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1. INTRODUCCION

Desde hace varios afios, larelacion estructura/propiedad de los materiales poliméricos
ha sido controlada mediante el uso de la estructura quimica como herramienta principal. Con
el advenimiento de la quimica de dendrimeros y posteriormente, de la quimica
supramolecular, dos nuevas herramientas han cobrado importancia: la arquitectura y la
organizacion molecular. Sumado a esto y como una forma de obtener materiales
funcionalizados de una manera répida y sencilla, la incorporacién de estructuras dendriticas a
polimeros ha ganado un creciente interés. Esta via de sintesis esta siendo usada como una
forma efectiva de aumentar €l nimero de grupos funcionales sobre una cadena polimérica,
con un riguroso control del peso molecular y del nimero y naturaleza de las ramificaciones
presentes. Este nuevo camino de sintesis dio origen a interesantes alternativas estructurales,
conocidas hoy con el nombre de polimeros dendronizados o dendrigraft [1-3].

L a dendronizacion de polimeros se puede realizar por vias sintéticas diferentes, pero el
polimero que se usa como base o corazén de los materiales dendronizados, tiene una marcada
influencia en las propiedades finales del producto a obtener. Algunas de las propiedades méas
relevantes son la polaridad, solubilidad y nimero, tipo y ubicacién de los puntos de anclgje.
Desde hace varios afios, nuestro grupo de investigaciéon esta trabgjando en la sintesis de
polimeros funcionalizados, orientado principalmente hacia el estudio de la influencia gjercida
por los grupos funcionales presentes en la cadena polimérica, sobre las propiedades de
aplicacion del material. Més recientemente, hemos incorporado €l concepto de
“dendronizacion” como un camino rapido hacia la obtencion de polimeros funcionalizados.
Hemos estudiado la influencia de la dendronizacion sobre las propiedades originales de los
polimeros de partida 6 hacia la busgueda de nuevas propiedades en los productos
dendronizados. En una primera parte de esta etapa del proyecto, se sintetizé y caracterizo una
familia de dendrones con diferente nimero de ramificaciones y de grupos funcionales
periféricos. Estas moléculas fueron usadas como agentes de funcionaizacion de dos tipos
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diferentes de polimeros solubles, tales como oligbmeros del diisocianato de metilo (MDI) [4]
y poli(mono-metil itaconato) (PMMI) [5] e insolubles, tales como poli(butadieno-metacrilato
de hidroxietilo) (poli PB-HEMA).

Hemos observado que la dendronizacion sobre matrices poliméricas solubles [4],
induce cambios en las propiedades del polimero base, dependiendo de la estructura quimica
del dendrén empleado. En este caso, la incorporacion de dendrones a polimeros lineales
provoca un marcado incremento del volumen hidrodinamico y cambios en la solubilidad,
mostrando en algunos casos un comportamiento pseudo-inteligente.

Es importante destacar también que € creciente interés en la obtencion de este tipo de
estructuras multifuncionaleg[ 6], se debe a que presentan interacciones multivalentes las cuales
son esenciales en procesos de reconocimiento bioldgico, donde organismos o moléculas
biolégicas, tales como virus o proteinas se unen por dos 0 mas sitios a determinados
receptores. En este sentido, hemos estudiado e comportamiento de una matriz hidréfila
insoluble, poli PB-HEMA, modificada con un glicodendrén, frente a un receptor especifico,
Concanavalina A, lectina aglutinante de la sangre, en sistemas para afinidad cromatogréfica
[7]. Laretencion de lectina a partir de las matrices modificadas se incremento6 con €l aumento
en la concentracion de la solucién de Con A de partida, alcanzando un valor maximo del 65%
de retencion respecto de la cantidad inicial agregada. Los resultados demostraron en general,
que la capacidad de retencion de las matrices dendronizadas fue menor respecto a los ensayos
de retenciébn empleando soportes no dendriticos reportados en la bibliografia [§],
probablemente debido a un impedimento de la lectina Con A para adaptarse a los sitios de
enlace multivalentes. Cabe destacar que, este trabgjo ha significado una contribucion
importante a la quimica de macromoléculas, ya que no existen reportes donde ligandos
dendriticos hayan sido empleados en sistemas para afinidad cromatografica, incentivandonos
asi a continuar con el estudio de los mismos, siendo hecesario definir con una mayor precision
el efecto tanto de la estructura quimica del polimero base como de la arquitectura de la
mol écula dendritica.

Basados en la importancia de desarrollar nuevos sistemas dendriticos, capaces de
participar en diferentes procesos de importancia, donde la potencial capacidad de formar
interacciones multivalentes podria mejorar los resultados obtenidos, hemos estudiado el
comportamiento de matrices insolubles modificadas con dendrones en procesos de retencion

de iones metélicos.
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En este sentido, es conocida la existencia de una variedad de procesos de separacion de iones
metélicos a partir de soluciones acuosas, tales como precipitacion, evaporacion, extraccion
liquido-liquido, resinas de intercambio idnico, osmosis inversa 'y electrodidlisis. No existen
antecedentes bibliograficos del empleo de polimeros dendriticos o ligandos dendriticos con
este fin. Rether [9] estudi6 la captacidn de cationes usando un polimero de PAMAM solubles
en agua, mostrando excelentes resultados como poliquel atégeno.

En este trabajo, describimos la dendronizacion y caracterizacion de los soportes
poliméricos insolubles, poli(PB-HEMA) y agarosa (Aga), empleando epiclorhidrina (ECH) y
1,4-butanodiol diglicidil eter (BDGE) para la introduccion de grupos oxiranos reactivos sobre
las matrices, seguido por € acoplamiento de un dendron y su comportamiento en la retencién
de iones metélicos a partir de soluciones acuosas.

2. PARTE EXPERIMENTAL

2.1. Materiales Se emplearon los siguientes reactivos: metacrilato de 2-hidroxietilo,
HEMA (Fluka); peroxido de benzoilo, BPO (Riedel de Haen); agarosa (Aldrich); 1,4
butanodiol diglicidil eter, BDGE (Sgma); epiclorhidrina ECH (Riedel de H&en); carbonato de
sodio (Cicarelli); amina de Behera (provista por los laboratorios del Prof. Newkome); cloruro
de tionilo (Merck); acido 5nitroisoftalico 99% (Aldrich); trietilamina, TEA 99% (Anedra);
cloruro de sodio, cloruro férrico, cloruro de cinc, cloruro de calcio, cloruro de cobrey cloruro
de potasio (Anedra); sulfato de magnesio (Tetrahedron); paladio 10% P/P sobre carbédn
activado, Pd/C (Aldrich); silica gel 60 (Merck); bromuro de potasio 99% grado
espectroscopico (Aldrich); &cido formico (Sintorgan); cloroformo-d 99,8 %D (Aldrich) y
agua-d, (suministrada por la Central Nuclear Embalse Rio Tercero, Cordoba, Argentind). Los
disolventes fueron provistos por Sntorgan, purificados por destilacion y cuando fue
necesario, secados con tamices moleculares 4 A.

L os espectros infrarrojo (FT-IR) fueron obtenidos en un equipo Nicolet 5-SXC FT-IR
Spectrometer sobre discos de KBr. Los espectros de resonancia magnética nuclear (NMR)
fueron realizados en CDCl; o D,O, usando un equipo Bruker 200 MHz NMR Spectrometer.
Los espectros FAB fueron obtenidos en un instrumento CHsDF/FAB sobre una matriz de
CH3OH/MNOy-bencil-OH de la Universidad de Frele, Berlin  (Alemania). Las

determinaciones de absorcion atomica fueron realizadas usando un equipo Polarized Zeeman
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Absorption Hitachi Spectrophotometer perteneciente a Centro de Investigaciones de
Materialesy Metrologia (CIMM) (Cordoba, Argentina).

2.2. Procedimiento.

2.2.1. Sintesis del ligando dendritico (dendrén). Se llevé a cabo la sintesis del dendrén a
partir de &cido 5-nitroisoftalico y amina de Behera, a través de una reaccion de formacién de
amida, previa activacion de los grupos acido con cloruro de tionilo y la correspondiente
formacion del cloruro de acido (Esquema 1). Se obtuvo un aceite viscoso con un rendimiento
del 90%, el producto aislado fue purificado y caracterizado mediante espectroscopia FTIR,
RMN'H, RMN**Cy FAB-MS[7].

t—But\O

o HO OH
O,
O
g HO © OH
t-But NH, o)
(e} HO OH
o (o) o O HN NH
\
Cl)l\ cl t-But o o
—_—
1) amina de Behera

NO, 2) Pd/C, Hp, temp. ambiente NH,
3) &cido férmico 45-50°C
acido 5-nitroisoftalico dendrén

Esquema 1. Sintesis del ligando dendritico (dendrén)

2.2.2. Sintesis de la matriz poli(PB-HEMA). Activacion de las matrices poli(PB-
HEMA) y agarosa. La matriz de poli(PB-HEMA) fue sintetizada siguiendo € procedimiento
descripto en literatura [10], a partir de una reaccién entre poli(butadieno hidroxi terminal)
(PB) y HEMA en benceno, empleando BPO como iniciador.

Previo ala unién del ligando dendritico, los grupos hidroxilo de las matrices poli(PB-
HEMA) y agarosa, fueron activados por reaccién con ECH y BDGE [11], para obtener
poli(PB-HEMA)-ECH, poli(PB-HEMA)-BDGE, Aga-ECH y Aga-BDGE, con grupos
epoxido reactivos. Estas Ultimas reacciones se llevaron a cabo en medio basico y la cantidad
de grupos epdxido fue determinado utilizando el método de HCl/piridina [12].

L os indices de hinchamiento en volumen (q,) fueron determinados en agua, colocando
el sdlido seco (en forma de polvo) en un tubo de vidrio de 10 mL graduado y midiendo el
volumen luego de 24 horas. El valor de g, se calculé como e cociente entre € volumen
hinchado (V) sobre el volumen seco (Vy), (v = V4 Vy).

Launiodn del dendrén a las matrices activadas se muestra en el esquema 2.
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2.2.3. Reaccién de acoplamiento del ligando dendritico a las matrices activadas.
Para obtener las matrices modificadas con el ligando dendritico (dendrén), las mismas fueron
hinchadas en agua (20% P/V) por 24 horas y luego mezcladas con el dendrdn solubilizado en
Na,COs; 2 M, en una relacion milimolar epdxido/dendrén/ Na,COs igual a 1/5/9. Las mezclas
de reaccién fueron agitadas durante 16 horas a 60°C. Posteriormente, fueron filtradas y
lavadas exhaustivamente con agua, &cido acético 0,AN y nuevamente con agua. Una vez
purificadas las matrices dendronizadas (poli(PB-HEMA)-ECH-dendréon, poli(PB-HEMA)-
BDGE-dendron, Aga-ECH-dendrén y Aga-BDGE-dendrén) fueron secadas y la cantidad de
grupos &cido presentes fue determinada por titulacion por retroceso con NaOH 0,04 M y HCI
0,05 M, usando fenolftaleina como indicador [7].

§
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Esquema 2. Unidn del dendrdn alas matrices activadas.

2.2.4. Ensayos de retencion de iones metalicos. Las matrices dendronizadas (poli(PB-
HEMA)-ECH-dendrén, poli(PB-HEMA)-BDGE-dendrén, Aga-ECH-dendréon y Aga-BDGE-
dendrén), fueron empleadas para retener iones metalicos. Se realizo la retencion de los iones
metélicos Fe*, Cu#*, Ca?*, Zr** y K* sobre cada una de |as matrices modificadas. Paraello,
se pusieron en contacto 120 mg de cada matriz polimérica con 10 mL de soluciones acuosas
de FeCl; (50 ppm de Fe*"), CuCl, (50 ppm de CU?"), CaCl, (50 ppm de C&®*), ZnCl , (50 ppm
de Zr**) 0 KCI (50 ppm de K*) por 12 horas a temperatura ambiente con agitacion. Luego, se
centrifugaron y se tomaron 5 mL de cada sobrenadante y la cantidad de i6n metdlico quelado
se determind por absorcién atdmica, por diferencia entre la cantidad de i6n metdlico agregado
y la cantidad de iones libres en cada solucion. Se redlizaron los correspondientes blancos,

repitiendo e procedimiento anterior paralas matrices sin dendronizar.
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3. RESULTADOSY DISCUSION

3.1. Acoplamiento del ligando dendritico a las matrices poliméricas activadas. Las
matrices seleccionadas para e acoplamiento del ligando multivalente (dendrén) fueron
activadas para la formacién de grupos epoxidos con dos reactivos (usados a su vez como
espaciadores) de diferente largo de cadena, ECH y BDGE. A través de espectrofotometria IR
se evidencio por deconvolucion del espectro, la union del dendrén a las matrices activadas,
apareciendo una banda a 1703 cni* correspondiente a la vibracion del enlace C=0, de los
grupos é&cido provenientes del dendron presentes en las estructuras. La cantidad de ligando
dendritico unido fue determinada por titulacion acido-base de los grupos acido del mismo.

En la Tabla 1 se muestran los resultados de la etapa de activacion y de acoplamiento
del dendron, donde se observé gque en todos los casos, independientemente de la matriz
(poli(PB-HEMA) o0 agarosa), del contenido de grupos epoxido obtenido y del largo del
espaciador empleado (ECH y BDGE), la concentracion de dendron sobre los productos fue

similar.

Tabla 1. Cantidad de grupos epoxidos de las matrices activadas y determinacién de la
cantidad de ligando dendritico unido.

mmol epoxido/g mmol dendron/g
Matriz de producto Matriz de producto seco
Seco
Poli(PB-HEMA)-ECH-
Poli(PB-HEMA)-ECH 0,80 dendron 0,11
Poli(PB-HEMA)-BDGE-
Poli(PB-HEMA)- dendrén
BDGE 1,05 0,09
Aga-ECH 157 Aga-ECH-dendron 0,11
Aga-BDGE 0,66 Aga-BDGE-dendrén 0,11

Probablemente, en la union del ligando dendritico a las matrices epoxi-activadas
gobierna un efecto de impedimento estérico debido al tamafio del ligando.

El valor del g, usuamente esta relacionado con el grado de expansion del polimero y
depende de la densidad de entrecruzamiento del mismo. Este parametro fue determinado a

partir de los estudios de hinchamiento en agua llevados a cabo con los productos epoxi-
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activados comparados con los valores de g, de las matrices dendronizadas. Como se observa
enlaTabla2, el valor de g, en general, es afectado por la dendronizacién, siendo menores los
valores para las matrices conteniendo el dendrdn, en relacion a las matrices epoxi-activadas.
Posiblemente, esta disminucién se deba a interacciones entre |os grupos &cido terminales del

dendron, impidiendo su expansion[13]. No obstante, |as matrices dendronizadas poseen cierta

capacidad de expansién, teniendo en cuentalos valores de g, hallados experimental mente.

Tabla 2. indices de hinchamiento de las matrices en agua.

Matriz q?
Poli(PB-HEMA)-ECH 3,0
Poli(PB-HEMA)-ECH-dendron 2,3
Poli(PB-HEMA)-BDGE 1,3
Poli(PB-HEMA)-BDGE-dendr 6n 1,3
Aga-ECH 3,0
Aga-ECH-dendron 15
Aga-BDGE 3,0
Aga-BDGE-dendroén 1,2

a) Calculado por la relacion de volumen de la muestra en e estado
hinchado (V) y € volumen en el estado seco (Vy)

3.2. Retencion de iones metalicos utilizando las matrices poliméricas
dendronizadas. Los estudios de retencion de los iones metdlicos Fe**, Cu?, Ca?*, Zzn*" y K*
se redlizaron en sistema batch, poniendo en contacto las matrices poli(PB-HEMA)-ECH-
dendrén, poli(PB-HEMA)-BDGE-dendrén, Aga-ECH-dendron y Aga-BDGE-dendrén con
soluciones acuosas de |os correspondientes cloruros.

Los resultados de la retencién de los iones metdlicos empleando las matrices
modificadas y sin modificar (blancos) se muestran en las Tablas 3 y 4, respectivamente.

De acuerdo alos resultados expuestos en la Tabla 3, se observa en general que las retenciones
de iones metdlicos de las matrices Aga-BDGE-dendron y Aga-ECH-dendron, fueron mayores
que las retenciones de las matrices poli(PB-HEMA)-ECH-dendron y poli(PB-HEMA)-
BDGE-dendron. Es importante destacar, que si bien en algunos casos, las retenciones de
algunos metales fueron importantes en los blancos (Fe* y zZn*, Tabla 4), queda claramente
evidenciado que la alta captacion de Ca?* y Cu#*, en todas las matrices modificadas, es
lograda especificamente por la presencia del ligando dendritico. Las matrices de agarosa sin
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modificar poseen un alto valor de hinchamiento en agua y la ata retencién de Fe* podria
deberse ademés a la presencia de residuos ionicos libres, diferentes a los grupos écidos
aportados por € dendrén.

A su vez, lamatriz de Aga-ECH-dendrén demostré mayor capacidad de quelacion de
los iones metdlicos (Fe**, Cu*, Ca?* y Zn*") que la matriz de Aga-BDGE-dendrén, a pesar de
que poseen la misma cantidad de dendrén unido. Esto probablemente, se deba a la mayor
exposicion de los grupos quelantes a causa del mayor hinchamiento que posee la matriz Aga-
ECH-dendrén respecto de Aga-BDGE-dendrén.

Tabla 3. Retencion de iones metélicos sobre |as matrices dendronizadas.

Fe*.10° Ca*.10* Cu®.10* Zn** .10 K*.10°
Matriz mmol/g de mmol/g de mmol/g de mmol/g de mmol/g de
producto seco | producto | producto seco | producto seco producto
Seco seco

Aga-ECH-

dendron 2,61 3,21 2,98 1,05 0,00
Aga-BDGE-

dendron 1,15 2,71 2,59 0,30 0,00

Poli(PB-

HEMA)- 0,00 1,39 0,82 0,30 0,00

ECH-dendro6n

Poli(PB-

HEMA)- 0,88 0,80 1,05 0,20 0,00

BDGE-

dendroén

En la retencion relativa de las matrices de agarosa dendronizadas (Aga-BDGE-
dendrén y Aga-ECH-dendrén), el orden de retencion de cationes metélicos fue Ca®* > Cu** >
Fe** > Zn®*. Laretencion de K* fue nulay, adiferencia de lo que ocurre con Fe**, laretencion
de los iones Ca&" y Cu*, se debié en forma précticamente exclusiva a la presencia del
dendron en las matrices, siendo estos iones los méas retenidos. En e caso del Zr?*, laretencion
fue baja, debido probablemente al impedimento generado por su radio iénico.

Paralamatriz poli(PB-HEMA)-ECH-dendrén, el orden de retencion fue Ca* > Cu?* >
Zn* y nula para Fe*" y K*, para poli(PB-HEMA)-BDGE-dendrén e orden fue Cu?* > Fe®* >
Ca* > zn? * y nula para K*. Nuevamente, dos de los cationes més retenidos fueron Ca&* y

cu?t

155 Rev. Iberoam. Polim., 9(3), 148-157 (2008)



Revista | beroamericana de Polimeros
Strumiaet al.

Volumen 9(3), Mayo de 2008
Dendronizacion y Polimeros funcionales

X11 Coloquio Venezolano de Polimeros, Universidad de Oriente, Cumana 2007

Comparando los resultados obtenidos con los de bibliografia, se puede observar que la
retencion de los iones metdlicos utilizando las matrices modificadas fue ligeramente menor,
pudiendo deberse a efecto dendritico del ligando.

Tabla 4. Retencidn de iones metdlicos utilizando las matrices no modificadas (Blancos).

Fe** .10 Ca*.10” Cu*.10” Zn*.10” K*.10?
Matriz mmol/g de mmol/g de mmol/g de mmol/g de mmol/g de
producto seco | producto seco| producto seco | producto seco | producto seco
Aga-ECH
504 0,20 0,00 0,82 0,00
Aga-BDGE
5,48 0,00 0,00 1,44 0,00
Poli(PB-
HEMA)- 1,23 0,00 0,00 0,00 0,00
ECH
Poli(PB-
HEMA)- 0,60 0,00 0,00 0,12 0,00
BDGE

4. CONCLUSIONES

Se ha sintetizado y caracterizado un dendrén a partir de amina de Behera y acido 5
nitro isoftalico e que luego se acopl6 a dos matrices insolubles, poli(PB-HEMA) y agarosa,
previamente activadas con grupos epdxidos. Se estudié € comportamiento de las matrices
dendronizadas poli(PB-HEMA)-BDGE-dendron, poli(PB-HEMA)-ECH-dendron,

BDGE-dendrén y Aga-ECH-dendrén, para retener iones metélicos de soluciones acuosas a

Aga-

partir sus correspondientes cloruros y, se observé una marcada influencia de la presencia del
dendrén en los ensayos realizados con iones Ca** y Cu?*, no mostrando una mejora de la
afinidad de las matrices por iones Fe** o Zr?*. Las mejores retenciones se observaron con los
productos de agarosa dendronizada (Aga-BDGE-dendrén y Aga-ECH-dendron).

Este trabajo constituye una contribucion relevante para € disefio de nuevos y
atractivos sistemas basados en interacciones multivalentes ya que, no existen antecedentes del
empleo de matrices insolubles en las cuales se hayan usado ligandos dendriticos, en este caso,
parala quelacion de metales.
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