Reakéni smés se necha 1 hodinu stat v atmosféfe dusiku. Pak se chladna

smés zfiltruje pfes neutraini oxid hlinity a odpaii, ¢imz se ziska prihledny polymer. Rozpustnost
produktu prokazuje vznik polymeru.

Ptiklad 50

Homopolymerace 1-akryloyloxyethyl-4-akryloyloxybutyl karbonatu

348,2 mg, 1,22 mmol 1-akryloyloxyethyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu, pfipraveného zplisobem
podle piikladu 4 1), se smisi s 1,7 mg, 10,2 mikromol AIBN. Po 2 hodinach pii teploté 70 °C

vytvofi monomer tvrdou pevnou latku. Ziskany polymer je nerozpustny, coz prokazuje, Ze jeho
struktura je pevné zesiténa.

Priklad 51

Epoxidova pryskytice na bazi methylenbis-(10,11-epoxyundekano4tu) a alifatického polyaminu
Vzorek methylen bis(10,11-epoxyundekanoatu), ptipraveného podle pfikladu 47, se smisi se
stejnym hmotnostnim mnozstvim bézného vytvrzovaciho ¢inidla na bézi alifatického polyaminu.

Smés se vytvrzuje na sklenéné desce pii teploté 70 °C. Pryskyfice ztvrdne, dobrého vytvrzeni je
mozno dosahnout po 2 hodinich miseni.
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Ptiklad 52
Polymer z 1,6-diisokyanathexanu a methylendi-P-hydroxybenzoatu)

0,927 g, 5,51 mmol 1,6-diisokyanathexanu se pfida k roztoku methylendi(p-hydroxybenzoatu),
pfipraveného zpisobem podle ptikladu 40), uzije se 1,588 g, 5,51 mmol uvedené latky v 15 ml
DMF a smés se neché reagovat v atmosféie dusiku. Pak se reakéni smés zahtiva 3 dny na teplotu
100 °C, rozpoustédlo se odpafi za snizeného tlaku pii teploté 50 °C a pak se smés dale zchladi na
20 °C, ¢imz vznikne pryZovity material, prakticky nerozpustny ve smési chloroformu a DMSO,
coZ prokazuje vznik polymeru.

Prikiad 53
Charakteristika polymert, vyrobenych zpisobem podle piikladt 37, 38, 39 a 40

Vlastnosti polymeri byly sledovany na zafizeni Malvern PS/MW 4700 pii pouziti Buccardovy
komory. Kazdy vzorek se zfedi az na opakni roztok a necha se del3i dobu stat pi teploté 25 °C
pfed analyzou. UZije se viskozita vody, 0,0891 Pa a pfistroj se nastavi na ptikon svétla 79 mW,
otvor PM - 200 mikrometrii, thel rozptylu = 90°, ruéni ovladani, sériové zkousky, odedteni
vzorku 4 sekundy, trvani pokusu 90 sekund, zpisob vypottu nezavisly na modelu, chyba je
minimalizovana. K ziskani vysledki pro distribuci hmoty byl uZit index lomu pro &astice 1,45.
Kazdy vzorek byl analyzovan pti trojim opakovani.

V nasledujici tabulce je uveden hydrodynamicky priimér Dh a standardni odchylka pro distribuci
SD-distribuce pro kazdy vzorek. V zavorce jsou uvedeny experimentalni hodnoty SD.

ptiklad Dh SD-distribuce
37 57,5 (% 1,5) nm 11,2 (+ 1,7) nm
38 58,7(x0,9) nm 12,1 (= 1,3) nm
39 56,7 (= 0,7) nm 16,6 (x 1,2) nm
40 62,1 (= 1,6) nm 14,0 (= 2,6) nm
Ptiklad 54

a) Enzymaticky katalyzovana hydrolyza arylamidového polymeru, zesiténého 2 % akryloyloxy-
methyl-4-akryloyloxybutylkarbonatu

432 mg polymeru z ptikladu 12 a 50 ml 0,9% roztoku chloridu sodného (Sterile, Hydro Pharma)
se pfida do dvou reakénich nadobek. K jedné znich se pfida také 1000 mikrolitrii eterazy
(Sigma, E-2138, 2530 U). Pak se pH v kazdé nadobce udrzuje na 8,4 ptidavanim 0,10 M roztoku
hydroxidu sodného. Zaznamenanim spotteby hydroxidu sodného je mozno vypogitat rychlost
hydrolyzy. Bylo prokazano, Ze v priibé¢hu 21 hodin je hydrolyza polymeru v nadobce s esterazou
8,5x rychlejsi nez hydrolyza v nadobce bez esterdzy.

b) Enzymaticky katalyzovana hydrolyza akrylamidového polymeru, zesiténého 2 %
methylendimethakryldtu ve srovnani s kontrolnim polyesterem

Do jedné nadobky se vlozi 500 mg akrylamidového polymeru, zesiténého 2 % methylen-

dimethakrylatu, pfipraveného zptisobem podle piikladu 5a), 40 ml 0,16 M fosfatového pufru
PBS o pH 7,4 a 800 mikrolitra eterazy (Sigma, E-2138, 2024 U).
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Jako kontrolni vzorek slouzi 500 mg akrylamidového polymeru, zesiténého 2 % ethylen-
dimethakrylatu, pfipraveného podle prikladu S5a), pfi pouziti ethylendimethakryldtu misto
methylendimethakrylatu, 40 ml 0,16 M fosfatového pufru PBS opH 7.4 a 800 mikrolitr
esterazy (Sigma, E-2138, 2024 U) ve druhé nadobce.

V piipad€ kontrolniho polyesteru klesne pH pufru v priabshu 200 hodin z hodnoty 7,1 na 6.9,
kdezto pH v roztoku pufru s obsahem akrylamidového polymeru, zesiténého methylendimetha-
krylatem se v pribéhu 24 hodin snizi ze 7,1 na 6,4, coz prokazuje, Ze se kyselé metabolity tvoii
daleko rychleji v pripadé methylendimethakrylatového polymeru nez v pfipadé kontrolniho
polyesteru.

Priklad 55
Polymer $krobu, zesitény methylen bis(10,11-epoxyundekanoéatem)

1,11 g, 3,9 mmol isopropoxidu titanigitého se prida k roztoku 1,0 g, 2,6 mmol methylen
bis(10,11-epoxyundekanoétu), pfipraveného zpiisobem podle prikladu 47, a 1,0 g Skrobu v 50 ml
bezvodého DMSO. Reakéni smés se micha 4 hodiny pfi teploté mistnosti. Pak se ptida 250 ml
smési chloroformu a etheru v poméru 1 : 1, olejovity materiél se rozpusti ve vodé¢ a extrahuje se
2 x 50 ml chloroformu. Vodna faze se podrobi dialyze nebo filtraci na gelu, ¢imZ se ziska
vysledny polymer.

Priklad 56
Polymer dextranu 70 000, zesitény methylen bis(10,1 1-epoxyundekanoatem)

L,IT g, 3,9 mmol isopropoxidu titani¢itého se ptida k roztoku 1,0 g, 2,6 mmol methylen bis-
(10,11-epoxyundekanodtu), pfipraveného zpiisobem podle ptikladu 47, a dextranu 70000 v 50 ml
bezvodého DMSO. Reakéni smés se micha 4 hodiny pti teploté mistnosti. Pak se pfida 250 ml
smési chloroformu a etheru, olejovity material se rozpusti ve vodé a extrahuje se 2 x 50 ml
chloroformu. Vodna féze se dialyzuje nebo se podrobi filtraci na gelu, &imz se ziska vysledny
polymer.

Priklad 57

Polymer z proteinu, zesiténého methylenbis(10,11-epoxyundekanoatem)

1,0 g, 2,6 mmol methylenbis(10,11-epoxyundekanoétu), ptipraveného zpiisobem podle prikladu
47, se pfida k roztoku 1,0 g lidského albuminu séra v 50 ml pufru. Reakéni smés se micha pies

noc pfi teploté mistnosti a pak se odpati. Polymer se nékolikrat promyje tetrahydrofuranem a pak
se susi za sniZzeného tlaku.
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PATENTOVE NAROKY

1. Biologicky degradovatelné polymery s obsahem diesterovych jednotek obecného vzorce III
-E (O),,—CO-O-C(R'Rz)-O-CO-(O)m-(R"’)a} (1)

kde

R' aR? znamenaji vodik nebo alifatickou skupinu oaz 10 atomech uhliku, arylalifatickou
skupinu o az 20 atomech uhliku nebo arylovou skupinu o az 20 atomech uhliku, nebo
spoletné tvofi alkylidenovou, alkenylidenovou, alkylenovou nebo alkenylenovou
skupinu o az 10 atomech uhliku,

R’ znamena alkylenovou nebo alkenylenovou skupinu o az 20 atomech uhliku, cyklo-
alkylenovou skupinu o az 10 atomech uhliku, aralkylenovou skupinu o az 20 atomech
uhliku, arylenovou skupinu o az 20 atomech uhliku nebo heterocyklickou skupinu o a2
20 atomech uhliku s jednim nebo vét$im poétem heteroatomd ze skupiny kyslik, sira
nebo dusik, pficemz tyto skupiny mohou obsahovat funkéni substituenty a/nebo miize
byt jejich uhlovodikovy fetézec pierusen jednim nebo vét$im poltem heteroatomil ze
skupiny kyslik, sira nebo dusik,

a, m, n, stejné nebo rizné, znamenaji 0 nebo 1,

pficemz

i) v piipadé, Zze a = 0 a polymerem je zesitény polymer, ziskany radikalovou polymeraci,
pak alespon jeden ze symboli m a n znamena 1,

ii) polymer je odliSny od kopolymeru polykarbonatdimethylakrylatu s 2,2'-bis-/4-(3-

methakryloxy-2-hydroxypropoxy)fenyl/propanem.
2. Polymery podle naroku 1, obsahujici tetézec R’, nepteruseny heteroatomy.

3. Polymery podle naroku 2, v nichz R' a R znamenaji atom vodiku nebo alkyl nebo alkenyl
o az 10 atomech uhliku, aralkyl o az 20 atomech uhliku nebo aryl o az 20 atomech uhliku, nebo
spolu tvofi alkylenovou nebo alkenylenovou skupinu o az 10 atomech uhliku.

4. Polymery podle naroku 3, v nichZz n = 0 a m znamena 0 nebo 1.

S. Polymery podle naroku 3 nebo 4, v nichZ diesterové jednotky tvofi zesiténi polymernich
fetézci.

6. Polymery podle nékterého znarokd 3 az 5, které jsou sledovymi nebo roubcvanymt
polymery.

7. Polymery podle naroku 2 pro pouziti ve formé chirurgickych implantati, protéz m3lkch
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tkani, pénovych materiald, filmi, obvazd na rany, ohebnych folii, zasobnikil a prostredkii pro
zpomalené uvolnéni acinnych latek nebo zemédélskych chemickych latek, pro &asticové
kontrastni prostfedky nebo zmek&ovadla.

8. Zpusob vyroby polymeri podle niaroku I, vyznadujici se tim, Ze se
homopolymer s obsahem jednotek obecného vzorce IIl, v némz a= 1, n = 0 a m znamena.0 nebo
1, syntetizuje kondenzaéni polymeraci slouceniny obecného vzorce VI

X-C(R'R?)-0-CO-(0),, R>-COOR? (VD),
kde
R® znamena ion stiibra, sodiku, drasliku nebo lithia,
X znamena snadno odstépitelnou skupinu ze skupiny Cl, Br, I, mesyloxyskupina nebo
tosyloxyskupina,
m znamena O nebo | a

R',R*aR’ maji vyznam, uvedeny v naroku 1.

9. Zplsob vyroby polymeri podle naroku 1, vyzmnadujici se tim, Ze se
homopolymer, obsahujici jednotky obecného vzorce III, podle naroku 1, vnémz a=1amin
znamenaji 0, syntetizuje kondenzaci slouéeniny obecného vzorce XII

R*0-CO-R’-CO-OR® (X1D),
kde
R® mé vyznam, uvedeny v naroku 8§,
R’ ma vyznam, uvedeny v naroku 1,

se slouceninou obecného vzorce XIII
X-C(R'RH)-X (XIID),

kde

X, stejné nebo rizné, maji vyznam, uvedeny v naroku 8, a

R',R* maji vyznam, uvedeny v naroku 1.

10. Zplsob vyroby polymeri podle niroku I, vyzmadujici se tim, Ze se

kondenza¢ni polymeraci polymeruje slou€enina obecného vzorce
HR’-R**(0),-CO-0-C(R'R?)-0-CO-(0)-R*B-COOH

kde
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t p2 S . .
R', R", m a n maji vyznam, uvedeny v naroku 1,
R3A R3B s . 3 .

a maji vyznam, uvedeny pro R’ v naroku 1, a

R’ znamena atom kysliku nebo skupinu NR*, v niz R* znamena atom vodiku, acylovou
skupinu nebo uhlovodikovy zbytek, vazany atomem uhliku ve vyznamu R' z naroku 1,

za vzniku polymeru s opakujicimi se jednotkami obecného vzorce XIV
JE R’-R*-(0),-CO-O-C(R'R?)-0-CO-(0),-R*®-CO ;'L (XIV),
kde jednotlivé symboly maji svrchu uvedeny vyznam.

11. Zpisob vyroby polymeri podle néroku 1, vyznaé ujici se tim, Zeseuvede do
reakce sloucenina obecného vzorce R'-CO-R?, kde R! a R? maji vyznam, uvedeny v naroku 1,
popfipadé spolu se sloudeninou obecného vzorce HO-R’-OH, kde R’ ma vyznam, uvedeny
v naroku 1, s fosgenem za pfitomnosti baze za vzniku produktu, obsahujiciho jednotky obecného
vzorce XIX

~ECO~O-C(R‘R2)-O-CO-R3-O} (XIX),
kde R, R?a R} maji vyznam uvedeny v naroku 1.
12. Zpisob vyroby polymerti podle naroku 1, v yznadujici se tim, Ze se uvede do
reakce slouéenina obecného vzorce XXI
R'*-R*-(0),-CO-0-C(R'R})-0-CO-(0),-R*B-R"! (XXD),
kde
R,R:,R* R® man maji vyznam, uvedeny v naroku 1,
R aR'", stejné nebo rizné, znamenaji atomy halogenu nebo sulfonatové esterové zbytky,
aktivované karboxyskupiny nebo aktivované hydroxyskupiny, nebo tvofi se skupinami
R* a/nebo R®, na néz jsou vézany, aktivované alkeny, epoxyskupiny, aldehydové
nebo ketonové skupiny nebo jejich acetaly,
s difunkéni sloudeninou obecného vzorce XXII
RZ-R*.RP (XX1D),
kde

R*C znamena skupinu, uvedenou pro R® v naroku l,a

RZaR", stejné nebo rlizné, znamenaji hydroxyskupiny nebo aminoskupiny, schopné reakce
10 11
sR™aR",
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za vzniku polymeru,

nebo mohou symboly R'? a R" jednotlivé nebo spole¢né tvofit polymerovatelnou skupinu nebo

skupiny z ptipadné substituovanych ethylenicky nenasycenych skupin, schopnych interakce s R
aR'.

Konec dokumentu
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