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ABSTRACT

Poly(N-isopropylacrylamide) (PNIPAM) is a water soluble and temperature-
responsive polymer, which have the ability to yield hydrogels. PNIPAM
hydrogels exhibit a lower critical solution temperature (LCST, approximately
32°C). As a typical thermo-sensitive hydrogels, the hydrogels of PNIPAM
show a dramatic change in volume at LCST, the result of the polarity of this
molecule. In other words, the thermo-sensitive hydrogels form a single phase
with water and swell below its LCST, and collapse (deswelling) to form a
separate phase above the critical temperature. Because the LCST of
PNIPAM is very similar to human body temperature, this polymer is a good
candidate for applications in the area of biotechnology and medicine.
Polyhedral oligomeric silsesquioxane (POSS) reagents, monomers, and
polymers are emerging as a new class of materials for preparing organic—
inorganic (hybrid) nanocomposites. A typical POSS molecule has the
structure of octameric cage framework represented by the formula (RgSisO12)
with an inorganic silica-like core (SigO12) surrounded by eight organic corner
groups, one or more of which is reactive or polymerizable. Nonetheless, the
influence of POSS on the behavior of hydrogels remains largely unexplored.
In this research, PSS-(1-Propylmethacrylate)-Hepsaisobutyl substituted has
been copolymerized with PNIPAM via free radical to yield novel hybrid
nanocomposites. The synthesis procedure and the thermal and rheological
properties are reported, as well as the characterization by FTIR, NMR, DSC,
TGA and SEM. The results showed that POSS-NIPAM is water soluble only
at low concentrations of POSS. That is, the presence of POSS nanocages
could act as nanosized hydrophobic microdomains. The hydrophobic
microdomains could be favorable to significantly improve the mechanical
properties of the resulting hydrogel.



RESUMEN

La poli(N-isopropilacrilamida) (PNIPAM) es un polimero termosensible
soluble en agua que tiene la propiedad de formar hidrogeles. Los hidrogeles
de PNIPAM tienen una baja temperatura de transicién critica (LCST de 32°C
aproximadamente). Tal como los hidrogeles termosensibles tipicos, los
hidrogeles de PNIPAM exhiben un drastico cambio en volumen al alcanzar
su LCST debido a la polaridad de sus moléculas. En otras palabras, los geles
termosensibles forman una sola fase con el agua hinchandose por debajo de
su LCST, mientras que arriba de esta temperatura colapsan (deshinchan)
para formar fases separadas. Debido a que la temperatura de transicidn
critica de la PNIPAM es muy similar a la temperatura del cuerpo humano,
este polimero es un buen candidato para su uso en aplicaciones en el area
de la biotecnologia y la medicina. Por otra parte, los reactivos, monémeros y
polimeros del silsesquioxano poliédrico oligomérico (POSS) han surgido
como una nueva clase de materiales utiles para la preparacion de
nanocompuestos organico-inorganico (hibridos). Una molécula tipica de
POSS tiene estructura de caja octogonal representada por la formula
(RsSigO12) con un nucleo inorganico formado por atomos de silicio y oxigeno
(SigO12) rodeada por ocho grupos organicos en sus esquinas, de los cuales
uno o mas es reactivo o polimerizable. Sin embargo, la influencia del POSS
en el comportamiento de los hidrogeles permanece aun sin investigar. En
este proyecto de investigacion, se copolimerizé el PSS-(1-propilmetacrilato)-
heptaisobutilo sustituido con la NIPAM via sintesis por radical libre para
producir nuevos nanocompuestos hibridos, reportandose el procedimiento de
sintesis, las propiedades térmicas y reoldgicas, asi como la caracterizacion
realizada a través de FTIR, NMR, DSC, TGA y SEM. Los resultados
mostraron que el nanocompuesto p(NIPAM-co-POSS) es soluble en agua
s6lo a bajas concentraciones de POSS, es decir, que la presencia de
nanocajas de POSS podria actuar como microdominios hidrofobos. Estos



microdominios podrian ser favorables para mejorar significativamente las

propiedades mecanicas del hidrogel resultante.
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1. Introduccion

En este proyecto de investigacion se sintetizaron hidrogeles de poli-(N-
Isopropilacrilamida-co-polisilsesquioxano oligomérico poliédrico) mediante
sintesis radicalica a partir de N-Isopropilacrilamida y PSS-(1-
propilmetilmetacrilato)-heptaisobutil sustituido.

Los hidrogeles son cadenas de polimeros entrecruzados que forman
redes tridimensionales que tienen la capacidad de hincharse en agua, sin
disolverse (Jiangfeng et al. 2006). Estos materiales estan constituidos por
homopolimeros o copolimeros que pueden presentar entrecruzamientos
fisicos y/o quimicos. Los geles fisicos presentan una red tridimensional
formada por entrecruzamiento ya sea entre las moléculas, o bien, por
uniones tipo Van Der Waals. Los geles quimicos son aquellos en los que la
red esta formada por enlaces covalentes. Existen hidrogeles que pueden
presentar ambos tipos de entrecruzamiento donde la red polimérica se forma
por enlaces covalentes, puentes de hidrogeno e interacciones de Van Der
Waals (Ju y col. 2001).

En la actualidad, numerosos grupos de investigaciéon han estudiado
las aplicaciones de los hidrogeles, entre las que se encuentra: reguladores
para la liberacion de farmacos, biosensores y platos inteligentes para cultivos
celulares (Okano, T. et al. 1987; Qiu Y. y Park K. 2001; Yang J. S. et al.
2007; Klouda L. y Mikos A. G. 2008).

Entre los materiales poliméricos que tienen la capacidad de formar
hidrogeles se encuentra la Poli(N-isopropilacrilamida), ésta forma hidrogeles
sensibles a la temperatura, los cuales exhiben una transicidn critica a bajas
temperaturas (transicion de fase en volumen) alrededor de los 32°C (Schild
H. G., 1992). Estos materiales tienen un gran potencial en aplicaciones de
liberacion controlada de farmacos ya que la temperatura de transicion critica,

y por tanto, la velocidad de liberacion de medicamentos puede modificarse
1



con relativa facilidad incorporando nanoestructuras, entre las cuales se

encuentra el polisilsesquioxano poliédrico oligomérico.

1.1. Hipétesis
La incorporacién de la nanoestructura PSS-(1-propilmetacrilato)-heptaisobutil

sustituido en la matriz polimérica de p-(N-Isopropilacrilamida) permite obtener
hidrogeles fisicos con buenas propiedades mecanicas.

1.2. Objetivo
Considerando la creciente importancia de los hidrogeles poliméricos en el

ambito de Ciencia de los Materiales, el objetivo que planteado en este
proyecto es:

“Sintetizar y caracterizar hidrogeles nanoestructurados inteligentes de
N-Isopropilacrilamida (NIPAM)/polisilsesquioxano poliédrico
oligomérico (POSS) activados térmicamente”

Para poder cumplir con el objetivo propuesto, el proyecto comprendié
las siguientes etapas:

1. Sintetizar copolimeros p-(NIPAM-co-POSS).

2. Caracterizar quimica y fisicamente los copolimeros p-(NIPAM-co-
POSS).

3. Formar y caracterizar quimica y fisicamente hidrogeles de p-(NIPAM-
co-POSS).



2. Antecedentes

2.1 Hidrogeles: Definicion y sintesis

Actualmente la necesidad de desarrollar materiales con las caracteristicas
necesarias para ser aplicables en el ambito de la biomedicina, tal como la
biocompatibilidad y la biodegradabilidad, ha despertado gran interés en el
desarrollo de geles poliméricos. Cuando un gel tiene la capacidad de
absorber agua o soluciones acuosas se le denomina hidrogel.

Industria cosmética

Industria alimenticia

Ingenieria de tejidos,

* 5

Clase de materia condensada con enlaces

quimicos o nodos fisicos, caracterizada

por la existencia de una cadena

polimérica  hidrofilica  tridimensional Farmaceditica,

capaz de inmovilizar gran cantidad de

agua y otros fluidos biolégicos. liberacion controlada de

' medicamentos

Aplicaciones medioambientales

Cultivo celular i

Ooc

@

Aplicaciones médicas

Figura 2.1 Definicién y aplicaciones de los hidrogeles en distintos ambitos de la industria.

El término hidrogel esta compuesto de “hidro’=agua y “gel’, y se
refiere a geles acuosos. Los hidrogeles son una clase de cadenas
poliméricas entrecruzadas en forma de red tridimensional que son capaces
de hincharse en agua, sin disolverse (Jiangfeng Mu et al. 2006); estos
pueden ser de origen natural o sintético y al hincharse forman materiales
blandos y elasticos (Wichterle O. 1971; Ratner B.D. y Hoffman A.S. 1976;
Pedley G. et al. 1980). Debido a su biocompatibilidad, a las propiedades

especiales de su superficie, minima irritacion mecanica y de friccion, y al alto
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contenido de agua que pueden retener en sus cadenas, los hidrogeles se
han utilizado en diversas aplicaciones como se muestra en la figura 2.1,
ademas son contemplados como los candidatos ideales para aplicaciones en
el campo de la biomedicina y la farmacéutica (Rolando Barbucci. 2009;
Qunwei et al. 2009).

Los solidos poliméricos son especialmente aptos para formar geles
debido a su estructura formada por cadenas sumamente grandes. La
flexibilidad de dichas cadenas hace que se deformen para permitir la difusion
de moléculas de agua en su estructura tridimensional. Dicho de otra manera,
un gel es un sistema polimérico que seco es un material sélido y duro,
también llamado xerogel; pero al entrar en contacto con un liquido se hincha
hasta alcanzar el equilibrio fisicoquimico (hidrogel). Los hidrogeles son muy
activos desde el punto de vista osmético, por ello se dice que fisicamente
son especies intermedias entre el estado solido y el estado liquido, ya que la
naturaleza de los hidrogeles hinchados tiene simultaneamente las
propiedades cohesivas de los sdlidos y las propiedades difusivas de
transporte de los liquidos (Rojas et al. 2004).

Los geles pueden clasificarse en dos tipos: Los geles fisicos que estan
constituidos por una red tridimensional formada por uniones que no son
completamente estables, usualmente estas uniones son del tipo de fuerzas
de Van der Waals y puentes de hidrogeno, mucho mas débiles que los
enlaces covalentes (Saez et al. 2003; De Gennes P. G. 1979), debido a ello
se encuentran en la categoria de geles reversibles. Por otro lado, estan los
geles quimicos cuyo entrecruzamiento se da a través de enlaces covalentes
(Qunwei et al. 2009); esta clase de enlace es muy fuerte y su ruptura
representa la degradacion del gel, es por ello que los geles quimicos no son
reversibles con la temperatura ya que una vez rotos los enlaces no se
pueden volver a formar. En especifico, este tipo de enlaces da lugar a un
proceso de gelificacion fuerte.



Hablando propiamente de las mallas, en Ilas entrecruzadas
quimicamente el entramado molecular esta fijado por los nudos covalentes
de la misma; en los polimeros no entrecruzados quimicamente existe un
entramado de origen fisico (no permanente), puesto que las cadenas se
enredan unas con otras en una marafia tridimensional esto le permitira alojar

y retener moléculas de liquido (figura 2.2).

Figura 1.2. (a) Malla entrecruzada quimicamente, y (b) Malla entrecruzada fisicamente.

En cuanto al grado de hinchamiento, la principal diferencia que existe
entre polimeros entrecruzados quimicamente y entrecruzados fisicamente es
que, en los primeros, la entrada de liquido no puede separar las cadenas por
estar covalentemente unidas mientras que, en los segundos, la entrada de
liquido puede desenmarafar las cadenas, separandolas, debido a que las
fuerzas que las mantienen unidas son de origen fisico. Los geles quimicos
son indisolubles mientras que los geles fisicos pueden disolverse. La entrada
de liquido en el interior de una malla en un gel quimico alcanza un limite o
grado maximo de hinchamiento, ya que la estructura covalente no puede
deformarse indefinidamente. Por el contrario, el hinchamiento de un gel fisico
no tiene limite, ya que la adicion progresiva de liquido puede generar la

disolucién del polimero.



La apariencia externa que posee un gel es determinada por la

proporcion existente de liquido-sélido. En el caso de los geles quimicos,

estos mantienen su aspecto de solidos elasticos. En cambio, los geles fisicos

a medida que aumenta la proporcién de liquido van pasando lentamente del

aspecto de solido elastico al de liquido viscoso.

Los hidrogeles poseen caracteristicas muy especiales que son

atribuidas a los siguientes factores:

1.

Caracter hidrofilo: esta caracteristica es conferida por la existencia de
grupos funcionales hidréfilos en su estructura molecular, tal como: -
OH, -COOH, -CONHg, -CONH, SO3zH (Friends G. et al. 1993).

Insolubilidad en agua debida a la existencia de una red polimérica

tridimensional en su estructura.

Poseen una consistencia suave y elastica la cual esta determinada por
el mondmero hidrofilo de partida y la baja densidad de
entrecruzamiento del polimero (Ratner B.D. y Hoffman A. S. 1976).

Se hinchan en agua aumentando su volumen hasta lograr un equilibrio
fisicoquimico, pero sin perder su forma. El hinchamiento es el
resultado del balance que existe entre las fuerzas de dispersion y las
de cohesion que actuan en las cadenas hidratadas (Kudela V. 1987).
Las fuerzas cohesivas se deben principalmente a entrecruzamientos
covalentes, aunque también contribuyen las fuerzas electrostaticas,
hidrofobas, o interacciones dipolo-dipolo. El grado y la naturaleza del
entrecruzamiento, la tacticidad y la cristalinidad del polimero son
responsables de las caracteristicas del material en el estado hinchado.
La forma no hidratada se denomina “xerogel”. El entrecruzamiento en
los hidrogeles es debido no solo a uniones covalentes (enlaces

sigma), tipicas de cualquier material entrecruzado, sino también a



fuerzas intermoleculares de Van Der Waals y a los enlaces de
hidrogeno. En los hidrogeles existen, ademas, otros tipos de
interacciones como son las fuerzas electrostaticas, tanto las atractivas
como las repulsivas, uniones intermoleculares de componentes

hidrofobos e interacciones idnicas (Ross-Murphy S.B. et al. 1986).

Las caracteristicas arriba listadas permiten diferenciar entre geles fisicos
fuertes y geles fisicos débiles. Como se ha mencionado, la gelacion puede
ocurrir por entrecruzamiento fisico (por ejemplo: la gelatina comercial) o por
entrecruzamiento quimico (por ejemplo: el pegamento epdxico). En la figura

2.3 se describe la clasificacion de las transiciones de gelacion.

Gelacion

. Reaccionde Polimeros entrecruzados
Débiles Fuertes , ..,
monomeros (vulcanizacion)

Condensacion Adicion

Figura 2.2. Clasificacion de las transiciones de gelacion (Rubinstein M. y Colby R. H. 2006).

2.1.1. Factores que influyen en el hinchamiento
Uno de los factores mas importantes que influyen al hinchamiento de

los hidrogeles es el grado de entrecruzamiento y se define como la relacién
que existe entre los moles de agente entrecruzante y los de las unidades
repetidas de monomero. Un alto grado de entrecruzamiento indica mayor
cantidad de agente entrecruzante incorporado en la estructura del hidrogel.
Los hidrogeles muy entrecruzados poseen una estructura mas compacta, por

lo tanto, la capacidad de hinchamiento es mucho menor en comparacién con



el mismo hidrogel con menor grado de entrecruzamiento. El
entrecruzamiento dificulta la movilidad de las cadenas de polimero,
disminuyendo asi el hinchamiento. Dicho en otras palabras, a mayor grado
de hinchamiento menor tamarfo de poro de la malla que conforma el hidrogel,
por lo tanto, menor capacidad para retener moléculas de agua o soluciones

acuosas entre sus cadenas moleculares.

La estructura molecular del polimero también puede afectar al
hinchamiento. Los hidrogeles que contienen grupos hidrofilos en su
estructura se hinchan en mayor grado que aquellos que contienen grupos
hidrofobos, estos grupos colapsan en presencia de agua, minimizando su
interaccidon con las moléculas de la misma y dando como resultado

hidrogeles mucho menos hinchados.

2.1.2. Clasificacion de los hidrogeles
Los hidrogeles pueden ser clasificado de diversas formas, ya sea en

funcion de sus caracteristicas, o bien, de las propiedades particulares que se
tomen de referencia. Entre las cuales tenemos la siguiente: de acuerdo a la
naturaleza de los grupos laterales que presentan, los hidrogeles pueden
clasificarse como neutros o iénicos (anidnicos, cationicos, anfoliticos). Por
sus caracteristicas mecanicas y estructurales pueden ser clasificados en
redes afines o redes fantasma. Ademas, en base al método de preparacién
pueden ser cadenas homopoliméricas, copoliméricas o redes poliméricas
interpenetradas (Klier J. y Peppas N. A., 1990; Bell C. L. y Peppas N. A.,
1995). Por ultimo, en base a la estructura fisica de la red se pueden clasificar
en hidrogeles amorfos, semicristalinos y estructuras por puente de hidrégeno
(Peppas N. A. y Mlkos A. G., 1986; Hickey y Peppas, 1995).

Por otra parte, también existen hidrogeles que pueden presentar un

comportamiento de hinchamiento que responde a estimulos externos, a
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estos se les conoce como hidrogeles sensibles los cuales se encuentran
incluidos en la categoria de “materiales inteligentes”. Entre los estimulos que
afectan el hinchamiento se encuentra el pH, fuerza i6nica, temperatura y

radiacion electromagnética (Saez V. et al. 2003).

2.1.3. Sintesis de hidrogeles
En la sintesis de un hidrogel, junto a los elementos habituales de

cualquier reaccion de polimerizacion, tal como el disolvente y monémero o
monomeros, también se incluye el iniciador que es el que genera la
formacion de los radicales libres monoméricos que propician el crecimiento
de las cadenas macromoleculares, y un agente entrecruzante, que sera el

responsable de la estructura reticulada del gel (Ratner y Hoffman, 1976).

Para realizar la sintesis de un hidrogel se puede elegir entre un gran

numero de monomeros, los cuales se dividen en tres categorias:

1) Monomeros con sustituyentes laterales no ionizables: en este
grupo puede incluirse la acrilamida, la N-vinilpirrolidona, el
metacrilato de 2-hidroxietilo, etc., (Korsmeyer y Peppas, 1984).

2) Monomeros con grupos funcionales ionizables: por ejemplo, los
acidos acrilicos, metacrilicos, sulfénicos, aminas, entre otros; de
los cuales se obtienen hidrogeles con capacidad de absorber
grandes cantidades de agua pero tienen pobres propiedades
mecanicas. Los polimeros preparados a partir de estos
monomeros, tienen la desventaja de que el hinchamiento en
disolucién acuosa de sales disminuye a consecuencia del
apantallamiento de las cargas por los iones salinos (efecto
polielectrolitico) (Corkhill P.H. et al., 1987; Davis T.P. et al. 1991).



3) Monomeros zwiterionicos o sales internas: En este caso, el
sustituyente lateral consiste en dos grupos cargados y unidos a la
cadena principal. Su principal caracteristica es que para el
polimero entrecruzado el hinchamiento de la malla es mayor en
disolucién salina que en agua (Huglin y Rego, 1991; Blanco et al.
1994).

Hay diversos meétodos de preparacion de hidrogeles entrecruzados, tal

como:

1) Entrecruzamiento a través de radiacion: En este tipo de reaccion se utiliza
la emisidn de electrones, rayos vy, rayos X o luz ultravioleta para excitar el

polimero y generar el entrecruzamiento del polimero.

2) Reaccién quimica: Consiste en una reaccion de copolimerizacion y
entrecruzamiento entre uno o0 mas monoémeros y un monémero multifuncional
también llamado agente entrecruzante el cual se encuentra presente en
bajas concentraciones y también posee una masa molecular pequeia, éste
se une a las cadenas poliméricas de peso molecular grande a través de los
grupos multifuncionales que contiene en su estructura. En la sintesis de
hidrogeles, la practica mas habitual consiste en copolimerizar distintos
monomeros con diferentes propiedades fisicoquimicas y mecanicas, para
obtener propiedades finales adecuadas a la aplicacion deseada. Usualmente,
a un mondmero hidréfilo (que garantizara una mayor difusion de agua en la
red molecular y, por tanto, un mayor grado de hinchamiento) se le afiade uno
hidréfobo (que mejora enormemente las propiedades mecanicas del hidrogel
resultante (Nagaoka S. 1989). También variando la estructura molecular o el
grado de entrecruzamiento del material se pueden obtener diversos grupos
de hidrogeles (Wood et al. 1982; Tyagi P. et al. 2011; Wu J. et al. 2005).

Como se menciond anteriormente, para llevar a cabo una reaccion de

polimerizacidn es necesario utilizar un agente que la propicie, estas
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sustancias se conocen como iniciador. Usualmente los sistemas de iniciacion

gue pueden emplearse son:

1) Iniciadores formadores de radicales libres: son sustancias que inducen

2)

3)

la formacién de radicales libres que reaccionan en cadena si las
condiciones son las adecuadas. Se utilizan a bajas concentraciones,
debido a que una sola molécula de iniciador puede formar una o dos
grandes cadenas poliméricas. Usualmente el iniciador es un peroxido,
hidroperoxido, un azonitrilo o algun compuesto estrechamente
relacionado. En la figura 2.4 se muestra un ejemplo de iniciador
perteneciente a ésta familia, es el 2,2’-azobisisobutironitrilo (CgH12N4)
que es un compuesto azoderivado, cuya reaccion de descomposicion
térmica se da alrededor de los 60°C liberando nitrégeno y formando
dos radicales 2-ciano-2-propil (Misra G. S. 1993).

CH, CH, fﬂs
e PR, 2 e o
CN CN CN

Figura 2.3. Reaccion de descomposicion térmica del 2,2’-azobisisobutironitrilo.

Iniciadores idnicos: este tipo de iniciadores se utilizan cuando la
estructura del mondmero no permite emplear iniciacién via radical
libre. Generalmente son compuestos organometalicos como el n-butil-
litio, o bases fuertes como el terc-butoxido de litio. Usando estos

iniciadores se puede aumentar la velocidad de reaccion.

Radiacion gamma: Esta técnica es muy empleada para obtener
hidrogeles a partir de polimeros solubles en agua, por ejemplo, el poli-
(vinil alcohol) y la poliacrilamida. También es eficaz para entrecruzar

mezclas de polimeros.
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El grado de entrecruzamiento de los hidrogeles determina propiedades
tan importantes como la solubilidad del hidrogel, el grado de hinchamiento, el
tamafno de poro del material, el area total superficial, asi como la resistencia
mecanica del polimero (Akelah y Moet, 1990). Para optimizar las
propiedades del hidrogel que se desea sintetizar es imprescindible utilizar en
la reaccion el agente entrecruzante adecuado, dicha eleccion dependera

fundamentalmente del tipo de monémero base.

La densidad de entrecruzamiento es una expresion del numero
promedio de unidades de mondmeros repetidas entre nodos. Una baja
densidad de entrecruzamiento permite tener una red mas abierta, es decir,
un tamano de poro mas grande; en cambio, un valor mayor de este
parametro permite un hinchamiento potencial, pero a su vez el gel es menos
deformable. El ejemplo mas comun de entrecruzamiento es la formacion de
enlaces covalentes entre las cadenas poliméricas formando asi una red

tridimensional.

El entrecruzamiento que se da a través de enlace covalente puede
generarse a través de una variedad de técnicas, ejemplo de ello es la
polimerizacién de una disolucién concentrada de acido acrilico ya que puede
causar auto-entrecruzamiento a través de la eliminacion de atomos de
hidrogeno del esqueleto del polimero, seguida de combinaciones radicales.
Del mismo modo, también es posible obtener entrecruzamiento quimico
(enlace covalente) por medio de radiacion ionizante y puede ser controlada a
través de la dosis y la velocidad de la radiacion aplicada al sistema. Sin
embargo, la ruta mas sencilla para obtener este tipo de entrecruzamiento es
la copolimerizacién del mondmero principal con una pequefa cantidad de un

co-monoémero multifuncional.

Las fuerzas cohesivas que permiten el entrecruzamiento no son solo

enlaces covalentes, sino que también intervienen otro tipo de fuerzas, tal
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como las electrostaticas, hidrofobas, interacciones dipolo-dipolo o puentes de
hidrégeno.

Como se ha mencionado anteriormente, elegir el agente entrecruzante
es fundamental para optimizar las propiedades de los hidrogeles, estos
agentes deben poseer varios grupos reactivos en su estructura, comunmente
se utilizan compuestos tetrafuncionales y hexafuncionales. Un ejemplo de
este tipo de mondmeros y uno de los mas utilizados es la N,N’-
metilenbisacrilamida (BIS).

2.1.4. Polimeros sensibles a estimulos
En la naturaleza existen seres vivos que estan provistos con

mecanismos propios de reconocimiento especifico, de captacion selectiva y
de cesion controlada de sustancias que actuan en las células en los que las
macromoléculas tienen un rol preponderante. Los sistemas inteligentes
imitan, en mayor o menor grado, el comportamiento de algunos sistemas
biolégicos, logrando que se active o se regule una respuesta del material a
sefales emitidas desde el exterior o debido a cambios en el ambiente
biolégico (Concheiro N. A. 2007). Por lo anterior, se han logrado desarrollar
nuevos procedimientos de sintesis, asi como técnicas analiticas que
permiten obtener y caracterizar de manera minuciosa polimeros con
diferentes estructuras que poseen la capacidad de desempenar funciones
que hace algunos afios eran inimaginables. Entre las arquitecturas
poliméricas mas comunes se encuentran los polimeros lineales, ramificados
y reticulados (Qiu L. Y. y Bae Y. H. 2006).

Los polimeros sintéticos, a comparacién de los polimeros naturales,
poseen algunas ventajas importantes: 1) se puede predecir su estructura, 2)
se obtienen a través de procedimientos versatiles y facilmente ajustables

13



para lograr determinadas propiedades, y 3) su produccion industrial es

mucho mas econdmica.

Para que un polimero forme parte de un sistema inteligente debe estar
provisto de funcionalidad. Entendiéndose por funcionalidad un efecto
macromolecular especifico, que es derivado de determinadas caracteristicas
tanto quimicas como estructurales. Algunos ejemplos son: hidrofobicidad,
capacidad para inmovilizar algunas sustancias (por ejemplo, proteinas),
aptitud para modificar la solubilidad, la forma, el volumen o el estado de
agregacion en respuesta a un estimulo externo (irradiacion, aplicacion de
calor, compresion, etc.) o a uno alteracion del medio (cambio de pH,
incorporacion de una determinada sustancia, etc.). Por otra parte, el polimero
debe ser capaz de transformar el estimulo externo a una funcion especifica.
Los polimeros sensibles a estimulos que responden reversiblemente, es
decir, activandose cuando se aplica el estimulo y desactivandose cuando
cesa, se conocen como “polimeros inteligentes” (Alexander C. y Shakesheff
K. M. 2006).

De acuerdo con Peppas y colaboradores (Peppas N. A. y Mikos A. G.
1986), los estimulos a los que pueden responder los sistemas inteligentes
son: pH, temperatura, fuerza i6nica, moléculas quimicas o enzimas, luz,

presidn, tensibn mecanica, campos eléctricos o0 magnéticos y ultrasonidos.

Algunos de los resultados mas importantes en cuanto al desarrollo de
sistemas inteligentes se han logrado con micelas poliméricas e hidrogeles.

Los materiales inteligentes se obtienen por asociacion de cadenas
poliméricas sensibles a estimulos. En el caso de los hidrogeles, si se
introducen grupos funcionales y se selecciona convenientemente la
porosidad y la morfologia, se puede conseguir que modifiquen su grado de
hinchamiento de forma rapida y reversible en respuesta a estimulos

externos. Este tipo de materiales ha encontrado aplicaciones interesantes en
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el desarrollo de dispositivos biomédicos, soportes para cultivos celulares,
implantes, suturas con memoria de forma, biosensores y sistemas de

liberacion de medicamentos.

En particular, la gran mayoria de los trabajos de investigacion se han
enfocado en el efecto del pH y la temperatura a causa de la importancia de
estas variables en sistemas fisioldgicos, bioldégicos y quimicos. La
dependencia del grado de hinchamiento de polimeros entrecruzados con
estas variables ha permitido su uso como materiales para diversas
aplicaciones, como son: en membranas de separacion sensibles al pH,
purificacion y recuperacion de productos farmacéuticos de una disolucion o

en la liberacion de farmacos.

2.1.4.1. Hidrogeles inteligentes sensibles a cambios de pH.
Para conferirle a los hidrogeles propiedades de respuesta modulables

por variaciéon de pH, se incorporan a su estructura polimeros con grupos
ionizables (Gillies E. R. y Fréchet J. M. J. 2004). Modificando el pH, en torno
al pKa de uno de estos grupos, se induciran cambios en el grado de
ionizacion de los electrolitos y como resultado, un cambio en el grado de
hinchamiento del hidrogel. La ionizacion genera fuerzas electrostaticas
repulsivas que pueden conducir a un incremento de volumen en el hidrogel.
El pH critico que desencadena la respuesta se puede ajustar a las
necesidades de cada aplicacion concreta modificando el pKa de los grupos
ionizables mediante la incorporacion de comondmeros hidrofébicos
(Nishiyama N. et al. 2005).

Por lo tanto, si un hidrogel posee en su estructura grupos ionizables,
sera un gel sensible al pH, dado que la ionizacion esta determinada por el pH

en términos de ionizacion de equilibrio, y el grado de ionizacion esta
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relacionado con el pH por la ecuacion de Henderson-Hasselbach (Katchalsky
y Spitnik, 1947).

!

a
pH = pK, — nglog(1 — ;)

Donde:

a’: es el grado de ionizacion de los grupos acidos.
Ka: es la constante de ionizacion del poliacido.

no: factor numérico.

Los geles sensibles al pH usualmente son acidos o bases débiles en
los que la ionizacidbn o neutralizacidon de los grupos acidos o basicos
involucra una reaccién que consume un par de contraiones, tal como la
reaccion del i6n hidrégeno con hidroxilo para formar el agua. En la tabla 2.1
se muestran algunos de los grupos funcionales que son sensibles a los

cambios al pH del medio.

Tabla 2.1. Grupos sensibles a los cambios de pH.

Grupos catidnicos Grupos aniénicos

-N* -COO

-NH* -OPO3

-NHy" -0OSO3

-NH;"* -Si0,”
-NRNH," -SO3
-NR,H* -OCSy

-NR;" -OPOz*

-S* -POs”

-P* -PO,”
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En 1995, Katchalsky y su grupo de colaboradores, reportaron por
primera vez una investigacion sobre el hinchamiento dinamico de redes
sensibles al pH, establecieron que el colapso y la expansion de los geles de
acido polimetacrilico (PMAA) en solucidén acuosa con concentracién de
0.8x10% a 0.5 M de sales de LiCl, NaCl y KI, ocurre reversiblemente

ajustando el pH del medio.

2.1.4.2 Hidrogeles sensibles a la luz y campo electromagnético.
Los polimeros sensibles a la luz son conocidos como polimeros

fotosensibles, también con estos materiales se pueden producir hidrogeles
inteligentes. A comparacion con otros parametros que también producen
transicion de fase en geles, la luz es relativamente facil de controlar y existen

dos métodos que inducen dicha transicion:

1. lonizacion por iluminacion con luz ultravioleta: La transicidn de fase se
ha inducido en geles al variar la temperatura, la composicion del
disolvente, el pH, la composicion idnica, entre otros. También se han
reportado geles sensibles a la luz ultravioleta. La luz ultravioleta inicia
una reaccion de ionizacion en los geles, creando una presion osmaotica
interna que induce el hinchamiento. En ausencia de radiacion
ultravioleta el equilibrio tiende hacia el sistema polimérico neutro y el
gel colapsa. A través de este método el proceso de transicion de fase
en volumen es lento ya que depende de la ionizacion fotoquimica y la

posterior recombinacion de iones.

2. Calentamiento directo por iluminacién con luz visible: Este fendmeno
se caracteriza por un incremento de la temperatura dentro de un gel
termosensible. En 1990, Suzuki y Tanaka reportaron un gel formado
por el mondémero termosensible NIPAM, y clorofila como grupo

cromoforo. Encontraron que en ausencia de luz el gel experimentaba
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un cambio de volumen de manera continua al variar la temperatura;
mientras que al iluminarlo con luz visible la temperatura de transicion
disminuia, y mas alla de cierto umbral de irradiacion la transicion de
fase en volumen se hace discontinua. La transicion de fase
presumiblemente es inducida por un calentamiento directo de las
cadenas de polimero, debido a la absorcion y la consiguiente

disipacion térmica de la energia luminica del croméforo.

2.1.4.3 Hidrogeles inteligentes sensibles a la temperatura.
Usualmente la hidrosolubilidad de algunos polimeros convencionales

aumenta a medida que incrementa la temperatura. En cambio, los polimeros
termosensibles utilizados para preparar hidrogeles inteligentes se mantienen
hidratados y con las interacciones intra e interpoliméricas minimizadas por
debajo de su temperatura de transicion critica (LCST). Al superar este valor
critico, los puentes de hidrogeno polimero-agua se destruyen, se intensifican
las interacciones hidrofdbicas entre las cadenas, y el agua se expulsa del
entramado (Concheiro A. N. 2007). La LCST es propia de cada polimero,
pero se puede incrementar o reducir introduciendo en su estructura grupos
hidrofilicos o hidrofébicos. En 1978, Toyoichi Tanaka reportd que la
transicion de fases inversa de la poli(N-isopropilacrilamida) se debe a un
cambio conformacional en las cadenas que, de una disposicion espacial
extendida (estado soluble), pasan a otra contraida (conformacién globular o
estado insoluble).

La temperatura es una de las variables que mas afecta el
comportamiento de fase de los hidrogeles. En 1984, Hirowaka y Tanaka
publicaron la transicion de fase en volumen de un gel termosensible de geles
de NIPAM en agua. Ailos mas tarde, otro grupo de investigacion reporto la
sintesis de geles con polimeros hidrofobos, mismos que colapsaban al
aumentar la temperatura (lto S. et al. 1989). Ese estudio demostré que es
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posible sintetizar geles cuya temperatura de transicion puede ser manipulada
de acuerdo a los requerimientos de la aplicacion deseada. Actualmente
existen numerosos grupos de investigacion que han estudiado las diversas
aplicaciones de estos hidrogeles, entre las que se encuentran: sistemas de
liberacidon de farmacos, biosensores, hidrogeles empleados para remocién de
iones metalicos, templetes inteligentes para cultivos celulares, etc., (Ju Xiao-
Jie, et al. 2009; Lin J., et al. 2008; Shepherd J., et al. 2011; Hamilton S. K., et
al. 2010; Thakkar H. y Murthy R. S. R., 2005; Tyagi P., et al. 2012; Zhang K.
y Wu X. Y., 2002; Zhifeng C. et al. 2012).

Dentro de los polimeros termosensibles mas comunes se encuentran
los poloxameros, poli(N-vinilcaprolactamas), celulosa, xyloglucano, quitosano
y los polimeros derivados de los acrilatos, como la poli(N-isopropilacrilamida).

2.2, N-Isopropilacrilamida (NIPAM)
La N-isopropilacrilamida (NIPAM), ha sido de gran interés en las

ultimas décadas, ya que debido a su caracter vinilico es posible obtener a
través de distintos métodos el polimero de cadena principal saturada
denominado poli(N-isopropilacrilamida), ademas posee propiedades
particulares que resultan adecuadas para su aplicacién en el area de la
biomedicina (figura 2.5).

La importancia de este polimero radica en su comportamiento térmico
caracteristico en disolucion acuosa. Este se ha convertido en uno de los
mas usados dentro de los polimeros que poseen “solubilidad inversa” frente
al calentamiento, es decir, una propiedad contraria al comportamiento de la
mayoria de los polimeros en solucion a presion atmosférica y temperatura

ambiente.
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Figura 2. 4. Representacion esquematica del monémero NIPAM y del polimero lineal poli-
(NIPAM).

2.2.1. Propiedades de la poli-N-Isopropilacrilamida
La poli-N-Isopropilacrilamida es soluble en agua, tiene capacidad de

formar hidrogeles, es un polimero sensible a la temperatura y al pH, exhibe
temperatura de transicion critica de solucién (LCST ~32°C) que es muy
similar a la temperatura del cuerpo humano (Jagadeeshbabu P. E. et al.
2011; Mu J. and Zheng S. 2007). En solucion acuosa y a una determinada
temperatura, la p-(NIPAM) experimenta una transicion de fase repentina
donde pasa de tener un comportamiento hidrofilo a uno hidréfobo. Este
fendbmeno ocurre a la LCST.

En soluciones acuosas a bajas temperaturas, los enlaces
intermoleculares del tipo puente hidrégeno entre el agua y los grupos polares
de la p-(NIPAM) hacen que el polimero se encuentre disuelto, formando una
estructura tipo “ovillo”. Por encima de la LCST, los enlaces puente hidrégeno
se debilitan mientras que las interacciones hidrofobicas entre los grupos
laterales se incrementan; razén por la cual el polimero se contrae o
“colapsa”, produciéndose una transicion denominada “ovillo-glébulo” (figura
2.6.). De esta manera, la transicion de fase puede ser descrita como un
fendbmeno constituido por dos etapas: una primera etapa que involucra una
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transicion de conformacion ovillo a una conformacion globular de la cadena
molecular, donde los grupos hidrofébicos se localizan en la superficie de los
glébulos y una segunda etapa, correspondiente a la agregacion de los
glébulos individuales, debido a asociaciones hidrofébicas intermoleculares.

Figura 2. 5. Transicion ovillo-globular de la p-(NIPAM).

2.3. Silsesquioxano Poliédrico Oligomérico (POSS)
Los polimeros reforzados con bloques o estructuras de tamafio

nanométrico (en al menos una de sus dimensiones) son conocidos como
nanocompuestos poliméricos. En la actualidad, los materiales
nanoestructurados representan una alternativa viable en diversas
aplicaciones tal como en la biomedicina, ingenieria de tejidos, etc., esto
debido a sus propiedades mejoradas atribuidas a la incorporacion de
nanoestructuras (Kojima Y. et al. 1993; LeBaron P.C. et al. 1999; Kojima Y.
1993; Yano K. et al. 1997; Gilman J. W. 1998; Okada A. y Usuki A. 1995;
Wang Z y Pinnavaia T.J. 1998). Las propiedades de los nanocompuestos
poliméricos estan determinadas principalmente por la interaccién entre las
fases y las interfases de los componentes. Por ser bloques o estructuras
reforzantes de tamano nanométrico su interaccibn con las cadenas

poliméricas se establece a nivel molecular.
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Dimensiones nanoscopicas
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Figura 2. 6. Caracteristicas generales de los nanobloques de POSS.

El uso de nanobloques tal como los poliedros oligosilsesquioxanos
(Schwab J.J. y Lichtenhan J. D. 1998; Loy D. A. 2007), comunmente
referidos como POSS (figura 2.7), han marcado desde hace mas de una
década una enorme ventaja en cuanto a versatilidad se refiere, ya que al
combinarse con matrices poliméricas los compositos formados muestran
mejores propiedades mecanicas en comparacion a los nanorreforzantes

comunes como las nanoarcillas, nanofibras y nanotubos de carbon.

R
R oxs o X
\Si///é) Ng”
0/ \ ) ?\
o o\ \ %
A -V
i —/-Si
o
R Ng—si._ IR
‘ R
POSS-Esteres POSS-Ciclopropilo POSS-a-olefinas POSS-Silanos POSS-Nitrilos
POSS-Bisfenoles POSS-Alcoholes POSS-Metacrilatos POSS-Siloxanos POSS-Isocianatos
POSS-Diacidos de arilo  POSS-Resinas epoxidicas  POSS-Haluros POSS-Silanol POSS-Diisocianatos de arilo
POSS-Cloruros de acilo  POSS-Norbornilos POSS-Estirenos POSS-Aril diaminas

Figura. 2. 7 Funcionalidades que pueden ser preparadas sobre los nanobloques de POSS
(Cordes D. B. et al. 2010).
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Los nanobloques de POSS presentan distribucidn monodispersa en
cuanto a tamafo, poseen baja densidad y ademas tiene la gran ventaja de
que pueden ser modificados quimicamente para generar una variedad de
sustituyentes quimicos (figura 2.8), y de esta manera enlazarse
quimicamente a las cadenas poliméricas, o estar presente en forma no

reactiva.

2.3.1. Estructura del Silsesquioxano Poliédrico Oligomérico (POSS).
La quimica de los silsesquioxanos organo-funcionalizados ha surgido como

un nuevo y fascinante campo de la nanotecnologia moderna (Baney R. H. et
al. 1995). Actualmente los compuestos nanoestructurados de POSS han sido
usados para disefiar nuevos nanocompuestos hibridos usados en gran
variedad de aplicaciones tecnolégicas tal como en la industria electronica,
meédica y dental (Constable G.S. et al. 2004, Xu H. et al. 2002, Leu C.M. et al.
2003, Fu B.X. et al. 2004). Los silsesquioxanos oligoméricos poliédricos
permanecen bien definidos, son nanobloques de construccién
tridimensionales con los que se puede crear materiales hibridos unicos,
donde es necesario mantener un control de las nanoestructuras y sus
propiedades (Feher F. J. et al. 1989, Jeon H. G. et al. 2000, Gilman J. W. et
al. 1996, Voronkov M. G. et al. 1982).

Los oligosilsesquioxanos poliédricos (POSS) son derivados de la
condensacion hidrolitica de mondmeros organosilicados trifuncionales (Feher
F. J. et al. 2000). En especifico, el término silsesquioxano se refiere a todas
las estructuras con la férmula empirica RSiO1 5, donde R puede ser un atomo
de hidrogeno o algun grupo alquil, alquileno, aril, arileno, o derivados 6rgano-
funcionales de grupos alquil, alquileno, aril o arileno (Balazs A.C. et al. 2006;
Baney R. H. et al.1995; Bockstaller M.R. et al. 2005; Camargo P.H.C. et al.
2009; lyer P. et al. 2010; lyer P. et al. 2009; Kuo S. W. et al. 2011,

Lagashetty A. et al. 2005; Morgan A. B. et al. 2007; Winey K.I. et al. 2010).
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Desde su descubrimiento en 1946 (Scott, D. W. 1946) se han reportado
muchas cadenas de POSS estequiométricamente bien definidas. Los
silsesquioxanos incluyen estructuras aleatorias, estructuras tipo escalera,
estructuras tipo caja y estructuras parcialmente de caja, tal como se muestra

en la figura 2.9.

OH R N o

Ry gm0~k Ol g rOng; R R\ /R N\ /R R /O/Sl N
077 OHp’" R O 7O Ni—F R /
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S{"'O\ 4" TSI /Sl\~.o/ “R //SI\O/SI'\EO//SI\O’&\\ S\'/ y /o/ g

R T R R R R R N —
Estructura aleatoria Estructura tipo escalera Estructura tipo caja

Figura. 2. 8 Diferentes tipos de estructuras de los silsesquioxanos (Scott D.W. 1945; Li G. et
al. 2001; Joshi M. y Butola B. S. 2004).

2.3.2. Propiedades del POSS
Los nanocompuestos con POSS muestran un aumento en las

propiedades del polimero tal como: 1) incremento en la temperatura de
degradacion (Tqec) Y la temperatura de transicion vitrea (Tg), 2) resistencia a
la oxidacion, 3) mejora las propiedades mecanicas, 4) reduce la flamabilidad,
5) modifica las propiedades reoldgicas, y 6) mejora la miscibilidad de las
mezclas (Masuda T. et al. 2007; Li G. et al. 2001; Mu J. y Zheng S. 2007).

En cuanto a aplicaciones tecnoldgicas los nanocompuestos
polimero/POSS se han aplicado con éxito en la industria electronica, médica

y dental.
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Propiedades Mecanicas

Diversos grupos de investigacion han reportado que la incorporacion de

POSS en matrices poliméricas mejora las propiedades mecanicas reforzando

los polimeros.

Las propiedades mecanicas de los nanocompuestos

poliméricos que contienen POSS dependen del estado de dispersion de la

nanoestructura (la cual depende del grupo funcional de la superficie del
POSS), de la cantidad del POSS, la cristalinidad, morfologia, etc.

Aplicaciones

Entre las aplicaciones potenciales de los nanocompuestos que

contienen POSS se encuentran:

1.

Como aditivo

Pintura resistente a la abrasion/calor
Modificadores de propiedades mecanicas.
Agente entrecruzante.

Modificadores de la viscosidad.

Modificadores térmicos.

Retardante a la flama.

Como preceramicos

Materiales ablativos (boquillas, aislantes, etc.)
Revestimientos/recubrimientos electrénicos.
Precursores de matrices vitreas o de ceramica.
Como plasticos

Materiales médicos

Embalaje/revestimientos

Resinas y elastomeros

Materiales electronicos
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Plasticos opticos

Ebunoluwa A. et al. en 2012 reportaron el efecto de la incorporacion
de POSS con 3 diferentes funcionalidades (me-POSS, ph-POSS vy vi-POSS)
en una matriz polimérica de polipropileno (PP) via intercalacion por fundido.
Ellos estudiaron la influencia que ejerce la funcionalidad de la superficie del
POSS sobre las propiedades mecanicas, tal como modulo de Young,
esfuerzo de fluencia (esfuerzo correspondiente a la transicion de la
deformacion elastica a la plastica, o bien, punto de fluencia (Barnes H.A. et
al. 1989) y alargamiento o elongamiento a la fractura.

2.3. Resonancia Magnética Nuclear (RMN)
Bajo las condiciones adecuadas en un campo electromagnético, una muestra

puede absorber radiacion electromagnética en la regién de radiofrecuencia
(RF) a frecuencias regidas por las caracteristicas de la muestra. La absorcion
es funcion de ciertos nucleos atomicos en la molécula. El espectro de
resonancia magnética nuclear no es mas que una grafica de los picos de

absorcion frente a las intensidades maximas.

La resonancia magnética nuclear (RMN) es una técnica de
caracterizacibn empleada para dilucidar estructuras de moléculas,
principalmente organicas, basada en las propiedades magnéticas de los
nucleos de los atomos. Todo nucleo tiene una carga, en algunos casos, esta
carga gira sobre el eje del nucleo y esta circulacion de carga genera un
dipolo magnético a lo largo de dicho eje. El momento angular de giro de la
carga se puede describir en términos de su numero cuantico de spin. La
magnitud intrinseca del dipolo generado esta expresada como momento

magnético nuclear .
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A través de la espectroscopia de resonancia magnética nuclear se
puede analizar facilmente diversos nucleos, tal como N, "°F, 3'P, 'H y 3C,
porque tienen un numero de spin de %2 y una distribucion de carga esférica
uniforme. Los mas ampliamente empleados en RMN son el 'H y "*C puesto

que son los principales componentes de las moléculas organicas.

Los nucleos con un numero de spin de 1 o mas alto tienen una
distribucion de carga no esférica. Esta asimetria es descrita por un momento
eléctrico cuadrupolar que afecta el tiempo de relajacion y, en consecuencia,
el ancho de la sefal y acoplamiento de los nucleos vecinos. En términos de
mecanica cuantica, el numero de espin determina el numero de orientaciones
que un nucleo puede tener en un campo magnético uniforme externo de

acuerdo con la formula: 2I+1 (Silverstein R. M. et al. 2005).

En las moléculas organicas los protones estan rodeados de otros
atomos que ejercen de proteccion (efecto pantalla) respecto al campo
externo. Los atomos giran alrededor del nucleo y generan un campo
magneético pequefio que se opone al externo. En consecuencia, el campo
que actua sobre el proton se debilita y se dice que el nucleo esta
apantallado. Puesto que las moléculas organicas poseen una estructura
compleja, el efecto pantalla sera diferente en distintos puntos de la molécula.
Si se mide con precision la intensidad del campo magnético para que un

protdn entre en resonancia, se puede obtener informacién muy importante:

A) El numero de protones electronicamente diferentes mediante el

numero de senales o picos.

B) El grado de apantallamiento a través de la intensidad de absorcion de
cada pico.

C) El numero de protones de cada clase mediante la intensidad de

absorcion.
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D) Informacion sobre los protones del entorno a través de la multiplicidad

de los picos.

La determinacién del desplazamiento quimico es fundamental para la
correcta interpretacion de un espectro de RMN. El desplazamiento quimico
es el cambio de posicion de las absorciones debido al efecto pantalla de los
electrones, dicho de otra manera, es la diferencia existe entre la frecuencia

de resonancia (en ppm) entre el protdn observado y la referencia.

El compuesto mas usado como referencia generalmente es el
tetrametilsilano (TMS) ya que tiene muchas ventajas: es inerte, simétrico,
volatil (bp 27°C) y soluble en la mayoria de los solventes organicos; da un
unico pico de absorcion muy intenso y agudo.

2.4. Espectroscopia infrarroja por transformada de Fourier (FTIR)
La espectrometria de infrarrojo es una técnica util empleada para la

determinacidn cualitativa de compuestos organicos y para deducir
estructuras moleculares a partir de sus grupos funcionales, tanto de
compuestos organicos como inorganicos. Esta técnica es un tipo de
espectrometria de absorcion que utiliza la regidn infrarroja del espectro

electromagnético.

En el analisis cualitativo la espectroscopia infrarroja es usada para
identificar sustancias puras y/o para la absorcion, localizacion e identificacion

de impurezas.

La gran mayoria de los materiales organicos e inorganicos muestran
absorbancia y el espectro es ocasionado principalmente por el alargamiento
vibracional y flexion dentro de la molécula. El espectro infrarrojo es una de

las propiedades mas caracteristicas de un compuesto ya que no existen dos
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espectros iguales para dos compuestos diferentes, es como una huella
dactilar.

Dentro de la regidn del infrarrojo fundamental existen dos regiones,
una de ellas es la llamada de los grupos funcionales que va de un numero de
onda de 4000 cm™ hasta 1300 cm™, y la regién dactilar de 1300 cm™ a 670

cm™.

En la regién de los grupos funcionales la posicidon del pico de
absorcion es mayor o menor dependiendo solo del grupo funcional donde
llega la absorcion y no de la estructura molecular completa. La posicion de
los picos en la region dactilar depende de la estructura molecular completa.

Caracteristicas que debe tener una vibracidn para que produzca
banda de absorcidn:

1) La radiacion incidente debe tener una frecuencia igual a la frecuencia de la

vibracién que va a producir.

2) Que la vibracion resultante produzca cambio en el momento dipolar, o sea
que la vibracion no absorbera radiacion infrarroja, si no hay cambio en el
momento dipolar se llama vibracién inactiva y seran activas cuando haya

dicho cambio en el momento dipolar.

En lo que respecta a los hidrogeles poliméricos, la espectroscopia
infrarroja por transformada de Fourier ha sido una técnica comunmente
utilizada para estudiar y verificar la incorporacion de mondomeros a la
estructura de hidrogeles, ya que permite observar la presencia de los grupos
funcionales caracteristicos de cada mondémero (Ramirez A. et al. 2016).

En el caso especifico de caracterizacién de los acrilatos, las bandas
de absorcion caracteristicas son las correspondientes a los enlaces C-C, N-
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H, C-N, C=0 y C-H, es decir, las bandas de absorcion correspondientes a los

enlaces amida y a los enlaces metileno.

2.5. Reologia
La reologia es una disciplina cientifica que se encarga a estudiar la

deformacion y flujo de la materia bajo condiciones controladas.

El redbmetro es un instrumento que permite someter a un determinado
material a diferentes tipos de deformaciones controladas, velocidad de flujo o
bien, medir los esfuerzos. Las mediciones de las propiedades reologicas de
los materiales se realizan con la finalidad de simular las condiciones de

procesamiento en la industria o condiciones de uso en el mercado.

Entre los principales objetivos que tienen los estudios reologicos de

los materiales se encuentran:

1. Predecir el comportamiento macroscopico del fluido bajo
condiciones de proceso para lo cual se hace uso de modelos
matematicos y de las propiedades caracteristicas de los

materiales.

2. Estudiar de manera indirecta la microestructura del fluido y evaluar
el efecto de diversos factores sobre dicha microestructura. Para
esto se comparan las propiedades del material o propiedades
reoldgicas.

Los materiales que son de interés para la Reologia presentan una
diversidad de comportamientos que van desde el fluido viscoso Newtoniano
hasta el sélido elastico de Hooke.

El rebmetro es un equipo capaz de someter a la muestra a una

deformacion dinamica (u oscilatoria) o estatica y medir el momento resultante
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generado por la muestra en respuesta a esa deformacion, asi como el angulo

de desfase.

Las geometrias mas utilizadas para realizar ensayos reoldgicos son
los platos paralelos. Estos platos pueden tener distintos diametros, desde 25
hasta 50 mm, de modo que el aumento en el tamarfo del plato supondra un
incremento en el momento generado en el material para una misma

deformacion. Otra geometria utilizada es el cono-plato,

2.6. Calorimetria Diferencial de Barrido (DSC)
Existen diferentes métodos para llevar a cabo la determinacién de

parametros de polimeros, entre los cuales se encuentra la calorimetria

diferencial de barrido.

La calorimetria diferencial de barrido (DSC por sus siglas en inglés) es
una técnica empleada para estudiar el comportamiento de un polimero
cuando es calentado o enfriado. Estda basada en la observacion del
comportamiento del flujo de calor en una muestra en un determinado rango
de temperaturas en una atmadsfera especifica, su aplicacion tipica es en el
analisis de las temperaturas de transicion en polimeros, en la determinacion
de capacidades calorificas, estabilidad térmica, asi como de grado de
cristalinidad. En cuanto a las transiciones térmicas, son cambios que tienen
lugar en un polimero al calentarlo o enfriarlo y ejemplo de ello es la
temperatura de fusién de un polimero. La transicion vitrea es también una
transicién térmica. Entre las aplicaciones mas comunes de la calorimetria

diferencial de barrido se encuentran:

1. Calor especifico y propiedades en las que varia el calor especifico

como la temperatura de transicion vitrea.

2. Transiciones de fase
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3. Polimorfismos

4. Determinacion de puntos de fusién

5. Determinacion de parte amorfa y cristalina
6. Cinética de reaccion

7. Tiempo e induccién a la oxidacion.

8. Descomposicion.

El dispositivo experimental tipico de un DSC cuenta con dos platillos,
cada platillo se apoya sobre la parte superior de un calefactor. Por medio del
software en la computadora se activan los calefactores controlando el
calentamiento de los platillos a una velocidad especifica, comunmente se
utiliza un barrido de temperatura de 10°C por minuto. El software en la
computadora asegura que la velocidad de calentamiento sea exactamente la
misma a lo largo de todo el experimento. Es decir, se asegura que los dos
platillos separados se calienten a la misma velocidad. Lo anterior se debe a
que los dos platillos son diferentes, uno contiene un polimero y el otro no. La
muestra polimérica implica que hay material extra en el platillo. Asi, al tener
material extra en el platilo hara falta mas calor para lograr que la
temperatura del platillo de la muestra aumente a la misma velocidad que la
del platillo de referencia. De modo que el calefactor situado debajo del platillo
de la muestra debe trabajar mas intensamente que el calefactor que esta
debajo del platilo de referencia para suministrar mas calor. En un
experimento de calorimetria, se mide la cantidad de calor que debe
suministrarse adicionalmente. Sobre el eje x se grafica la temperatura y
sobre el eje y la diferencia de produccion de calor entre los dos calefactores

a una cierta temperatura.
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Capacidad calorifica

Al iniciar el calentamiento de los dos platillos, uno de ellos con la muestra
del material, la computadora inicia el registro de la diferencia de calor
generado entre los dos calefactores en funcion de la temperatura. El flujo de
calor esta descrito por la relacion:

calor

= — = flujo de cal
r—— flujo de calor

La velocidad de calentamiento sera el incremento de la temperatura T en por
unidad de tiempo. Si se divide el flujo de calor g/t por la velocidad de
calentamiento, se obtendra el calor suministrado dividido por el incremento

de la temperatura:

La capacidad calorifica C, se define como el calor necesario que se
debe transmitir a un cuerpo o sistema para que este aumente su temperatura

en 1 K. La C, se puede obtener a través de la grafica de calorimetria
diferencial de barrido.

Esta técnica también ha sido ampliamente utilizada para el estudio de
los hidrogeles, ya que a través de ella pueden medirse cambios de masa y
efectos térmicos en los hidrogeles, en funcion de la temperatura.
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2.7. Analisis termogravimétrico (TGA)
El analisis termogravimétrico es una técnica de caracterizacion en la que el

peso de una sustancia, con calentamiento o enfriamiento a velocidad
controlada, es registrado de manera continua en funcion del tiempo o de la
temperatura. En el primer caso (experimento isotermo), la temperatura se
mantiene constante durante todo el experimento, y en el segundo
(experimento dinamico) la temperatura de la muestra va aumentando de
manera controlada (usualmente de forma lineal con el tiempo). La
representacion de la masa o del porcentaje de masa en funcion del tiempo o
de la temperatura se denomina termograma o curva de descomposicion

térmica.

El equipo cuenta con: 1) termobalanza; 2) horno; 3) un sistema de gas
de purga para proporcionar una atmosfera inerte y 4) un procesador para el
control del instrumento, la adquisicion y visualizacion de datos. La medida del
cambio de masa en funcién de la temperatura se realiza en la termobalanza.

La pérdida de masa de un material puede ser causada por:

1. Reaccion de descomposicion.
Reaccion de oxidacion.
Vaporizacion.

Sublimacion.

o » 0N

Desorcion.

2.8. Microscopia electréonica de barrido (SEM)
El microscopio electrénico de barrido (SEM) es un instrumento que permite la

observacion y caracterizacion superficial de materiales inorganicos y
organicos, entregando informacidn morfolégica del material analizado. A
partir de él se producen distintos tipos de sefial que se generan desde la

muestra y se utilizan para examinar muchas de sus caracteristicas. Con él se
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pueden realizar estudios de los aspectos morfolégicos de zonas
microscopicas de los distintos materiales con los que trabajan los
investigadores de la comunidad cientifica y las empresas privadas, ademas
del procesamiento y analisis de las imagenes obtenidas. Las principales
utilidades del SEM son la alta resolucion (~100 A), la gran profundidad de
campo que le da apariencia tridimensional a las imagenes y la sencilla

preparacion de las muestras.

Entre las principales aplicaciones del SEM se encuentra el estudio de
materiales, debido a que permite su caracterizacion microestructural. Asi
mismo, ayuda a la identificacion, analisis de fases cristalinas y transiciones
de fases en diversos materiales tales como metales, ceramicos, materiales
compuestos, semiconductores, polimeros y minerales. Composicion de
superficies y tamafio de grano. Valoracion del deterioro de materiales,
determinacion del grado de cristalinidad y presencia de defectos.
Identificacion del tipo de degradacién: fatiga, corrosion, fragilizacion, etc.
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3. Materiales y Métodos

3.1 Disolventes y Reactivos
- La N-Isopropilacrilamida (CsH11{NO) grado reactivo al 97% con peso

molecular de 113.16 g/mol fue adquirida a la companfia Sigma-Aldrich.

- EI PSS-(1-propilmetacrilato)-heptaisobutil sustituido (C35H74014Sig) con peso
molecular de 943.64 g/mol fue adquirido a la compania Sigma-Aldrich.

- El 2, 2’- Azobisisobutironitrilo (CgH12N4) recristalizado grado reactivo al 99%
con peso molecular de 164.21 g/mol fue adquirido a Sigma-Aldrich.

- El mercaptoetanol (C2HsOS) grado reactivo al 299.0% con peso molecular
de 78.13 g/mol fue adquirido a Sigma-Aldrich.

- La N, N’-Metilenbis(acrilamida) (C7H1oN20;) grado reactivo al 99% con peso
molecular de 154.17 g/mol fue adquirida a Sigma-Aldrich.

- El 1,4- Dioxano (C4H802) grado reactivo al 299.0% con peso molecular de
88.11 g/mol fue adquirido a Sigma-Aldrich.

Para elegir el solvente utilizado en la polimerizacion se realizd
previamente una serie de pruebas de solubilidad del POSS con diferentes

solventes, mismas que se muestran en la tabla 3.1.

Tabla 3.1. Tabla de solubilidad del POSS.

P-dioxano THF Isopropanol Cloroformo Agua
C,4Hz0, C4HzO (CH;),CHOH CHCI; H,0
POSS Excelente Excelente Buena Buena No se
solubilidad solubilidad solubilidad solubilidad disuelve
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En la tabla 3.2 se presentan las respectivas estructuras quimicas de

los componentes de la polimerizacion: monomeros, agente entrecruzante,

iniciador, agente de transferencia de cadena y disolvente.

Tabla 3.2. Componentes para la polimerizacion de hidrogeles NIPAM-POSS.

Reactivos Estructuras Abreviacion
N-Isopropilacrilamida e HC NIPAM
“ZC\/“\N)\%
l
H
PSS-(1-propilmetacrilato)- OR‘\;S'/ \’Si/\/\oo o, POSS
heptaisobutil sustituido 57 °s0h o
OR\\. \O/ R:./\rCHs
\,O_SI\O’/"SI\R CHs
Siw__-siz©
Sl oS
N, N’-Metilenbisacrilamida H H BIS
H.C™ b “CHa
O (@)
2, 2’-Azobisisobutironitrilo CH; CH; AIBN
H3C—‘~N:N+CH3
CN CN
2-Mercaptoetanol ~_-OH
HS
1, 4-Dioxano [oj P-Dioxano
@)
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3.2 Sintesis de copolimeros p-(NIPAM-co-POSS)
La polimerizacién via radical libre es el método mas antiguo de

sintesis polimérica. El centro reactivo puede estar formado por reaccion con
un radical libre, un catidén o un anién. La polimerizacién ocurre a través de la
propagacion de las especies activas por las sucesivas adiciones de un gran

numero de moléculas monoméricas en una reaccion en cadena.

El radical libre se forma por descomposicion de un iniciador. El radical
rompe dobles enlaces y la polimerizacion ocurre en un tiempo corto, al final

de la reaccion dos radicales libres se neutralizan.
El mecanismo de la polimerizacién via radical libre es el siguiente:
1) Iniciacion
2) Propagacion
3) Terminacion

En este caso, se realizaron dos series de sintesis de P-(NIPAM) y P-
(NIPAM-co-POSS) variando la concentracion de POSS en la reaccion. La
primer serie se llevd a cabo sin utilizar agente entrecruzante y la segunda
usando N, N’-Metilenbisacrilamida como entrecruzante. Los copolimeros se
sintetizaron via polimerizacién por radical libre en solucién con 1,4-Dioxano a
60°C utilizando N-Isopropilacrilamida (NIPAM) y POSS como mondmeros.
Dichas mezclas se introdujeron en un matraz enchaquetado, adicionandoles
2, 2’- Azobisisobutironitrilo (AIBN) como iniciador de la reaccién, a una
concentracion de 0.25 wit%, el 2-Mercaptoetanol como agente de
transferencia de cadena, preparado en solucién al 10 wt% y la N, N'-
Metilenbis(acrilamida) (BIS) como agente entrecruzante en la segunda serie
de sintesis, a una concentracion de 0.35 wt% (figura 3.1).
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NIPAM+POSS NIPAM+POSS
MERCAPTOETANOL . MERCAPT?ETANOL
2 BI:

T=60°C

(b)

Figura 3. 1. Polimerizaciéon via radical libre de: (a) p-(NIPAM-co-POSS) sin agente
entrecruzante, y (b) p-(NIPAM-co-POSS) con N, N’-Metilenbisacrilamida (BIS) como agente
entrecruzante.

La concentracion de iniciador y agente entrecruzante reportados fueron
calculados con respecto al contenido de mondmero. Posteriormente se
realiz6 una purga con nitrégeno durante 40 minutos para desplazar el
oxigeno presente en la mezcla de alimentacion. El tiempo de reaccion fue de
14 horas. Al concluir la polimerizacién es indispensable lavar el material
repetidamente en agua destilada con la finalidad de remover cualquier
reactivo remanente. Finalmente, los copolimeros obtenidos se dejaron secar
durante 48 h. La composicion de las mezclas de alimentacion tanto de los
copolimeros p-(NIPAM-co-POSS) con agente entrecruzante y sin
entrecruzante se presenta en la tabla 3.3 y 3.4 respectivamente.

Tabla 3.3. Composicion de la mezcla de alimentacion del copolimero
p-(NIPAM-co-POSS) entrecruzado, usando 0.2 mM de AIBN, 0.05 mM
de Mercaptoetanol.

MUESTRAS CONCENTRACION CONCENTRACION Wit% Wt%

NIPAM (mM) POSS (mM) POSS BIS
MMA1E 50.00 0 0 0.35
MM2E 49.90 0.10 1.67 0.35
MM3E 49.80 0.20 3.35 0.35
MM4E 49.60 0.40 6.72 0.35
MMS5E 49.30 0.70 11.84 0.35
MM6E 49.00 1.0 17.02 0.35

Tabla 3.4. Composicion de la mezcla de alimentacion del copolimero
p-(NIPAM-co-POSS) sin agente entrecruzante, usando 0.2 mM de
AIBN, 0.05 mM de Mercaptoetanol.
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MUESTRAS CONCENTRACION CONCENTRACION Wt% POSS

NIPAM (mM) POSS (mM)

MM1 50.00 0 0
MM2 49.90 0.10 1.67
MM3 49.80 0.20 3.35
MM4 49.60 0.40 6.72
MM5 49.30 0.70 11.84
MM6 49.00 1.0 17.02

El mecanismo de reaccion propuesto de la sintesis p-(NIPAM-co-
POSS) se describe en la figura 3.2. En la primera etapa, el AIBN es el
iniciador de la reaccion, dado que es un compuesto quimico que posee un
grupo funcional “azo” (R-N=N-R’) esto le confiere inestabilidad, por tanto, al
aumentar la temperatura de la reaccion se descompone en dos radicales
libres y nitrdgeno molecular. Estos radicales libres atacan al mondmero
(NIPAM) y produce un nuevo radical que consiste en un fragmento del
iniciador y una unidad monomérica. De igual manera, los radicales libres
atacan el doble enlace del propilmetacrilato, que es el grupo sustituyente en
la nanoestructura POSS.
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Iniciacion
CH, CH, CH; CH;

| |
H3C-»\J \I+ CH; — 5 Hstrle% CH; —— HyC— <|3 + N=N + fli CH3
CN

2, 2’-Azobisisoburironitrilo

Propagacion
CH, 0 HC CH, T 0 HC
e qu H3C—C—C\'JL J\
CN
H H H H
Radical libre N-isopropilacrilamida H CH,
o
\
i CH c——¢ CHy
l§ - \D 7 | , R 08T N i/\/\o c/
R\ /”-’si)/ \;)I /\/\o 2 ﬁ. (i.‘—CH; _ \Sb/ \s\—ﬂ\
' CN
s \s(uo L N g R\\ RO CH, H
2 R\\. \R/ ’ \ oS s
\;'.s'\O’/?Si\R \/ No- -5 N
T o & No—
R
PSS-(1-propilmetacrilato)-heptaisobutil Radical libre
sustituido .

Terminacion . _
Combinacion-acoplamiento radical o N g N ——

f f

POSS PNIPAM Chain

Figura 3.2. Mecanismo de reaccion del p-(NIPAM-co-POSS).

3.3 Espectroscopia Infrarroja por Transformada de Fourier (FTIR).

Una de las técnicas para caracterizar la estructura quimica de los
monomeros y los copolimeros fue la espectroscopia infrarroja por
transformada de Fourier (FTIR). Para realizar los ensayos se pesaron
aproximadamente 10 mg de cada una de las muestras, las cuales
previamente fueron puestas durante 8 horas en horno de vacio para
garantizar que se encontraran libres de humedad. Las mediciones se
realizaron utilizando un espectrometro Thermo Scientific Nicolet iS10 en
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modo de transmitancia a temperatura ambiente, con la finalidad de elucidar
las posibles estructuras formadas durante la sintesis de cada copolimero p-
(NIPAM-co-POSS) y corroborar que los mondmeros empleados se hubieran
incorporado a la estructura de éstos. Los espectros FTIR se tomaron en el
rango de 4000 a 400 cm™.

3.4 Espectroscopia de Resonancia Magnética Nuclear (RMN)
Los productos de las sintesis fueron caracterizados por '"H RMN usando un

espectrometro de resonancia magnética nuclear Varian Mercury 400 MHz
(9.4T) a 25°C. Las muestras fueron disueltas en cloroformo deuterado
(CDCl3) a una concentracion de 10 mg/mL, y las soluciones fueron

analizadas con tetrametilsilano como referencia interna.

3.5 Analisis térmico
Calorimetria diferencial de barrido (DSC)

La transicion vitrea de los copolimeros y la temperatura critica de solucion
(LCST) fueron caracterizadas por calorimetria diferencial de barrido usando
un DSC6000 (Perkin Elmer Inc., Waltham M.A., USA). La calibracion de la
temperatura y la entalpia se realizdé utilizando indio grado analitico
(Tm=156.6°C). La preparacion de las muestras se llevdo a cabo pesando
aproximadamente 10 mg de cada una de ellas y posteriormente fueron
colocadas en celdas de aluminio. Las transiciones térmicas fueron
determinadas a una tasa de calentamiento de 10°C/min en atmosfera de

nitrégeno.
Analisis termogravimétrico (TGA)

La temperatura de descomposicion (Tgec) fue determinada mediante

analisis termogravimétrico (TGA), las mediciones se realizaron a una tasa de
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calentamiento de 20°C/min, usando un TGA Q500 (TA Instruments, New
Castle, DE, USA). Todos los experimentos se realizaron en atmosfera de

nitrégeno.

3.6 Reologia
Para estudiar las propiedades reologicas del copolimero p-(NIPAM-co-

POSS) y los hidrogeles p-(NIPAM-co-POSS) se realizaron ensayos de: 1)
barrido de amplitud, 2) barrido de frecuencia, y 3) barrido de temperatura. El
equipo utilizado fue un redémetro CVO manufacturado por Malvern
Instruments Ltd, (Malvern, UK). Los ensayos se llevaron a cabo utilizando
una geometria de platos paralelos, con un diametro de 25 mm. El barrido de
frecuencia isotérmica se realizé con un “gap” o distancia entre platos de 1.0
mm. Los copolimeros p-(NIPAM-co-POSS) se estudiaron en un rango de
temperatura de 150°C a 210°C, y los hidrogeles de p-(NIPAM-co-POSS) en
un rango de temperatura entre 20°C y 40°C.

Antes de llevar a cabo las pruebas, las muestras del copolimero p-
(NIPAM-co-POSS) se dejaron secar en un horno de vacio a 90°C durante
toda la noche para eliminar cualquier rastro de humedad; en cuanto a los
hidrogeles, antes de las mediciones se sumergieron en agua desionizada
hasta alcanzar el equilibrio de hinchamiento (aproximadamente 5 h).
Posteriormente cada una de las muestras se coloco en el plato, se programé
la temperatura y distancia en el equipo, y se mantuvo isotérmicamente

durante 5 minutos antes de iniciar las mediciones.

Se realizaron barridos de deformacién dinamica a 1 rad/s para
determinar la existencia y el rango del régimen viscoelastico lineal (LVE). Asi
mismo, los barridos de frecuencia se llevaron a cabo desde 1% hasta 5% de
deformacion, dentro del régimen LVE de cada muestra.
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Figura 3.3. Pruebas reoldgicas de p(NIPAM-co-POSS).

3.7 Razén de Hinchamiento (SR)
La razén de hinchamiento de los hidrogeles sintetizados se realizador de

manera independiente para cada material. Se midié gravimétricamente
después de secar el agua de la superficie de las muestras con papel filtro a
temperatura ambiente (25°C). Las muestras se obtuvieron sumergiendo una
cantidad determinada de cada uno de los copolimeros en agua destilada a
temperatura ambiente durante 4 horas (figura 3.4). La razén de hinchamiento
(SR) se define como:

SR =

S|=

donde W5 es el peso del hidrogel y W4 es el peso del xerogel.
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MM1E VM3 E

Figura 3.4. a) Polimero p-NIPAM vy copolimero p(NIPAM-co-POSS) sin agente
entrecruzante, b) y c) pruebas de hinchamiento de la p-NIPAM e hidrogeles de p(NIPAM-co-
POSS) entrecruzados fisicamente, d) Polimero p-NIPAM y copolimeros p(NIPAM-co-POSS)
con agente entrecruzante, e) y f) pruebas de hinchamiento de la p-NIPAM e hidrogeles de
p(NIPAM-co POSS) entrecruzados quimicamente.

También se determind la cinética de hinchamiento en funcién del

tiempo, S(t), usando la siguiente expresion:

s(t) = Mx100
Wy
donde Wy es el peso del xerogel, y W; es el peso de la muestra en agua en el
tiempo t (figura 3.5). En este caso las muestras fueron secadas en un horno
de vacio a 90°C durante toda la noche y posteriormente pesadas; luego se
sumergieron en agua desionizada durante un tiempo determinado y se
procedio a pesar los hidrogeles una vez que el exceso de agua fue removida
cuidadosamente. Las mediciones se realizaron por triplicado, utilizando una

muestra nueva cada vez.

Figura 3.5. a) Xerogel de p(NIPAM.-co-POSS), b) hidrogel de p(NIPAM-co-POSS).
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3. 8. Microscopia electronica de barrido (SEM)
La morfologia de los hidrogeles de PNIPAM y p-(NIPAM-co-POSS) fue

analizada usando un microscopio electrénico de barrido modelo LEO VP
1450. El procedimiento de preparacion de las muestras fue el siguiente: los
xerogeles fueron sumergidos en agua destilada hasta alcanzar su grado de
saturacion. Posteriormente los hidrogeles obtenidos fueron rapidamente
congelados con nitrogeno liquido y por ultimo secadas en un liofilizador
modelo FreeZone 1 Literr Benchtop Freeze Dry System manufacturado por
Labconco (U. S. A.) (figura 3.5). Subsecuentemente las muestras fueron
recubiertas con oro-paladio para hacerlas conductoras. Finalmente, las
muestras se transfirieron a la camara del microscopio electronico de barrido y

examinadas a una aceleracion de voltaje de 15.00 kV operado al alto vacio.

Liofilizacidn y Sputtering

Hidrogeles
liofilizados

Figura 3.6. Tratamiento de los hidrogeles p-(NIPAM-co-POSS) antes de realizar los estudios
morfoldgicos a través de microscopia electronica de barrido (SEM).
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4. Resultados y Discusién
4.1 Sintesis de p-(NIPAM) y nanocompuestos p-(NIPAM-co-POSS)

La sintesis via radical libre de la muestra de control MM1 se realizé
conteniendo en el medio de reaccidn unicamente el monomero NIPAM,
iniciador (AIBN) y agente de transferencia de cadena en solucidon con p-
dioxano. Al término de la reaccién se observd que el polimero precipitd, sin
embargo, aun habia solvente con polimero disuelto en el matraz. Para que el
polimero terminara de precipitar se adicionaron 500 mL de agua destilada a
temperatura ambiente, posteriormente se decant6 obteniendo un polimero de
consistencia viscosa y color blanco. Puesto que esta polimerizacion se llevo
a cabo sin agente entrecruzante (figura 4.1), la muestra obtenida fue soluble
en agua a temperatura ambiente, por lo que al hacer la prueba de
hinchamiento no formé hidrogeles.

Figura 4.1. (a) p-(NIPAM) disuelto en p-dioxano, (b) precipitacion de p-(NIPAM) en dietiléter,
(c) y (d) p-(NIPAM).

En el caso de la muestra MM2 del nanocompuesto hibrido p-(NIPAM-
co-POSS) con concentracién de 1.67 wt% de POSS, el polimero precipitd
pero el medio de reaccion aun contenia un remanente de disolvente. El
material que se obtuvo, de igual manera que la muestra MM1, era de
consistencia viscosa y color blanco, una vez seco se realizd la respectiva
prueba de hinchamiento, a través de la cual se pudo observar que la muestra
MM2 unicamente se tornd viscosa pero no formd hidrogeles. El resultado
obtenido se atribuye a la baja concentracién de POSS en el copolimero, por

lo que no hubo mayor grado de entrecruzamiento.
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En el medio de reaccion de las muestras MM3, MM4, MM5 y MM6,
con 3.35, 6.72, 11.84 y 17.02 %wt de POSS respectivamente (figura 4.2), no
se aprecid6 monomero residual y al realizar las pruebas de hinchamiento

éstos formaron hidrogeles.

Figura 4.2. (a) p-(NIPAM) disuelto en p-dioxano, (b), (c) y (d) Muestras de p-(NIPAM-co-
POSS) a 1.67, 11.84 y 17.02 wt% de POSS.

4.2 Espectroscopia Infrarroja de Transformada de Fourier (FTIR).

La estructura quimica de la p-(NIPAM) y los nanocompuestos sintetizados
del copolimero p-(NIPAM-co-POSS) se evalu6 mediante espectroscopia
FTIR y RMN. En la figura 4.3 y 4.4 se presentan los espectros FTIR de las
muestras entrecruzadas y no entrecruzadas con diferente contenido de
POSS que va desde 0 hasta 17% en peso, de igual manera, en la tabla 4.1
se muestran las bandas de absorcion mas importantes (Mu J. et al. 2007;
Yadav S. K. et al. 2011; Kuo S. W. et al. 2012). Para fines comparativos, en
la figura 4.4, se ha incluido el espectro infrarrojo del monémero de POSS.
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Como se puede apreciar, en los espectros correspondientes a los
copolimeros p(NIPAM-co-POSS) se observa claramente la banda de
estiramiento Si-O-Si (~1110 cm™ ") asociada al POSS, también destacan dos

-1 atribuidas a la

bandas de absorcion en la region de 1649 y 1546 cm
vibracion de estiramiento asociada al grupo carbonilo (C=0) de las funciones
amida y a movimientos de flexion del grupo N-H de la p-(NIPAm)
respectivamente, asi como una banda de absorcién comprendida entre 3200
a 3600 cm™ la cual se atribuye al movimiento de estiramiento de los enlaces
N-H. La banda a 2900 cm™ corresponde al estiramiento de los enlaces C-H.
Se puede ver que la intensidad de la banda de absorcion en 1110 cm™ se
intensifica a medida que aumenta el contenido de POSS en los copolimeros
p-(NIPAM-co-POSS), por lo que se infiere que se incorporo exitosamente a la

estructura del polimero.

Tabla 4.1. Bandas de absorcion del copolimero p-(NIPAM-co-POSS).

Numero de onda (cm™) | Asignacién de banda de absorcién
3200-3600 v (N-H)
2900 v (C-H)
~1649 v (C=0) amida |
~1546 0 (N-H) amida Il
~1460 CHa
~1387 Isopropil
~1170 C-H
~1110 v (Si-O-Si)
~800 0 (=C-H)
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43 RMN *Hy *C
La estructura quimica de la p-(NIPAm) y los copolimeros hibridos p-(NIPAM-

co-POSS) se confirmd mediante los espectros de resonancia magnética
nuclear de protén (RMN *H) y de carbono 13 (RMN 'C). Los resultados de
las muestras seleccionadas se muestran en las figuras 4.5 y 4.6 para
resonancia magnética de protén y, en las figuras 4.7 y 4.8 para RMN **C.

El espectro de RMN *H de la p-(NIPAm) presenté sefiales a 1.13, 1.6,
2.1y 3.99 ppm, las cuales fueron asociadas a la resonancia de protones del
grupo metil y metileno, al grupo metano de la cadena principal y al metano de
los isopropilos respectivamente. La resonancia débil y ancha que aparece en
~6.6 ppm esta asociada a los protones de N-H (Wang L. y Zheng S. 2011;
Chiou C. W. et al. 2014). Por otro lado, las sefiales a 0.59 y 0.95 ppm
corresponden a la resonancia de los protones de los grupos SiCH,y CH3 de
la nanoestructura POSS respectivamente (Wang L. et al. 2011; Chiou C. W.
et al. 2014; Ha J. W. et al. 2014). El espectro de RMN "°C confirmé aun mas
la estructura de los nanocompuestos hibridos, donde se puede observar que
las sefales a 22.6, 23.8 y 25.6 ppm corresponden al metileno y grupos metilo
del POSS (Yadav S. K. et al. 2011; Kuo S. W. et al 2012; Ha J. W. et al.
2014), mientras que las senales presentes a 41.3 y 42.3 ppm corresponden a
los carbonos de la cadena principal de la p-(NIPAM). Por lo tanto, los
resultados de FTIR y RMN confirman que los productos de la sintesis
combinaron las caracteristicas estructurales tanto de la p-(NIPAM) como del
POSS.
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Figura 4.5. Espectros RMN 1H de p-(NIPAM) (MM1) y p-(NIPAM-co-POSS) (MM3 y MM4)

sin agente entrecruzante.
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Figura 4.6. Espectros RMN 1H de p-(NIPAM) (MM1E) y p-(NIPAM-co-POSS) (MM3E vy

MMA4E) con agente entrecruzante.
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Figura 4.7. Espectros de RMN 13C de los copolimeros hibridos p-(NIPAM-co-POSS).
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Figura 4.8. Espectros de RMN 13C de los copolimeros hibridos p-(NIPAM-co-POSS)
entrecruzados.
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Tabla 4.2. Identificacion de desplazamientos quimicos en espectros de
RMN 'H de p-(NIPAM) y p-(NIPAM-co-POSS).

Desplazamiento quimico Grupo

(ppm)

0.60 Protones metileno de (-Si-CH,CH(CH,),)
0.95 Protones metilo de (-Si-CH,CH(CHs),)
1.14 Protones metilo de (CONHCH(CHs),
1.64 Protones metileno de la cadena principal
2.02 Metilo de la cadena principal

4.00 Metilo de (CONHCH(CHs),

6-8.5 Protones N-H del grupo amida

4.4 Analisis Térmico
La estabilidad térmica de la p-(NIPAM) y los nanocompuestos p-

(NIPAM-co-POSS) se determin6 mediante analisis térmico (TGA). La
muestra de p-(NIPAM) sola exhibié un 5% de pérdida de masa a una
T4ec=355°C. Por otro lado, la temperatura de degradacién térmica de los
copolimeros hibridos mostraron solo un ligero incremento; los resultados se
muestran en la figura 4.9. La muestra que contiene 1.7 wt% de POSS
presenta una temperatura inicial de pérdida de masa de T4..=360°C, es decir,
5°C mas que la muestra de p-(NIPAM). Como se aprecia en la tabla 4.3, los
valores registrados indican que la nanoestructura POSS induce el incremento
de la temperatura de degradacion térmica en los copolimeros hibridos p-
(NIPAM-co-POSS), este comportamiento también ha sido reportado en el
caso de copolimeros basados en POSS y metil estireno (Romo-Uribe A. et al.
1998). Los resultados obtenidos sugieren que la fase del siloxano actua
como “capa protectora® del componente organico, disminuyendo el

porcentaje de pérdida de masa.
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Figura 4.9. Los resultados del analisis termogravimétrico (TGA) muestran que la
incorporacion de la nanoparticula hibrida POSS incrementa la estabilidad térmica del
nanocompuesto p-(NIPAM-co-POSS). La p-(NIPAM) presenta una temperatura de
descomposicion Ty (Mmedida al comienzo de pérdida de masa) de 355°C. Incrementando la
concentraciéon de POSS a 12 wt% incrementa la T4=367°C. Las pruebas de TGA se
realizaron a 20°C/min en atmodsfera de nitrégeno.

La influencia que ejerce la nanoestructura POSS sobre las
propiedades térmicas del copolimero p-(NIPAM-co-POSS) se aprecia
claramente en el comportamiento de la temperatura de transicion vitrea (Ty).
En la figura 4.10 se muestra el barrido de calentamiento de DSC de la p-
(NIPAM) y los nanocompuestos p-(NIPAM-co-POSS). Los resultados fueron
obtenidos del primer fundido, enfriamiento y recalentamiento a una tasa de
calentamiento de 10°C/min. La muestra MM1 correspondiente al polimero p-
(NIPAM) presenta una T4=140.63°C. La temperatura de transicion vitrea de
los copolimeros hibridos (MM2, MM3, MM4, MM5 y MMG6) sufre un
decremento en funcién de la concentracion de POSS. En la muestra MM2
con 1.67 %wt de POSS la temperatura de transicién vitrea decae hasta

122.07°C. Sin embargo, a medida que aumenta el contenido de POSS en el
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nanocompuesto (MMS 11.84%wt y MM6 17.02%wt) se aprecia una ligera

recuperacion de la Tg. Los resultados se muestran en la tabla 4.3.

M6

M5

M4

M3

M2

Heat flow (a.u.)

M1

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

Temperature (°C)

Figura 4.10 Termogramas del segundo calentamiento DSC de la muestra MM1

correspondiente a la p-(NIPAM) y los nanocompuestos hibridos p-(NIPAM-co-POSS) (MM2,
MM3, MM4, MM5 y MMB6).

Tabla 4.3. Propiedades térmicas del nanocompuesto
p-(NIPAM-co-POSS).

Muestra T4 (°C) Teec” (°C)
MM1 140.63 355
MM2 122.07 360
MM3 108.64 367
MM4 101.45 364
MM5 106.65 368
MM6 112.64 362

T4 determinada en el barrido del segundo calentamiento.
bTemperatura de degradacion térmica con pérdida de masa del 5%.
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La figura 4.11 muestra la influencia de la nanoestructura POSS sobre
la Tg. ElI cambio de la temperatura de transicion vitrea en relacion con valor
de la p-(NIPAM) (MM1), ATg=Tg4-Tg buk , €xhibe desviaciones negativas. El ATy
alcanzé un minimo de ~9 K con un contenido de POSS de 11.84 %wt (MM5),
un valor relativamente moderado en comparacion con los valores reportados
para otros copolimeros basados en POSS (Romo-Uribe A. et al. 2017). El
ATg4 negativo parece ser una caracteristica de los polimeros confinados, por
ejemplo, las peliculas poliméricas ultradelgadas y peliculas delgadas
nanoestructuradas (Rittigstein P. et al. 2014; Oh H. y Green P. F. 2009).
Actualmente se sabe que otros copolimeros basados en POSS muestran ATy
negativa, tal como el POSS-estireno (Wu J. et al. 2007; Romo-Uribe A.
2017). Sin embargo, eso no es una generalidad, ya que otros copolimeros
también basados en POSS exhibieron una ATg>0 (Romo-Uribe A. et al. 1998;
Mather P. T. et al. 1999).
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Figura 4.11 Comportamiento de la temperatura de transicion vitrea Tg en funcion de la
concentracion de POSS en el copolimero.
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La reduccion de ATy mostrada por el copolimero hibrido p-(NIPAM-co-
POSS) y otros nanocompuestos basados en POSS puede ser atribuida a un
mayor grado de libertad intramolecular debido al aumento de volumen
inducido por la nanoestructura POSS (Romo-Uribe, 2017). La disminucion de
la Ty también fue reportada por Mackey et al., en nanoparticulas de
poliestireno dispersadas en una matriz de poliestireno, ellos también
atribuyeron la reduccion de la T4 al aumento del volumen libre (Mackey M. E.
et al. 2003).

4.5 Razén de hinchamiento (SR)
Comportamiento de hidrogeles activados térmicamente.

La combinacion de la nanoestructura hidréfoba de POSS y el
monomero hidrofilico de NIPAM produjo hidrogeles fisicos en las muestras
MM3 y MM4, no asi en la muestra de control MM1, tal como se muestra en la
figura 4.12 (a-c). En estado hidratado, y por encima de cierta concentracion
de POSS (>3 %wt), las asociaciones hidréfobas POSS-POSS generan
entrecruzamiento fisico, mientras que la parte hidrofilica con una baja
temperatura de transicion critica (LCST) NIPAM (Diez-Pena E. et al. 2002)

hizo que los copolimeros tuvieran respuesta termo-sensible.

Figura 4.12. (a) MM1 muestra correspondiente al polimero p-(NIPAM) no entrecruzado, MM3
y MM4 correspondientes al copolimero hibrido p-(NIPAM-co-POSS) con 3.35 % wty 6.72 %
wt de POSS respectivamente, (b) y (c) Estado humedo: la muestra MM1 presenté un
comportamiento de solucién, mientras que las muestras MM3 yMM4 formaron hidrogeles
fisicos (se afiadi6 colorante azul para permitir el contraste 6ptico en las muestras hinchadas).
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El porcentaje de hinchamiento S(t) se monitore6 en funcion del tiempo
a temperatura ambiente; los resultados se muestran en la figura 4.13. El
grado final de hinchamiento de la muestra MM3 con 3.35 %wt de POSS es
alrededor del 900%, este comportamiento es comparable con el grado de
hinchamiento de los hidrogeles basados en POSS entrecruzados
quimicamente (Mu J. y Zheng S. 2007; Alves F. y Nischang I. 2015). En la
grafica se presenta como MD2 una muestra de control de p-(NIPAM)
entrecruzada quimicamente usando 0.5 %wt de BIS como agente
entrecruzante (figura 4.14). También se puede apreciar que a medida que
incrementa el contenido de POSS en los copolimeros hibridos p-(NIPAM-co-
POSS), de 3.35 a 6.72 %wt, se reduce el grado de hinchamiento S, este
comportamiento esta correlacionado con el tamafo de poro de los
hidrogeles.
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Figura 4.13 Cinética de hinchamiento en funcién del tiempo del hidrogel p-(NIPAM) (MD2) e
hidrogeles de p-(NIPAM-co-POSS) (MM3 y MM4).
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Figura 4.14 (a) y (b) p-(NIPAM) sintetizado con 0.5 wt% de BIS e hidrogel de p-(NIPAM)
respectivamente, (c) hidrogeles fisicos (MM3 y MM4).

4.6 Microscopia electrénica de barrido (SEM)
En las micrografias SEM de la figura 4.15 se observa la

correspondiente estructura tridimensional de poro de las muestras liofilizadas
MD2, MM3 y MM4, dicha morfologia es tipica en los hidrogeles. El tamafo de
poro se midio utilizando el programa “Image J” y los valores obtenidos se
enlistan en la tabla 4.4. Cuando la concentraciéon de POSS aumenta de 3.35
%wt a 6.72 %wt el tamano de poro disminuyd de 13 a 9 uym respectivamente.
El tamafo de poro del hidrogel de p-(NIPAM) entrecruzado quimicamente
(MD2) fue de 10 uym. El comportamiento de la cinética de hinchamiento de
los hidrogeles p-(NIPAM-co-POSS) guarda una estrecha relaciéon con el
tamafio de poro, ya que un menor tamano indica mayor grado de

entrecruzamiento y por lo tanto el hidrogel disminuira su capacidad de

retener agua o soluciones acuosas entre sus cadenas moleculares.

Figura 4.5 Micrografias SEM de hidrogeles hibridos de p-(NIPAM-co-POSS) (MM3 y MM4) e
hidrogel quimico de p-(NIPAM) (MD2).
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4.6. Reologia de los copolimeros p-(NIPAM-co-POSS).

Tabla 4.4. Comportamiento del tamafio de poro
de los hidrogeles de p-(NIPAM-co-POSS) en

funcion de la concentracion de POSS.

Muestra Wt% POSS Tamaio de poro
(um)
MD2 0 10.12
MM3 3.35 13.00
MM4 6.72 9.26

La isoterma del barrido dinamico de frecuencia del copolimero fundido se

realiz6 a una temperatura de 150°C hasta 210°C y las curvas maestras se

construyeron con una T,~=170°C aplicando el principio de superposicion

tiempo-temperatura (TTS), las curvas maestras se muestran en la figura

4.16. Los médulos, elastico (G’) y viscoso (G”), se graficaron en funcion de la

frecuencia escalada de oscilacion w.ar.
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Figura 4.16 Curvas maestras del nanocompuesto fundido p-(NIPAM-co-POSS), los médulos
de corte dinamicos (G’, G”) en funcién de la frecuencia escalada de oscilacion.
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El polimero p-(NIPAM) fundido (figura 4.16(a)) muestra un
comportamiento de Rouse, tipico de los polimeros no enmarafados (Larson
R.G. 1999; Rubinsten M y Colby R. H. 2003).

La respuesta viscoelastica lineal de los compuestos hibridos de p-
(NIPAM-co-POSS) que se muestra en la figura 4.16(b-d) es claramente
distinta del comportamiento viscoelastico de los polimeros lineales fundidos
(Larson R.G. 1999; Rubinstein M. et al. 2003). En las curvas maestras se
puede observar solo un régimen terminal donde G'<G”, aunque G’ no
aumentd con el cuadrado de frecuencia w (sin embargo, la pendiente de G”
a mayor tiempo de relajacion es 1). En cambio, cuando la frecuencia
disminuyo, el médulo elastico G’, registré un cambio en la pendiente a mayor
tiempo de relajacion, acercandose a G”. En otros términos, a mayor tiempo
de relajacion el médulo de corte elastico decrece mas lentamente que el
modulo viscoso, es decir, los hibridos fundidos disipan menos energia. La
respuesta  viscoelastica lineal mostrada por los compuestos
nanoestructurados p(NIPAM-co-POSS) demuestra la influencia de POSS en
la dinamica molecular. La dinamica de menor disipacidon de energia se
reportd por primera vez para los copolimeros de POSS-Metilestireno (Romo-
Uribe A. et al. 1998), y recientemente se confirmd para nanocompuestos no
entrecruzados de POSS-estireno (Romo-Uribe A. et al. 2017).

En la figura 4.17 se presentan las graficas de angulo de fase d [=tan™
(G’/G”)] de los nanocompuestos p(NIPAM-co-POSS) en funcion de la
frecuencia de oscilacion escalada. Los resultados muestran el
comportamiento menos disipativo de los copolimeros hibridos en la region
terminal. En la curva correspondiente a p-(NIPAM) (4.17i) se observa una
tipica reduccion monotdnica de & a medida que aumenta la frecuencia.
Sorprendentemente, las graficas & de los nanocompuestos p(NIPAM-POSS)
presentaron tres etapas a medida que aumentaba la frecuencia: (1) en el

régimen terminal donde se esperaba que el angulo de fase se acercara a
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90°, los nanocompuestos exhibieron valores cercanos a 60°% (2)
posteriormente, a medida que aumenta la frecuencia, & aumenté a un
maximo aproximado entre 70-75°; por ultimo, en la tercera etapa, en el rango
de alta frecuencia & disminuyé nuevamente, lo que sugiere un régimen de
transicion. El comportamiento de & a bajas frecuencias sugiere
interacciones/asociaciones no vistas en polimeros fundidos. Dicho de otra
manera, el comportamiento de & pone en evidencia una desaceleracion
dinamica probablemente asociada a las interacciones POSS-POSS. Es
posible que el POSS forme nano agregados, especialmente a altas
concentraciones de POSS tal como se reporta en el analisis de TEM
realizado por Wu J. y otros (Wu J. et al. 2007). Puede ser que algunas
cadenas poliméricas estén confinadas por nanoagregados que disminuyen la
dinamica de manera similar al nanocompuesto fundido POSS-estireno no

enredado reportado por Romo-Uribe y otros.
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Figura 4.17 Curvas maestras del angulo de fase & en funcién de la frecuencia de oscilacion
para los nanocompuestos hibridos p(NIPAM-co-POSS).
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La influencia del POSS en el comportamiento viscoelastico también se
observo en la viscosidad del nanocompuesto. En la figura 4.18 se muestra la
magnitud de la viscosidad compleja (n*) de los nanocompuestos en funcién

de la frecuencia escalada (w.ar), calculada a través de:

IN*I=VG'2 + G2 /w

Los resultados muestran una notable reduccion de la viscosidad al aumentar
la concentraciéon de POSS en el nanocompuesto, es importante observar que
en la muestra que contiene 17%wt de POSS la viscosidad sufre una
disminucién de un orden de magnitud; también se aprecia que a mayor
contenido de POSS la viscosidad se desvia del comportamiento Newtoniano
a bajas tasas de deformacion mostrando una acumulacion de esfuerzo de
fluencia. La desviacion del comportamiento Newtoniano es visible a partir de
la muestra con contenido de 6.8%wt de POSS, lo que sugiere que la
disminucién de la viscosidad de los materiales hibridos p(NIPAM-POSS) es
atribuible a la nanoestructura POSS.
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Figura 4.18 Viscosidad del nanocompuesto p(NIPAM-co-POSS) en funcién de la velocidad
de deformacion.

5. Conclusiones
De los resultados obtenidos a través de la caracterizacion del

nanocompuesto p-(NIPAM-co-POSS) se pueden realizar las siguientes

conclusiones:

1. Del andlisis FTIR, RMN *H y RMN "C se puede concluir que la
nanoestructura POSS se incorporé exitosamente a la matriz polimérica de p-
(NIPAM).

2. Las propiedades térmicas y viscoelasticas del nanocompuesto no
entrecruzado p-(NIPAM-co-POSS) se investigaron variando la concentracion
de POSS desde 0% wt hasta un 17% wt. El analisis térmico mostré una
reduccion de la temperatura de transicion vitrea (Tg) sugiriendo un efecto del
volumen libre. Es importante notar que el POSS actua como un grupo lateral
en la cadena principal de la NIPAM, por lo tanto, tiende a incrementar el
volumen libre por lo que las concentraciones mas altas de POSS pueden
producir regiones dilatadas (mayor volumen fraccional, fy) donde las cadenas
poliméricas pueden ser confinadas, experimentan mayor grado de libertad y
dinamicas mas rapidas, causando una reduccion de la viscosidad y
temperatura de transicién vitrea. Los copolimeros fundidos de p-(NIPAM-co-
POSS) mostraron comportamiento viscoelastico lineal, y el comportamiento
no-Rouse evidencié interacciones moleculares probablemente de POSS-
POSS, produciendo un comportamiento elastico inesperado a largos tiempos
de relajacién, atipico en cadenas moleculares no entrecruzadas. Ademas, la
introduccién de POSS en el copolimero indujo un esfuerzo de fluencia y una
reduccion de la viscosidad de hasta un orden de magnitud.

3. La incorporacion de la nanoestructura POSS en la p-(NIPAM) produjo
hidrogeles térmicamente sensibles sin necesidad de utilizar agente
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entrecruzante en la sintesis del copolimero p-(NIPAM-co-POSS), por lo que
se deduce que se obtuvieron “hidrogeles fisicos”.

4. El contenido de POSS esta relacionado al tamafio de poro y a los modulos
de corte.

5. Los entrecruzamientos fisicos son reversibles, ya que los hidrogeles se

recuperan inmediatamente después de una deformacion lineal.

6. Debido a que los copolimeros p-(NIPAM-co-POSS) no estan
entrecruzados quimicamente, puede existir versatilidad en el procesamiento
en fundido (inyeccion, moldeo o extrusion). Particularmente, el
procesamiento en fundido evitaria el uso y la disposicion de solventes

organicos.

De manera general, se puede concluir que dadas las caracteristicas
de los hidrogeles termosensibles p-(NIPAM-co-POSS) son candidatos
ideales para aplicaciones biomédicas.
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