Case 65630

PATENTE
DE
INVENCION

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE AGENTES DE AD-
SORCION PLRA LA CROMATOGRAFIA", a favor de la firma elemana
E. MERCK &4.-G,, domiciliada en DARMSTADT (Alemania).

MEMORIA DESCRIPITVA

Como agentes de adsorcidn para la cromatografia
se emnplean principalmente el gel de silice, la tierra de dia-
tomeas, el dxido de aluminio, 19s silicatos de magnesio, la
celulosa, el fosfato cédleico, las poliamidas y los policarbo-
natos. ILus capas de estos adsorbentes extendidas sobre placns
u hojas no son, sin embargo, suficientemente adherentes. Re-
sultan sensibles a los esfuerzos mecdnicos y, cuando se sumer-

gen las placas o las hojas en log disolventes utilizados para
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el revelado, suele ocurrir que se sxfolia la parte de la capa
que se halla en el ligquido y, en consecuencia, el revelado
del cromatograma queda incompleto. Por ello se han propuesto
ya adhesivos o fijadores de diversa Indole, por ejemplo al-
nidén, yeso, carboximetilcelulosa o alcohol polivinflico., Se
sabe, ademds, que la adicidn de Aidxido de silicio o de 4xi-
do de aluminio, muy finamente divididos, produce un aumento

de la dlherencia,

No obstante, ninguno ce los fijadores inorgé~
nicos conoclidos hasta zhora basta para preparer capas de ad-
sorcidén que sean también resistentes al frote, a menos que
se elija una proporcidén de yeso tan elevada que la concentra=—
cidn del agente de adsorcidn disminuya ya perceptiblemente.
Por otra parte, el emple0 del yeso para producir capas de ad-
sorclidn resistentes al frote tiene la desventaje de que las
substanclias que forman sales de cazlclo o sulfato de dificil
solubilidad son retenidas en el punto inicial del cromatogra-
ma. Aslmismo es desventajoso el endurecimiento que se produce
pronto después de la agitacidn y que obliga a la actuacidn
inmediata. Fn consecuencia, para la cromatografi{a de materias

inorgdnicas son poco aptos los agentes de adsorcidn que con-

tienen yeso.
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Los fijedores orgdnicos usuales hasta ahora
tienen la considerable desventaja de que las capas para el
revelado no pueden ya rociarse de manera unlversal, Al ser
rociads necesariamente con reactivos agresivos, en particu-
lar 4cidos concentrados, y calentada consecutivamente, la
capa de adsorcidn se obscurece y dificulta la comprobacién

de las substancias orgdnicas o la hace inecluso imposible.

La preparacion de capas de absorcidn resisten-
tes al frote tiene particular importancia porque las placas
0 las hojas pueden entonces superponerse directamente sin
perjudicar la capa de adsorcidn. Con ello se facilita de mo-
do muy considerable el almacenamiento, el embalaje y el trang-
porte de las capas de adsoreidn aplicadas scbre placas u ho-
jas. Particular importancia tienen también eéta ventaja para
guardar los cromatogramas con fines de documentacidén, Asimis~
mo para preparar capas de edsorcidn autosustentantes (sin so-

porte) es importante un agente de adscrcidn bien solidificado.

ahora ge ha descublerto que mediante la adicidn
de 0,1 a 10% de clertos polimerizados a 1los agentes de adsor-
cidn utilizados pars la crcmatografia pueden obtenerse capas
cromatografias flexibles, de bueue adherencia y de muy buena
resistencia mecdnica, Los ajentes de adsorcidn bdsicos emplea-
dos en la crcmatografia de capas son principalmente el gel

de silice, la tierra de diatomeas, el 6xido de mluminio, los
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silicatos de magnesio, el fosfato cdleico, la celulosa, las
poliamidas y los policarbonztos. i estos agentes de adsorcidn
se afiaden, sezin el invento, unc o més polimerizados del gru=
po de las substancias siguientes: polimerizados de polivinilo
con grupos carboxzilicos, y sus sales; poliacrilemide, polime-
tacrilamide, poliacrilemidas y polimetacrilamidss monosubsti-
tuldas o disubstituidas en el amido-~nitrbdgenc por grupds al-
quilicos inferiores, y los copoliuerizados y polimerizados

mixtos de estos compuestos.

Lag propiedades Ge separacidén de los agentes
adsorbentes no sufren merma a causa de estas adiciones. Las
placas o las hojas cuyss capas de adsorcidn contienen estos
fijedores ya no necesitan ser transportadas en receptdculos
especiales, sino que pueden ponerse unas directamente soibre
otras sin peligro de perjudicar ls capa. isdemds, con estas
materias adicicnales pueden prepararse también agentes de
adsorcidén tan bicn solidificados; que se los puede emplear
en capas autosustentantes (sin placas de soporte). Si se
desea, los agentes de adsorcién de este lnvento pueden, a
cause e su buena flexibilidad, aplicerse también sobre ti-
ras de papel o laminas. Los fijadores mencionados tienen
asimismo la sorprendente ventaja de que permiten roclar las
capas con dcidos dilufdes y tsmbién con deldes concentrados,
por ejemplc con dcidos sulfirico concentrado, asi como calen-

tarlas ccnsecutivamente, sin perjuicio para las reacclones



de investigacidn de las substancias preparadas. {4 pesar de
la 2dicidn de fijador cor:4nico, las capas inorgdnicas quedan
claras después del rociado con deidcs y el calentamiento cone
secutivo, Tste ventaj: se presenta también con el empleo de
5 muchos otros reactivos de investigacidén que se utilizan con
frecuencia en 1: cromatografis de capa delgada; por ejemplo,
con dcide fosfdrico, dcido percldrico, triclorvro de antimo-
nio (en dcico acéticc slacial), aldehido anisico/deido sul~
firico, fcido p-toluensulfénico, dcldc fosfomolibdénico, dei-
10. Go fosfovolfrdmico y vainillina en diversos écidos. Sobre to-
do 1la investigacidn de los dcidios aminicos con ninhidring es
sopcrtada sorprendentenente bilen por los agentes de adsorcidn

de este invento.

Otra ventajs de los fijatores citados consiste
154 en ser insoluble o poco soluble en los eluentes orgdnicos.
Los polimerizados de polivinilc con grupos carboxilicos no
son levigados de la cepa nl aln con emplec de eluentes acuocsos,

ya que Unicamente son soluble en medics de gran viscosided.

Como fijadores para los agentes Ge adsoreidn
2C. seglin el invento son aptos todos los polimerizados provistos
fe grupos carboxilicos qus se han preparado & partir de comm
puestos que contienen grupos vinilicos. Entran aqul en congi-
Geracidn en primer términc los pclimeros de carboxivinilo de

altc peso molecular, los dcidos poliacrilicos, los dcidos
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polimetacrilicos y los copolimeros de etileno/dcido malelco

que se hallan en el comercio.

Por lo general se emplean, en lugar de las subs—
tancias adicionales provistas de grupos carboxilicos y con
grupo COQOH libres, sus sales, pues la substancia adicional
que produce la adherencia y la resistencia al frote debe coine
cidir todo lo posible en su pH con el agente de adsorcién ba-
sico, para no elterar las propiedades adsorbentes de éste.
sdemds, deberia evitarse que, en ocasiones, los grupos carbo-
xflicos libres de estcs ccmpuestos desplegeran una actividad
de cambio de ilones propiz. Los geles de silice empleados en
1la cromatografia de capas son por lo general més O menos leu-
tros o ligeramente dcidos, mientras que para los 6xidos de
aluninio se utilizan tawbién clases ligeramente alcalinas.

Las sales Ge los pclimerizados de alte pesc molecular y pro=-
vistos de grupos carboxilicos deberian ajustarse a la cifras

de pH establecidas por ellos. En conceptd de sales de las ma-
terias eflicionales provistas de grupcos carbpxilicos entran

en cuenta principelmente las sales alcalinas, las alcal ino-
térreas y asinismo las magnésiceas. Normalmente, por considera=
ciones econdémicas, se recurre a las sales slcallnas, en

particular a las sales sbdicas.

Los polimercs de carboxivinilo con alto peso
molecular pueden obtenerse, por ejemplo, con la marca regis—

trade Carbopol (R) de la B.F. Goodrich Chemical Company. Se
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suministran en formn de los #cidos libres, como polvos

secos, blsncos y derrsmables. Se los disuelve en agua y

de conveniencia, se¢ los transforma en sales por neutralizacidn
con bases. aln en concentracicnes muy pequefies (inferiores

¢ 0,1%) dan solucloncs muy viscosas. T1 grado deseado de vis—
cosidad pucde ajustarse mediznte la varizcién de las concen-

traciones,

Polimerizados 2 base Ge Acldo scrilico y meta=
erilico se hallan en ¢l comercio, por ejemplo, con la marca
registrsda Rohagit (R), de la Rbhm & Haas GmbH, También son
apropladas aqul las soluciones de les sales, en particular
de las sales alcalinas, que puecden emplearse en diversos gra-
dos de viscosidad. Lz disminucién de viscosidad de las solu=-
ciones de sales alcalinas, al ser Adiluldas, es muy escasa.
Sin embarzc, la viscosidad depende también del pH de la so=-
lucidn, Les dcides libres son insolubles en sgua, perc se
hinchan a temperaturas altas. Ies sales elcalinas y alecal ino-
térreas, en cambioc, son solubles en egua. Las primeras se di-
suelven con limpidez completa, y las Ultimas, con opacidad.
Las soluciones slcalinas tienen viscosidad estable, mientras
que la viscosidad de las soluciones necutras o dcidas se mo=-

difica algo con el almacenamientc,

Tanbién de los polimerizados mixtos = base de
etileno/4cice maleico se emplean preferentemente las solucio-
nes de sales, cn particulzr de lzs alcalinas. Se prepsran

por copolimerizacién de etilenc y anhldrido maleico, saponi-
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ficacidn del enhldrido y neﬁtralizacidn (en ocasiones, pare
cigl). Productos de esta class se hallan en el comercio con
el nombre Tili (R) (marca registrads é= le Honsanto Comp.).

8o hallan disponibles en una gran escala de diversos pesos
moleculares y tanto en forma de copolimeros linesles como

de copolimeros reticulades. Con agua o numerosos disolventes
orgdnicos pueden prepararse soluciones de diversa viscosidad.
De preferencia se siplean las sales monosédicas o disbdicas

de estos copolimerizedcs, o mezclas Ge estas sales.

Otros fijadores aptos ccmo aditivos segin el
invento agqul éxpucsto son, por cjemplo, los homopolimerizados
de acrilamida, metacrilamida o acrilamidaso metacrilamidas
substituldas en el awido nitrbégeno por grupcs alkiliccs in-
feriores (metilo, etilo, propilo y butilos en particular,
butilo terciario). Fntran ademds en cuenta los copolimerizedos
de estas acrilamidas, asl como los polimerizados mixtos de
estas acrilamides con 4cide acrilico o dcido metacrilice.
De preferencia se emplean polimerizadcs Ge peso molecular ele-
vadd. 8i se¢ agregan pclimerizadcs con peso molecular mis bajo,
deben introducirse por l¢ general, para lograr la misma soli=-
&ificacidn, mayores concentracicnes de fijador que cuando se

ciiplean los polimerizados de pesc molscular més alto.

Poliacrilamidas aptas son, por ejemplo, las que

(R)

se obtienen con la marca registrada"CYAN.MER" » de la dme~-
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rican Cyanemide Comp. Se suministran en forma de polves se-
cos, blanccs y derramables, de buena solubilidad en agua.
Sumamente aptos son lcs homopolimerizados de pesn molecular
mas 8lto, comec por ejempleo el preoducto "Cyasnamer (R) P 2507,
que constituye un howcpclimerizado de acrilamida no iondgeno
y de un peso mclecular elevado, de 5 a 6 millones. También
se hallan en el comercic con estas designacicnes polimeriza-
dos mixtos de acrilamida y dcidc aerilico; por ejemplo, el

(R)

¥Cyanamer P 26", un polimerizado mixto de dichos dcs com=
ponentes que es aniondzenc y de peso molecular relativamente
bajo. También las hezcla.s de estos productos, que entonces
presentan diversas propcrcliones de peso molecular, son eptas,
segin el invento agul expuesto, ccmo adiltivos para los adsor-

bentes.

Si se desca, a los ajentes de adsorcidn bdsicos
pucden aﬁadirsg también varios de les fijadcres citados. Sin
embargo, la proporcién total de fijador en el agente de adsor-
cién se mantiene siempre entre 0,1 y 10%. Los polimerizados de
polivinilc provistos de grupos carboxlIlicos, 0 sus sales, en
particular las sales de Acidos poliacrilicos y dcidos polime-
tacrilicos, se aiaden preferentcmente en canticad de 0,5 a
54, fara las poliacrilamidas o pclimetacrilamidas, sus deri-
vedos, copolimerizados y pelimerizados mixtos con dcido? aeri- 7
lico y/o 4cido metacrilico, la escala preferida se halla en-

tre 2% aproximadamentc y 6%.
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Las capas de adsorcién preparadas con los nue-
vos adsorbentes segin este inventc, en particular las prepa-
radas con adicidn de polimerizades de polivinilo provistos de
grupos carboxilicos,; o sus sales, son tan resistentes a la
erosidn, que no es posible desprender las capas de 10s sOpoOre
tes (por ejemplo, mefiiante soplo ée aire comprimido), a dife-
rencia de 1o que ocurre con los adsorbentes que se usaban has-

ta ahorsa,

Com¢ soportes para los adsorbentes segin el in-
vento pueden emplearse todas las bases corrientes, como pla-
cas de vidrio, placas de metal, hojas de metal o también pa-
pel u hojas de pldstico. Con un consenido suficientemente al-
to de fijador (aldededor de 2 a 10%), los adsorbentes de es-
te invento adyuiersn en gran parte una solidez tan grande,
que se pueden emplear aun sin soporte, por ejemplo en forma
de varillas, columnas o placas delgadas. Sin embargo, los nue-
vos adsorbentes tienen también particular importancia para la
cromatografia de cap delgada, pues precisamente aqui siente
el usuario en alto grado el deseo de emplear capas de adsor-
cidn ya preparadas de antemano, es decir, extendidas sobre
placas u hojas, secadas y activadas, que sean adherentes y

aptas para guardar.

En esencia, para 1los nuevos adsorbentes segin
el invento pueden utilizarse como adsorbentes de base todos

los gue se usan de ordinario en la cromatografia de capas,



10.

20,

11 =

es decir, tanto en la cromatografia de capa delgada como en
la cromatografia de capa preparatoria. Tienen buena aptitud,
por ejemple, los geles de silice de porosidad mediana, con
una superficie especifica de unos 500 a 600 m?/g, un didmetro
medio de los poros de 30 a 50 b aproximadamente, un volumen
de poros de 0,6 & 0,9 om3/g aproximadamente y mds o menos las

siguientes distribuciones de tamalios granulares:

30 micras 2% en peso
6~ 3 0 n 6 3% "
6 " 4%

Como tierra de diatomeas que puede emplearse

para los agentes de adsorcidn segin el invento, cabe consi-
derar principalmente la que ha sido lavada con dcido clorhi-
drico y calcinada y que tiene una distribucidn de tamafios
granulares el la que alrededor del 85% en peso de las parti-
culas se halla entre 5 y 30 micras. Como silicato magnésico
entra en cuenta el que contiene alrededor de 15,5% de Mgl y
alrededor de C4% de 810, y cuyas particulas presentan tama-~

fio inferior a las 75 micras.

Asimismo pueden emplearse todos los Jdxidos de
aluminio gue de ordinario se utilizan para fines cromatogri-
ficos. Pueden usarse las clases bdsicas, neutras o dcidas,
de preferencia con la siguiente caracteristica paorximada

de tamafios granulares:
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26 micras 2% en peso
6=26 " 69% n
& " 29% 1

Como fosfatos cdlcicos pueden emplearse todos
los tipos corrisentes en el comercio, en particular los que
han sido precipltados de soluciones, Sumamente aptas son las
hidroxilapatitas preparadas segin Arch. Biochem. Biophys.
65, 132 (1956).

Pueden utilizarse ademds polvaos de celulosa

como 1los que suelen emplearse para la cromatografia, Estos

polvos de celulosa tienen por 1o general un residud de cal-~
cinacidn de 0,08% en peso como maximo, un grado medio de po-
limerizacidn de 400 a 500 aproximadamente y una longitud nmedia
de fase de 2 a 20 micras. Tambien entran en consideracidn
los puntos microcristalinos de desintegracidn de la celu-
losa, tales como 1los yue ya se emplean para fines cromatogri-

ficos y que se obtienen en el comercio.

Lo mismo cabe decir para las poliamidas y po-
licarbonatos utilizables como adsorbentes de base, de los
cuales pueden utilizarse también todos los tipos empleados

ordinariamente para la cromatografia.

A los agentes de adsorcidn de este invento pue-
den agreszarse asimismo, slempre que se desee, aun otros fi-

jadores inorgdnicos, por ejemplo dioxido de silicio finamenw—
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te dividido (3 a 30 milimicras), preparado por ejemplo me-
diante termohidrdlisis de tetracloruro de silicio, en canti-
dad de 2 a 7%, y preferentemente de 3 a 5%. Sumamente apta

es la adicidn de este didxido de silicio finamente dividido

a los adsorbentes de base gel de silice, tierra de diatomeas
¥ silicato de msgnesis. Si como adsorbente de base se emplean
6xido de aluminio, como fijador adicional puede agregarse
tambien hidrdxido de aluminio finisimamente dividido. De pre-
ferencia se emplean geles de hidrdxido de aluminio (alumoge~
les), como los que se preparan, por ejemplo, a partir de so-
luciones de sales aluminicas por precipitacidn con bases,
filtracidn, lavado y secado cuidadoso, cuyo tamafio de parti~
culas sea inferior a 1 micre (de preferencia, de. 0,001 a 0,1

micra).

Para el mejor reconocinmiento de las materias
incoloras pero que absorben en la regidn ultravioleta, pue-
den afiadirse ademds a los agentes de adsorcidn segin este
invento, de manera ja conocida, materias fosforescentes inor-
génicas, por ejemplo silicato de zinc activado con manganeso,
volframato de magnesio o halofosfato de cadmio, fosfato cdl-
cico activado con estafio, silicato calcico activados con nan-
ganeso o con manganesd y plomdo o halofosfato calcico activado
con antinonio o con antinonio y manganesdo. Para las materias
incoloras que absorben en la region ultravioleta por debajo

de las 220 nilimicras puede enplearse tambien un indicador
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organico de fluorescencia, como por ejemplo el dcido 3~hidro-
xipiren-5,8,10~-trisulfdnico sddico, el dcido 3,5-dihidroxi~

piren-8,10-disulfdénico sddico o la morina.

Para la preparacidn de 1os adsorbentes segin

este invento, se mezclan bien (por ejemplo, mediante sacudi-
miento o agitacidn) los fijadores con los adsorbentes de ba-
ge en suspensidn acuosa. El agua necesaria puede afiadirse a
la mezcla seca de los dos componentes (adgorbente de base y
materia aditiva), o bien se afiade una suspensidn acuosa de
uno de los componentes al segundo componente secd o igualmen-
te suspendido en agua. 31 los conponentes de los agentes de
adsoreidn se combinan primeramente en forma de polvo y sdlo
entonces se agrega el agua necesaria para la suspensidn, de-
be culdarse de que se produzea una disolucidn completa del
fijador y una buena mezcla. Los adsorbentes asi obtenidos se
extienden luegdo sobre los soportes o se modelan en la forma
deseada y se secan y activan de la manera usual, por ejemplo
mediante calentamiento a temperaturas de 100 a 150°C aproxi-

nadamente.
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EJEMPLO 1,

Se sacude 1 g de Carbopol (R) 934 con 400 cc

de agua, durante unos 3 minutos, hasta que se forma una sus-
ponsidn uniforme, de turbidez lechosa. Prosiguiendo el sacu~
dimiento de cuando en cusndo, se afladen a gotas 1 a 2 cc de
hidrdxido sddico al 10% aproximadamente, hasta que el pH de
la solucidén es de 7 mds o menos. A la solucidn limpida y vis-
cosa se afiaden 100 g de un gel de silice de porosidad median-
na y con tamafio granular de unas 30 micras. Se sacude y se
afiaden todavia unos 400 cc de agua hasta que se presenta una

guspensidn bien extendible del gel de silice.

Con una anchura de rendija de 750 mieras en el
aparato extensor; se recubren 20 a 25 placas de vidrio de
200 x 200 mz, Después de un dfa de secado al aire, se activan
las capas mediante calentamiento durante una hora a 1302C.
La superficie de las capas es uniforme, sin grietas y resis-
tente o la erosidn., El espesor de las capas es de unas 160

nicras.

BJEMPLO 2.

20 g de Carbopol (R) 934 se agitan con 8 litros
de agua durante unos 15 minutos,; hasta que se forma una sus-
pensidn uniforme, de turbidez lechosa. Continuando la agita-
cidn, se afiaden poco a poco unos 30 cc de una lejia de sosa

cdustica al 10# aproximadamente, hasta obtener un pH de 1a
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solucion de 7 mds o menos. En la solucidn viscosa y limpida
se deslien por agitacidn 990 g de un gel de silice de poro-
sidad mediana y con tamuiio granular de un.g 30 micras, asi
como 10 g de silicato de zine activado con manganesd, y se
afiaden todavia unos 5,6 litros de agua, hasta que se produce

una suspensidn bien extendible del gel silicico.

Con un aparato de splicacidn mecanica en el
que se ha ajustado apropiadamente la anchura de la rendija,
se recubren unas 400 placas de vidrio, del tamafio 200 x 200
x 1 mm, o respectivamente unos 80 m de una hoja de pldstico
apropiada de 200 mu de anchura. Después de secar al aire o
mediante radiacidn infrarroja, se activan las capas mediante
ulterior secado. Lus capas tienen amplia resistencia a la

erosidn y presentan un espesor de unas 100 micras.

Se diluyen 20 g de solucidn al 10% aproximada-
mente de Rohagit (R) st 147 con 160 cc de agua y se afiaden
a la dilucidn 99 g de un gel de silice de porosidad mediana
y tamaiio granular de unas 30 micras, asi como 1 g de silica-
t0 de zinc activado coh manganeso. Se sacude y se affaden to-
davia unos 320 cc de agua, hasta jue se produce una suspen-—

sidn bien extendible del gel silicico.
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Con una anchura de rendija de 500 micras en el
aparato extensor, se recubren 25 a 30 placas de vidrio de
200 x 200 na., Después de secar al aire durante un dia, se
activan las capas por calentamiento durante 1 hora a 1309C.
La superficie de las capas es uniforme, sin grietas y resis-

tente a la erosidn. El espesor de las capas es de 165 micras.

EJEMPLC 4.

Se diluyen 50 g de solucidn al 10% aproximada-
mente de Rohagit (R) 31 147 con 450 cc de agua y se afiaden
a la dilucidn 99 g de un gel de silice de porosidad mediana
y tamafio granular de unas 30 micras, asi como 1 g de silica-
t0 de zinc activado con manganeso, Se sacude y se agregan
todavia unos =40 cc de sgua, hasta que se produce una suspen-

5idn bien extendible de gel de silice.

Con una anchura de rendija de 500 micras en el
aparato extensor, se recubren unas 40 placas dé vidrio de
200 x 200 mm. Después de secado previo de las capas por ex-
posicidn al aire durante varias horas, se las seca por cou-
pleto y zmectiva nedisnte radizcidn infrarroja. Ll espesor de

las capas es de 125 nicras.
EJEMPLO 5.

Se sacuden 2 g de Carbopol (R) 934 con 800 cc

de agua, durante unos 3 minutos, hasta gque se forma una sus-
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pensidn uniforwme; de turbidez lecihosa., Progiguiendo el sacu~
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dimiento de cuando en cuzndo, se¢ afiaden s gotas 2 a 4 cc de

una lejia de sosa cdustica al 10% aproximadamente, hasta un

pH de la solucidn de 7 mds o menos. A la solucidn viscosa

vy limpida se afiaden 99 g de un dxido de aluminio bdsico, con
tarafio granular de unas 30 micras, asi como 1 g de silicato

de zinc activado con manganeso. Fe sacude y se afiaden toda-

via unos 400 cc de agua, hasta que se produce una suspensidn

bien extendible.,

Con una anchura de rendija de 750 micras en el
aparato extensor, se recubren unas 30 placas de vidrio de
200 x 200 mm, Después de una hora de secado al aire, se acti-
van las capas nediante una hora de calentamiento a 1402C,

Iz superficie de las capas es uniforme, sin grietas y resis~

tente a la erosidn. El espesor es de unas 65 micras.
BJEMFIO_ 6.

(R) 934 con 640

Se sacuden 1,6 g de Carbopol
cc de agua, durante unos 3 minutos, hasta que se forma una
suspensidn uniforme, de turbidez lechosa. Prosiguiendo el
sacudiniento de cuando en cuando, se aifaden a gotas 2 a 3
cc de hidrdxido sddico al 10% aproximadamente, hasta que el
pH de la solucidn es de 7 mds o menos.Ala suspensidén lin-
pida y viscosa se afiaden 752 g de un gel de silice de poro-
sidad medigna y tamafio grahular de unas 30 micras, 40 ¢ de

un didxido de silicio finamente dividido, con tamafio granu-

lar de unas 20 milimicras, y asimismo 8 g de silicato de
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zinc activado con mansaneso. Se sacude y se agregan todavia

19
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unos 1600 cc de¢ agua, hasta que se produce una suspensidn bien

derranable de gel de silice.

5 placas de aluminio de tamafio 1000 x 200 x 3 nm,
que se hallan en el bastidor de pldstico impermeabilizado
con materia esponjosa, se recubren vertiendo unos 500
cc de la suspensidn y distribuyéndolos uniformemente con el
noviniento del bastidor. Despuds de un dia de secado previo
en posicidn horizontal, se activan las capas por secado du-
rante 2 horas a 1202C, El espesor de las capas ea entonces

de unos 2 nm.

EJEMPLO 7.

g ]

30 g de un gel de silice se tratan con 100 cc
de una solucidn acuosa al 0,65% de Cyanamer (R) P 250, un
homopolinerizado de poliacrilamida altopolimero y no iondge-
no, de la casa American Cyanamid Company. Después de sacudi-
miento a fondo, se obtiene una pasta de escasa viscosidad,
extendible, que con ayuda de una regla extensora de 250 mi-
cras de copesor de rendija se exticnde de manera conocida
sobre una hoja de pldstico (hoja de polidster) limpiada pre~
viamente con etanol. Despuds de secar, se obtiene una hoja

para cromatografia cuya capa activa presenta buena resisten-

cia al frote mecdnico.

Del mismo modo se prepara una cape que contie-

ne 4% de poliacrilamida.
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EJEMPLO 8.

.30 g de gel de silice se tratan con 100 cc de
una solucidn wmouosa al 2% de Cyanamer (R)P 26 (polimerizado
mixto aniondgeno y de peso molecular relativamente bajo, a
Lase de acllawida y dcido acrilico, de la firma Anmerican Cya-—
namid Company). La proporcidn de fijador es por lo tanto de
un 6%, Procediendo tal como se ha descrito en el ejerplo 7,

ge recubren una hoja de Nicotherm (cloruro de polivinilo).
EJEMPLO Q.

30 g de gel de silice se tratan con 100 cc de
una sclucidn acuosa al 3% de Cyanamer (®) P 26 (polimerizado
mixto aniondsend y de viscosidad relstivanente baja, a base
de acrilamida y dcido acrilico, de la firma American Cyananid
Company). Ia proporcidn de fijador es asi de un 10% respecto

al gel de silice empleado.

Por el procedimiento que se ha descrito en el
ejemplo 1, se recubre 1 placa de vidrio con una capa de 500

micras de altursa.

EJEMPLO 10,

30 g de gel de silice se tratan con 100 cc de
una solucidn zcuosa al 3% de Cyanamer (R( p 250, un homopoli-
merizado de poliacrilamida altopolimero y no ionogeno, de

la firma American Cyananid Company (corresponde al 10% apro-
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ximadamente respecto al gel de silice)., Se obtiene una pasta
de gran viscosided, que, después de mezclar a fondo y de afia~
dirle 20 cc de agua para mejorar la capacidad de extensidn,
se aplica a una placa de vidrio en capa de 500 micras de

altura.

EJEMPLO 11.
()

un homopolimerizado de poliacrilamida altopolimero y no iond-

1,5 g de Cyanamer P 250, en polvo de polvo,
geno de la firma American Cyanamid Company, se distribuyen
perfectanente en 30 g de gel de silice mediante molturacidn
en un molino de bolas. La mezcla pulverulenta obtenida se
sacude con 100 ce de agua y luego se agita hasta que se ori-
gina unz pasta homogénea y de viscosidad moderada. A conti-~
nuacidn, de la manera ordinaria y con ayuda de un aparato
extensor que tiene 250 micras de altura de rendija, se apli-
ca una caps de adsorcidn sobre una hoja de poliéster traza-

da previamente con stanol,

EJEMPLO 1z,

100 g de dx1do de aluminio se tratan con una
mezcla de 125 cc de una solucidn al 2% de Cyananer (R) P 250
y 40 cc de sgua. Agitando a fondo se produce una distribu-~
cidn homogénea, y con ayudu de un aparato extensor, se apli-
ca la pasta sobre placas de vidrio en capas de 250 micras
de espesor. Después de secar, se obtiencn placas de crona-

tografia con capa activa resistente a la erosicidn.
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EJEMPLO 13,

100 g de 4xido de aluninio, que contienen como
indicador de fluoresccncia silicato de zinc activado con man-
ganesd, se traten con una mezcla de 125 g de una solucidn av
2% de Cyananer (R) P 250 y 40 cc de agua y se mezclan a fon-
do. Enpleando un aparato extensor, sc¢ aplica con la pasta ob-
tenida, de viscosidad moderada, una capa de 100 picras de

espesor de la mezcla de adsorbente a una hoja de poliéster.

EJEMPLO 14,

35 g de gel de silice con adicion de 5% de Si0
finisinanente dividida se tratan en un oortero con 60 cc de
una solucidn al 2% de Cyanamer (R) P 250 (correspondiente a
3,4% aproxinadamente de poliacrilamida). Después de auasamien-
to prolongado, se obtiene una pasta de gran vi.cosidad; que

puede extruirse en veta delgada con ayuda de un dispositivo
expresor. Despuds de sccar, se obticne una varilla delgada
y mecanicanente resistente de matcrial de adsorcidn. Bsta
varilla se¢ cnplea para investigaciones cromatograficas que
en otros casos se efectlan con una columna cromatogrdfica
llena de geol de silice. A causa del cmpleo de un agentc de
adsorcidn autosustentante, huelga aqui el trabajo preliminar
para la preparacidn de la columna. La visualizacidn de las
substancias separadas puede, cuando se¢ utiliza un agente de

adsorcidn solidificado y sin soporte, cfectuarse a continua-
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cidn inmediata del revelado cromatogrdfico, por ejemplo ne-
diante rociado con un reactivo; adends, de manera sumanente
sencilla, por particidn mccanica, pueden obtenerse para la
claboracidn ultorior (por c¢jemplo, para la elucidn) las zo-

nas de las substancias scparadas,

EJEMPLO 15,

50 g de gel d¢ silice se deslien con 250 ce de

una solucidn acuosa al 1% de un polinerizado mixto autopoli-
nero y no icndgeno a base de acrilanida y butilacrilanida
terciaria (relacidn de los mondmeros, 3:1 aproxinadancnte).
Le adicion de polimerizado mixto de acriiamida es del 5%
aproximadacente, respecto al gel de silice empleado. Despuds
de sacudir = fondo, se manticne la suspensidn algun tiempo
en bafio maria, para elininar las burbujas de aire incluidas

con ayuds de una regla extensora de¢ 250 nicras de anchura de

rendija, sobr¢ placas de vidrio linpiadas previamente con cta-

nol.

EJEMPLO 16,

80 g de una solucidn acuosa al 2% de acrilanida,
a base de honopolinerizado acrilaridies autopolimero ("Cya=-

(R)n

naner P 250 , de la firma Anerican Cyananid) se nmezelan
con 80 g de una solucidn zcuwosa al 2% de un copolimerizado
altopolimero de acrilanida/butilacrilamida terciaria (rela-

cidn de los wondmeros, 3:1 aproximadancnte). Afiadiendo con
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agitacidn 50 g de un gel de silice, sc obtiene una suspensidn
extendible do gel de silice. La adicidn de fijador es asi

de 5% aproxinadanente, respecto al gel de silice empleado.

Ia nezcle sc aplica con un aparato extensor apropiado a una
hoja de polidster, de tal modo que después del secado queda

una capa d¢ recubrinmiento de 120 micras.

EJEMPLO 17.

50 g de polvo de gel de silice,’que contiene
2% de la sal sdédica de un deido poliacrilieo, se sacuden con
80 g de agua y lucgo se tratan con 50 g de una solucidn acuo-
gsa al 2% de "Cyananer (R) P 250", Despudés de sacudinmiento a
fondo, se obticne una pasta extendible, que con ayuda de un
aparato extonsor de 250 micras de anchura de rendija sc apli-

ca a una placa de vidrio.



e

10.

15.

20,

NOTA

Degerito ¢l objcto de 12 inveneidn, sc declara
nucvas las sijuicontce reivindicacioncs, con prioridades
alcnanes ne M 65 630 IVa/12d dcl 18 dc Junio de 1965, y no
M 68 072 IVa/12d del 20 de oncro dec 1966, cxistiende on anbas

unidad ds invoncidns

1. Proccdinicnto para la proparacidn de un agente de
adsorcidn para la eromctografia a base de gel de eflicc, ticrra
dc diatoncas, 6xido do aluminio, silicatos dc nagncsio, fosfato
cédleico, cclulosa, polianidas o policarbonatos, caracterizado
por incorporar a los agcntes de adsorcidn usualcs, de 0,1 a 10%
aproxinadancnte dc uno o uds polimerizados dcl grupo cons~
tituidos por los polincrizados dc polivinilo con grupos enrbo-
xilicos, y sus sdlcs, la poliacrilamida, la polinctacrilapida,
lés poliacrilanidas y polinctacrilanidas nonosubstituidas o
disubstituidas cn ¢l apido~nitrogeono por grupos alkilicos in-
fecriorcs y log copolinorigzacdos y polincrizados nixtos dc cstos

compucstos haste obtcncr una nczela honogénes,

2, Proccdinicnto ecgin la reivindicacidn 1, caractori-
zado por cmplcar seles de deidos poliacrilicos o dcidos polinc-

tacrilicos,
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3. Proccdimicnto scgin la rcivindicacidén 1, caractcriza-
do por cmplear para la nczcla adicionalmentc dc 2 a 7 % dec un
didxido de silicio finisimamcentc dividido, con un tamafio dc par-

ticulas dc 3 a 30 nilinicras,

4, Proccdinicnto sogin la roivindicacidén 1, caracteri-
zado por mozclarsc intimamente ¢l fijador con los agentos de

adsorcidn on proscneia dc agua, y a continuacidn, sccarse,

5. Proccdinicnto para le prcparacién de agentos de

adsorcidn psra la cronatografia.

Scgin sc describe y roivindica cn la proscntc noenoria
quc consta dc 26 hojas, foliadas y cscritas a ndgquina por una
sola dc sus caras.

Madrida, a §7 JUN, 1965

P. 2, JAIME ISERN

) Y, ,
K i -
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