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de aminodcidos o las fracciones proteicas de las mezclas en

‘REF.: X 2414

‘ Esta invencidén se refiere a un procedimiento para
laipreparacién de &teres polihidroximetilénicos y a cambia-
dores de idén constituidos por los éteres polihidroximetil@-
nicos preparados de acuerdo con eété procedimiento.

En luéar de almidSn y gelatina, se han utilizado los
derivados de celulosa, entre otras sustancias, durante un
largo tiempo para adhesivos y‘ligantes o0 como emulgentes en
la industria qufmica. Durante los Gltimos afios se ha produci-
do una crecienie demanda de campbiadores de ién especiales,
ademis de materiales absorbentes de tipo general, especialmer
te en la industria bioquimica, para uso eﬁ los procesos de

separacidn cromatogr&fica, v.g. para separar las fracciones

s

tratamiento.

Se sabe como utilizar los &teres celulbsicos para es~
te £in, por ejemplo. En general, la celulosa es eterificada
haciéndola reaccionar en un medio alcalino, en fase no homo-
genea, con un agente alquilanﬁe, pér ejemplo con acidos gra-
sos halogenados. Si los étere; celuldsicos han de ser utili-
zados como cambiladores de ién) los agentes de eterificacidn
utilizados. para su preparacidn contienen sustituyentes con
grupos idnicos. En estos procesos de eterificacion, los gru-.
poé hidroxilo primarios de la unidad anhi&rpglucosa son ata-
cados-fundamentalmente mientras que los grupos hidroxilo se-
cundarios son atacados solamente en segunda linea.

Estos &teres celuldsicos y los cambiadores de idn pre
parados a partir de ellos tiénen el inconveniente de que no
éon estables al ataque quimico y enzimdtico. Esta pro.piedad
limita su utilizacib6n mas amplia por los bioquimicos, £isidlg

gos y fisicos. .
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' hidroximetileno. Asi, un objeto de esta invencidn es un pro-~

_polimero conocido cuya preparacién ha sido descrita, por

Un objeto de esta invencidn es eliminar este incon-

veniente. Este objeto se consigue preparando éteres de poli=-

cedimiento para la preparacién de Eteres de'polihidroximetilT-
no, que se caracteriza porque el poIihidroximetiléno se ha-
ce reaccionar con agentes alquilantes en un medioc acuoso él~
calino al que puede agregarse un disolvente organico, si se
desea. Otro objeto de esta invencién son los cambiadores de
ién constituidos por polihidroximetilenoeterificado, que se
caracterizan porque los grupos alcoxi contienen grupos idni-
cog o ionizables. El polihidroximetileno utilizado como mate-

rial de partida en el procedimiento de esta invencién es un

ejemplo, por H.C. Haas y N.W. Schuler en "J.Polym.Scilence",
vol. 31, pag. 238 (1958). ‘
Sorprendentemente, se ha encontrado que aungue el po-
lihidroximetileno posee exclusivamente grupos hidroxilo secun
darios, puede ser sustituido para formar é&teres. De acuerdo
con el procedimiento de esta invéncién, la reacciSn se lleva
a cabo preferiblemente siguiendo unoc de los dos métodos éados
a continuacidn:
1ﬂ_Los componentes, es decir polihidroximetileno, isopropanol
.§-591uci6n de NaOH, se mezclan en una amasadora y se agre-
ga‘un agente alquilante a una temperatura compreﬁdida apfo-
ximadémente entre 50 y 90° C, preferiblemente alrededor de
70° C.
2. El polihidroximetileno se disuelve a la temperatufa ambien
te en una solucidn de Naoﬁ aproximadamente al 20~50 % en
peso y'el agente algquilante se agrega a una temperatura

comprendida entre 20 y 90°C, preferiblemente entre unos 70
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y 90°C.

Estas -reacciones pueden llevarse a cabo en un medio
acuoso alcalino en fase heterogénea, anadiendo si se desea
un disolvente orgdanico, tal como isopropanol, como diluyente
alternativameﬁte, las reacciones pueden efectuarse en fase
hompgénea,‘que es una mejora esencial de la t&cnica, comparad
da por ejemplo con las condiciones bajo las cuales se prepa-
ran los 8teres celulfsicos, porque permite una sustitucién
mé; uniforme. El polihidroximetileno es insoluble en.lcs di=
solventes convencionales como agua, alcoholes, ésteres,’acew
tona, dimetilformamida, &teres, benceno, tolueno, clorofqrmo
o .dimetilsulfoxido y s6lo se hincha ligeramente en a;gﬁnos

de ellos; sin embargo, es soluble en las soluciones alcalinag

e

por ejemplo en soluciones al 25-50 % en peso de NaOH a la teﬂ.
peratura ambiente. Si la temperatura se eleva hasta aproxima-
damente 80°C, ser& suficiente incluso una solucién al 20 %

en peso de NaOH.

Si se diluyen las soluciones o se reduce de alguna
!

otra forma la concentracidn de NaOH, parte del polihidroxime-
tiléno puede ser reprecipitado durante un proceso de ete;i-
ficacidn progresivo de acuerdo con el segﬁndo método. Sin em-
bargo, si el &éter formado es soluble en agua, la reaccifn
pucae ser proseguida en una fase homogénea.

* Ademis de uno o mis grupos capaces de formaé‘un,éter,
el agenfé alquilante a utilizar debe tener por lo menos un
grupo funcional ifnico o ionizable, potr ejemplo un grupo
carboxilo, un grupo sulfo, un grupo fosfo, un grupo amonio
cuaternario o un grupo amino sustituido, para producir la proj

piedad deseada de intercambio de idn. Son ejemplos de sustan-

cias que pueden ser utilizadas para este fin las siguiéntes:
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N,N-dialquilamino-B-cloro-alcanos,
. N,N-diarilamino-f~cloro-alcanos,
hidrocloruro de 3—clofo-2-hidroxipropil-trimetil-
amonio, . |
hidrocloruro de 2,3-epoxipropil-trimetil-amonic,
etilenimina,
&dcido cloroacéticafi
dcido dicloroacético,
dcido tricloroacético,
dcido B—cloroetanosulfénico,
 &cido vinilsulfénico, |
X dcido cloroetanofosfénico,
&cido vinilfosfbnico, "
N,N-dicloro-etil-alquilamina y
N,N~dicloro-etil—arilamina.
Los productos obtenidos de acuerdq con esta invencién
pueden ser solubles en agua o predominantemente insolubles’
en agua. Estas propiedades pu?den ser influenciadas por una
seleccidn adecuada de los sustituyentes, el grado de susfitu-
cidn o por reticulacién con reactivos ccmm>minﬁn3bifuncio;ales
El procedimiento de acuerdo con esta invencidn tiene
la ventaja de que las sustancias producidas presentan una
estébi;idad quimica aumentatay no se descomponen f&cilmente.
En especial, son resistentes a la descomposicifn enzimitica
o a otros procesos de descomposicidn bioquimiqa. 8i contienen
grupos ibnicos o jonizables, su capacidad de intercambio de
idn con las sustancias iéniqas o'criptoiﬁnicas, por ejemplo
én condiciones bioguimicas o fisiql6gico—quimicas, es exce-
lente,

Asi, los &éteres de polihidroximetileno dé acuerdo con
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- molar.

esta invencidn pueden ser utilizados ampliamente, por ejen-

plo como cambiadores de idn en bioquimica, medicina y quimica

fisioldgica. ' '
En los siguientes eﬁemplos, los porcentajes se dan

en peso y las letras “SM" indican el grado de sustitucién

EJEMPLO 1
Se mezclan durante 30 minutos 50 g de polihid:dxime~
tileno (;,67 moles, .calculado sobre la unidad base éoliméri-
ca) en una amasadora con 250 ml de isopropanol al 87 % y

66,8 g de una solucidn acuosa al 50 % de NaOH (0,84 mole;),

-a una temperatura de 25°C. La eterificacidn se éroduce mediay

te la adicidn gota a gota de 168 g de una solucidn acuosa al
50 % de hidrocloruro de 3—cloro-2-hidfoxipropii;trimetil~amo-
nio (0,45 moles), seguida de caientamiento_durante una hora
a 70°C. Después la mezcla_dé reaccidén se diluye con metanol
y se neutraliza empleando fenolftaleina como indicador, por
adicién de &cido ac&tico glacial. El polvo blanco obtenido

\
después de filtrar se lava con metanol acuoso y se seca a

60°C. antiéne‘0,4 % de nitrGgeno que corresponde a un Sﬁ
de 0,01 aproximadamente.
| EIENPLO 2

R Se afladen 15 g de polihidroximetileno .(0,5 moles) a
120 g de una solucibn acuosa al 24 % 'de NaOH (0,7 moles) en
un matréé de 3 bocas y 500 ml de capacidad calentado a 60°C,
y se agita durante 45 minutos a esta temperatura. La eterifi-
cacibn se produce por adicién gota a gota dé 188 g dé una so-
lucidn acuosa al 50 % de hid?ocloruro de 3=-cloro-2-hidroxipro

pil-trimetil-amonio a la solucifn amarillenta viscosa, duran-

te un periodo de 10 minutos. La solucidn pierde algOadé su
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de § correspondiente a un grado de sustitucidn de 0,03.

.en agua obtenido contiene 4,3 % de N correspondiente a un grag

viscosidad y precipita parte de la sustancia. La mezcla de
reacc;én se vierte en 500 ml de agua, se flltra, se lava con
agua, alcohol isopropilico y acetona, se seca a 60°C y final-
mente se muele. El polvo blanco resultante contiene 1,8 %
de N, que corresponde a un SM de 0,05,
EJEMPLO 3

Se disuelven 10 g de polihidroximetileno (0,33 moles)
en 75 g de una Eoluciﬁn acuosa de NaOH al 40 % (0,75 moles)
Y s& agila durante 45 minutos a 70°C. La eterificacién - se
produce anadiendo 65 g de cloruro de glicidil-trimetil~amonio
(0,43 moles), seguida de calefaccibn y agitacién durante 45
minqtos a 70°C. La mezcla de reaccién se vierte en 50C ml de
agua, se.filtra, se lava hasta neué?alidad con agua, se seca
a 60°C y después se muele. Después de dializar éh una suspen-
sibn acuosa frente a agua, seguido de liofilizacién, se obtie

ne un polvo ingoluble en agua que contiene 1,0 % de N, corres-

pondiente a un SM de 0,02.

EJEMPLO'4
Se repite el procedimiento descrito en el Ejempl? 3,
a excepcibén de que se uti;izan como agente de eterificacidn
100 g de la sal s6dica del 4cido 2~cloroetano-sulfénico (0,6

moles). El.polvo insoluble en agua obtenido contiene 3,0 %

EJEMPLO 5 -
Se repite el procedimiento descrito en el Ejemplo 3,
a excepcibn de que se utilizan 58 g de 2-cloroetil-dietil-amit

na (0,43 moles) como agénte_eterificante. El polvo insoluble

do de sustituci6n de 0,13.
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i EJEMPLO-6~
Se disuelven 15 g de polihidroximetileno (0,5 mbles)
en una)solucién de hidréxido sédico que conFiene 44 g de NaO
(1,1 moles) en 200 g de agua y después la masa viscosa se
calienta duraﬁte 45 minutos a‘80—90°C. La eterificacién se
realiza por adicibn gota a gota de 59 g de una solucidn acuo
sa al 80 % de écidc; monocloroat;:ético (0,5 moles), seguida de
una hora de calefaccién a 80-90°C. Despfies de enfriar la mez+t
cla y neutralizar con &cido ac&tico glacial, empleando.feﬁolﬁ
talefna como indicador, la masa se diluye hasta 500 ml por
adicidén de agua y se vierte en unos 4 litros de metanol, con
lo que brgcipita el producto de reaccidn. Después de'fiitrar
se obtiene un polvo blanco que se iibera de los cloruros la—.
védndolo tres veces con metanol puro, La masa sé seéa a 60°C
y se pulveriza en un'mortero. Rendimiento: 17,6 g. La sus-
tancia soluble en agua contiene 8,85 % de Na, que correspon-
de a un grado de sustitucién de 0,175.
EJEMPLO 7
Se repite’ el procedimgento descrito en el Ejemplo 3,
a excepcibdn de que se utilizan 84 g de dcido dicloroacético
(0,66 moles) como agente eterificante, El polvo insoluble en
agua resultante contiene 1,5 % de Na.
. ' EJEMPLO 8

) Se repite el procedimiento descrito en el Ejemplo 3,
a excepcidn de que se utilizan 35 g de &cido tricloroacé&tico
(0,22 moles) como agente eterificante. $e obtiene un polvo
insolubie~en agua que contieﬁe 3,1 % de Na.
En resumen, la Patente de Invencidn que se solicita

debersi recaer sobre las siguientes:
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REIVINDICACIONES

1. Un procedimiento para la p?eparacién de éteres
de polihidroximetileno, en el que el polihidroximetileno se
hace reaccionar con un compuesto alquilante en un medio
acuoso alcalino al que se aflade eventualmente un disolvente
orgénico, caracter@zado porque el compuesto alquilante con-
tiene grupos iénicos o ionizables, tales como un grupo fos-
fo, un grupo amonio cuaternario o un grupé amino sustitui-
do.

A 2. Se reivindica por Ultimo como objeto sobre el
qué ha de recaer la Patente de Invencidn que se solicita:
UN PHbCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE ETERES DE POLIHI-
DROXIMETILENO.%

! Todo conforme queda deserito y reivindicado en

la presente memoria descriptiva que consta de nueve paginas

mecanografiadas.
1

Medrid dq 8e

lembre de'1976
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