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Resumo:

Os poloxameros séo copolimeros triblocos formados por um bloco central hidrofébico de
6xido de polipropileno (PPO), posicionado entre dois blocos hidrofilicos de 6xido de
polietileno (PEO), resultando em uma estrutura anfifilica. Essa configuracdo molecular
confere aos poloxameros propriedades especiais, como sensibilidade térmica e capacidade de
formar micelas, tornando-os amplamente utilizados em inddstrias como a farmacéutica,
cosmetica, agricola e alimenticia. A producdo comercial desses copolimeros teve inicio na
década de 1950 pela BASF e se expandiu internacionalmente, sendo vendidos sob diferentes
nomes, como por exemplo Pluronic®, Synperonic®, Tetronic® e Ultraric® PE. A solubilidade
dos poloxdmeros em &gua varia de acordo com a proporcdo entre PEO e PPO. Em
temperaturas mais baixas, a solubilidade é favorecida, mas com o aumento da temperatura, o
sistema atinge um ponto de turvacdo. Entre as propriedades mais notaveis dos poloxameros
estd a capacidade de formar géis termorreversiveis, caracteristica explorada em uma ampla

gama de aplicacGes, desde aditivos alimentares até carreadores de farmacos.

Palavra-chave: Polimeros; Copolimeros triblocos; Poloxamero.
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PHYSICOCHEMICAL PROPERTIES AND APPLICATIONS OF ALKOXYLATED
COPOLYMERS

Abstract:

Poloxamers are triblock copolymers formed by a central hydrophobic polypropylene oxide
(PPO) block between two hydrophilic polyethylene oxide (PEO) blocks, resulting in an
amphiphilic structure. This molecular configuration gives poloxamers special properties, such
as thermal sensitivity and the ability to form micelles, making them widely used in industries
such as pharmaceuticals, cosmetics, agriculture, and food. Commercial production of these
copolymers began in the 1950s by BASF and expanded internationally, being sold under
different names, such as Pluronic®, Synperonic®, Tetronic® and Ultrarich® PE. The
solubility of poloxamers in water varies according to the proportion between PEO and PPO.
At lower temperatures, solubility is favored, but as the temperature increases, the system
reaches a cloud point. Among the most notable properties of poloxamers is their ability to
form thermoreversible gels, characteristics that are exploited in a wide range of applications,

from food additives to drug carriers in cosmetics.

Keywords: Polymers; Triblock copolymers; Poloxamers
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INTRODUCAO

Os poloxameros sdo copolimeros triblocos compostos por um bloco hidrofébico de 6xido de
polipropileno (PPO) posicionado entre dois blocos hidrofilicos de 6xido de polietileno (PEO). Com
a estrutura EOx —POy —EOx 0s poloxameros resultam em um copolimero anfifilico, onde o bloco
central de oxido de polipropileno POy é hidrofobico e os blocos de 0xido de polietileno EOx) nas
extremidades sdo hidrofilicas. Sua obtencéo se da através da polimerizacdo sequencial de mondémeros
de 6xido de propileno (PO) e 6xido de etileno (EO) na presenca de catalisadores alcalinos, como
hidroxido de sodio ou potassio.® Esse processo gera diferentes poloxameros, que possuem uma
variacdo no nimero de unidades EO hidrofilicas e PO hidrofdbicas, a qual confere valor distinto de
equilibrio hidrofilico-lipofilico (HLB).

A produgdo comercial dos poloxadmeros teve inicio em 1950, pela BASF Corporation nos
Estados Unidos, e atualmente sdo fabricados por diversas empresas e em diversos paises, sendo
comercializados sob diferentes nomes, como Pluronic®, Synperonic®, Lutrol®, Kolliphor® e
Tetronic (BASF),2 Synperonic® (Croda), Antarox® (Rhodia), Makon® (Stepan), Teric® PE e
Ultraric® PE.3*

Os poloxameros sdo surfactantes ndo idnicos considerados biocompativeis. A estrutura em trés
blocos combinando segmentos hidrofilicos e hidrofébicos proporciona caracteristicas especiais, como
sensibilidade a temperatura, capacidade de formar micelas, promotores de solubilidade, agentes
estabilizadores de emulsdes/suspensdes. Essas caracteristicas 0s tornam vantajosos para diversas
aplicaces, ° tais como tintas e revestimentos, aplicacdo de defensivos agricolas, perfuragdo para
exploracéo de petroleo, produtos para cuidados pessoais, entre outros.*® Além disso, ha uma estrutura
invertida, composta pela sequéncia PPO-PEO-PPO, conhecida como poloxameros reversos,
disponiveis no mercado sob as marcas Pluronic® R, Antarox® R, Makon® R e Surfonic® POA,
usados como agentes umectantes e antiespumantes em processos industriais.

Um exemplo de produto comercial é o poloxdmero 188, que é vendido como poloxamero
P188, mas também como Pluronic® F68 e Kolliphor® P188, que é utilizado em cultura de células de
mamiferos, insetos e plantas porque pode controlar forcas de cisalhamento e conferir crioprotecdo em

culturas em suspensdo.® Os poloxameros sdo conhecidos pelas suas caracteristicas anfifilicas, mas
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também pela sua sensibilidade a temperatura, sendo capazes de produzir géis termorreversiveis, que
servem para diversas aplicacdes, como aditivos alimentares, carreadores de farmacos em cosméticos,
ingredientes farmacéuticos e engenharia de tecidos.’

Os poloxameros podem ser encontrados em diferentes estados fisicos, como liquidos, pastas e
sdlidos, dependendo de sua massa molar que varia entre 1.100 e 14.000 g mol™. Esses materiais
anfifilicos, sollveis em &gua e com propriedades polimorficas, formam uma série com mais de 50
variacdes. A solubilidade dos poloxameros em agua é influenciada pela proporcao entre as cadeias
de 6xido de propileno (PO) e 6xido de etileno (EO), com caracteristicas hidrofdbicas e hidrofilicas,
respectivamente, variando em proporcdes de PO:EO de 1:9 a 8:2.8

O fabricante original BASF introduziu uma nomenclatura exclusiva para os poloxameros, que
compreende trés digitos, onde os dois primeiros digitos representam a massa molar aproximada (g
mol?) do bloco de PPO dividido por 100, enquanto o terceiro digito representa a porcentagem em
peso aproximada do PEO dividida por 10. Em contraste, os Pluronics® sao identificados por uma
letra que indica seu estado fisico, seguida de um nimero de trés digitos que reflete a proporcdo em
peso de PEO (6xido de polietileno) para PPO (6xido de polipropileno). Os Pluronics ® recebem uma
letra (L) para liquido, (P) para pasta e (F) para flocos. Os dois primeiros digitos representam a massa
molar aproximada do bloco de PPO dividido por 300, enquanto o terceiro digito representa a
porcentagem de peso aproximada do PEO dividida por 10.°

O ponto de turvacdo ou ponto de névoa (cloud-point) representa a temperatura em que a
solucdo separa fases. No caso de solugdes aquosas de poloxameros, a solubilidade é favorecida em
temperaturas mais baixas, onde a entropia do sistema € menor. Ao aquecer o sistema, as moléculas
de 4gua ganham energia cinética e deixam de hidratar os segmentos de polimero, levando a separacao
de fases. O ponto de turvacdo do PO é sempre maior que quinze (>15 °C) e do EO o seu ponto de
turvacao varia de 0 a 100 °C, isso justifica o comportamento anfifilico desses copolimeros em bloco,

que esta relacionado a propriedades tensoativas conforme mostra a Tabela 1.’
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Tabela 1: Exemplos de poloxameros comercias, concentragdo micelar critica (CMC), massa molar
(g mol™), ponto de turvagéo, balanco hidrofilico-lipofilico (HLB), nimeros médios de unidades EO
e PO calculados, aplicaces tipicas, e referéncias correspondentes.  Dados fornecidos pelo fabricante.
b Qs valores de CMC foram determinados usando sonda de pireno *

Poloxameros cMc? Massa Ponto de HLB" EO PO Aplicacéo Referéncia
(molL™?) molar® turvagdo® ('C)
(gmoL?)
L43 2,2x10°° 1850 42 12 12,61 22,33 Encapsulament 2

o de farmacos

L44 3,6 x107° 2200 65 16 20,00 22,76 Ajuda a melhor 1
ar a eficiéncia d
e pesticidas em
culturas agricol
as.

L61 1,1x10 2000 24 3 4,55 31,03 Efeito 1
inibitorio,
auxilia na
administragdo

medicamento

L62 4,0x10* 2500 32 7 11,36 34,48 Surfactante nao 1
idnico, sistema

de entrega
L64 4,8x107* 2900 58 15 26,36 30,00 Surfactante

F68 4,8x10* 8400 >100 29 152,73 28,97 Aumento da 10
estabilidade de
emulsdes e

agroquimicos

P81 2,3x10° 2750 20 2 6,25 42,67 Inibicao da 1
proteina,
resisténcia a
mdltiplos
farmacos

P234 7,1x10 4200 74 14 38.18 43,45 Protege o 2
ambiente contra
a sobrecarga de
substancias

quimicas
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P235 6,5 x10° 4600 85 16 38,18 43,45 Utilizado em re 2
vestimentos se

mentes.

L92 8,8 x10°° 3650 26 6 52,27 39,66 Surfactante, 1
aditivo, entrega

de genes

F98 7,7x10°° 13000 >100 28 16,59 50,34 Modulagéo da 1
agregacéo de
glébulos

vermelhos

P101 2,1x10°¢ 3800 15 1 236,36 44,83 Entrega de 1

medicamento

P103 6,1x10 ¢ 4950 86 9 33,75 59,74 Liberacdo 1
controlada de
medicamento

P104 3,4x10 ¢ 5900 81 13 53,64 61.03 Estabilizacéo de 1
emulsdes de

limpeza

P105 6,2x10 ¢ 6500 91 15 73,86 56.03 Cosméticos e 1
Cuidados

Pessoais

F108 2,2 x10° 14600 >100 27 265,45 50,34 Encapsular 1
fertilizantes e

pesticidas

L121 1,0 x10°® 4400 14 1 10,00 68,28 Engenharia de 1

nanoparticula

P123 4,4 x10°° 5750 90 8 39,20 69,40 Mdltiplos 1
farmacos,
administracdo
de farmacos

P407 2,8 x10°¢ 12600 >100 12 200,45 65,17 Formulagao de 10
fertilizantes,
liberagdo
controlada de

pesticidas.

Os poloxameros tém uma caracteristica muito importante, chamada temperatura micelar
critica (CMT), que é a temperatura minima necessaria para que eles formem micelas. Essa
temperatura ¢ influenciada por trés fatores principais: a massa molar, a quantidade de éxido de etileno

(EO) e 6xido de propileno (PO).!* Os poloxdmeros com menor massa molar e maior quantidade de
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Oxido de etileno (EO) precisam de uma temperatura mais alta para formar micelas. J& os poloxameros
com maior quantidade de oOxido de propileno (PO) formam micelas mais facilmente, em
concentracdes e temperaturas mais baixas.?

Um copolimero mais hidrofilico terd um ponto de turvagdo mais alto, enquanto um copolimero

mais hidrofébico terd um ponto de turvagdo mais baixo conforme mostra a Tabela 2.

Tabela 2: Relagéo entre a massa molar de EO e PO com as propriedades de CMC e ponto de

turvacéo
Propriedade Aumento da massa molar de Aumento da massa molar de
EO (hidrofilico) PO (hidrofobico)
CMC Aumenta Diminui
Ponto de Turvagéo Aumenta Diminui

O aumento da massa molar do bloco hidrofilico (EO) resulta em uma maior CMC e um ponto
de turvacdo mais elevado, uma vez que o copolimero se torna mais solivel em &gua. O aumento da
massa molar do bloco hidrofébico (PO) diminui a CMC e reduz o ponto de turvacdo, pois 0

copolimero se torna mais propenso a agregacao e a separacao de fases em temperaturas mais baixas.
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CONSIDERACOES FINAIS.

Os poloxameros, devido as suas caracteristicas estruturais e propriedades anfifilicas e
termorreversiveis, sdo amplamente utilizados em varias aplicacdes industriais e biomédicas.
Sua capacidade de formar micelas e emulsificar substancias hidrofilicas e hidrofdbicas faz
com que eles sejam ferramentas poderosas na formulacdo de produtos que requerem alta
estabilidade e controle de fases. Além disso, a sua capacidade de formacéo de géis e emulsdes
resulta em resposta a mudancas de temperatura que é benéfico em sistemas de liberacdo de
farmacos e em biotecnologia. A flexibilidade de suas caracteristicas fisico-quimicas e a
capacidade de ajustar o equilibrio entre as partes hidrofobicas e hidrofilicas, os tornam
versateis para diferentes setores. O estudo continuo dessas moléculas pode abrir caminho para
nOVOSs Uusos, como em nanotecnologia, sistemas de entrega de farmacos e ndo s0, contribuindo

também para avancos na area de ciéncia dos materiais e na medicina.
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