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(57) Abstract

The invention relates to biocompatible porous materials whose pore surfaces are chemically modified, and to the production of said
materials. Starting with porous base supports whose pore surfaces and outer surfaces are modified with epoxide groups, the inventive porous
materials are produced in two steps as follows: 1) the epoxide groups of the outer surfaces are reacted with nucleophilic reagents and with
a particulate catalyst whose particle diameter is too large for the catalyst particles to penetrate the pores of the base support; and 2) reacting
the epoxide groups remaining in the pores; functional ligands such as separation effectors or (bio)catalysts can be introduced.

(57) Zusammenfassung

Biokompatible, pordse Materialien, deren Porenfldchen chemisch modifiziert sind, sowie die Herstellung dieser Materialien werden
offenbart. Die Herstellung der erfindungsgeméflen porésen Materialien erfolgt in zwei Schritten ausgehend von pordsen Basistrdgern, deren
Porenfldchen ebenso wie die AuBenflichen mit Epoxid—-Gruppen modifiziert sind: 1. Umsetzung der Epoxid—Gruppen der AuBenflichen
mit nucleophilen Reagenzien und mit einem partikuldren Katalysator, dessen Partikeldurchmesser so grof3 ist, daf die Katalysatorpartikel
nicht in die Poren des Basistrdgers eindringen konnen; 2. Umsetzung der in den Poren verbliebenen Epoxidgruppen, wobei funktionelle
Liganden, beispielsweise Separationseffektoren oder (Bio)-Katalysatoren eingefiihrt werden.
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Chemisch-modifizierte, porése Materialien mit elektroneutraler,

hydrophiler Auenoberfldche

Die Erfindung betrifft biokompatible, porése Materialien, deren Poren-
flachen chemisch modifiziert sind, sowie die Herstellung dieser
Materialien.

Die duRere Oberflache der porésen Materialien ist elektroneutral und
hydrophil, wahrend die Oberflache der Poren mit unterschiedlichen,

funktionellen Liganden modifiziert werden kann.

Porése Materialien, wie beispielsweise chromatographische Sorbentien,
Hohlfasern und Membranen, werden in groRem Umfang und in vielfaltiger
Weise zur Analyse, Aufreinigung und Abtrennung von Komponenten aus
komplexen biologischen Flussigkeiten - wie beispielsweise Blut, Plasma,
Fermenterbrihe, Uberstanden von Zellkultur oder Gewebehomogenisaten
verwendet. Dazu gehért auch die extrakorporale Reinigung von Blut,
wobei beispielsweise toxische oder pathogene Blutbestandteile entfernt

werden.

Die Selektivitat dieser Materialien beruht primér auf einem GréRenaus-
schluRmechanismus, der durch einen entsprechenden Porendurchmesser
vorgegeben ist. Eine breite Verwendung finden jedoch auch pordse
Materialien, deren Oberflache zusatzlich mit funktionellen Liganden (z.B.
Separationseffektoren, die eine Verteilungsphase bilden) modifiziert ist.
Beispiele hierfur sind chromatographische Tragermateriaien und
Membranen mit lonenaustausch- oder Umkehrphasen-Eigenschaften.
Werden als funktionelle Liganden Katalysatoren oder Biokatalysatoren
(z.B. Enzyme oder Ribozyme) immobilisiert, so werden katalytisch
wirksame pordse Materialien bereitgestellt, die es beispielsweise

erlauben, toxische Bestandteile abzubauen oder zu detoxifizieren.
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Beim Kontakt poréser Materialien, deren Oberflache mit funktionellen
Liganden wie z.B. mit Separationseffektoren, wie lonenaustausch- oder
hydrophobe Alkylgruppen, modifiziert ist, kommt es zusatzlich zu einer
unspezifischen Adsorption und/oder Denaturierung von zellularen
Bestandteilen, Proteinen und/oder Nukleinsduren an der fur diese
makromolekularen Komponenten frei zuganglichen Aullenoberflache
(Kontaktflache) von porésen Materialien.

Dies fuhrt zu einem unerwlnschten Kapazitats- und Selektivitatsverlust
sowie zu einem irreversiblen Druckanstieg bei Verwendung derartiger
Materialien in gepackten Trennséaulen oder als Membranen in Filtrations-

einheiten.

Diese Bioinkompatibilitat besitzt eine noch weitaus gréRere Bedeutung bei
der Verwendung von porésen Materialien fir medizinische, diagnostische
und klinisch-therapeutische Zwecke. So dirfen beispielsweise akute oder
chronische Therapieverfahren unter Verwendung poréser Materialien

[W. Samtleben, T. Bosch, B. Schmidt, H.J. Gurland, Int. J. Artif. Organs,
12 (1989), 61-65] keine immunogenen Reaktionen hervorrufen, und es
darf zu keiner oberflachen-vermittelten Kontaktaktivierung der Gerin-
nungskaskade und des Komplement-Systems fGhren. Eine Ubersicht
bezuglich der Bio- und Hamokompatibilitét von porésen Materialien fur
therapeutische Zwecke geben H. Klinkmann und D. Falkenhagen [Adv.
Med. Biol. 260 (1989), 39-52].

Die aufgefihrten Beispiele zeigen, dal es an porésen Materialien fehit,
die einerseits mit funktionellen Liganden (z.B. Verteilungsphasen)
modifiziert sind, um dadurch eine selektive Absorption bzw. Bindung von
Zielkomponenten zu erreichen, die aber andererseits eine biokompatible
AuRenoberflache besitzen, welche eine unerwinschte Adsorption
und/oder Denaturierung bzw. Aktivierung von bzw. durch Komponenten

biologischer Flussigkeiten ausschlieft.
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Der Erfindung lag daher die Aufgabe zugrunde, porése Materialien, deren
Porenflachen mit funktionellen Liganden besetzt sind, und deren AuRen-
flachen elektroneutrale hydrophile Eigenschaften aufweisen, und

Verfahren zur Herstellung dieser Materialien bereitzustellen.

Eine biokompatible AuRenoberflache sollte (bio)chemisch inert, elektro-
neutral und mit walrigen Medien benetzbar (hydrophil) sein. Die Innen-
flachen der Poren sollten hingegen mit verschiedenen funktionellen
Liganden modifiziert sein. Diol-modifizierte Trager haben sich als hydro-
phile Materialien erwiesen, die (bio)chemisch innert sind. Als chemische
Modifikation der AuRenoberflache von porésen Materialien wurden daher
reaktive Gruppen gewahit, die mit Hilfe eines partikuléren Katalysators zu
vicinalen Diol-Gruppen oder zu anderen hydrophilen Gruppen umgesetzt
werden kénnen.

In DE 41 30 475 A1 und von J. Haginaka et al. [Anal. Chem. 61 (1989),
2445-2448] werden chemisch-enzymatische Verfahren zur Herstellung von
porésen Adsorbentien beschrieben, die eine Diol-modifizierte Oberflache
der gréReren Poren (und der Aulenflédchen der Partikel) aufweisen und
bei denen die kleineren Poren hydrophob derivatisiert sind. Jedoch sind
nach den in diesen Dokumenten offenbarten Verfahren nur Materialien
zuganglich, die hydophobe Poreninnenflachen aufweisen; im Ubrigen
werden Materialien ausschlie3lich fur analytische, chromatographische
Zwecke offenbart. Ein weiterer Nachteil dieser Verfahren ist die
Verwendung von Enzymen verbunden mit deren eingeschrénkter Substrat-
spezifitat und GroRe, die Mehrschritt-Synthese und aufwendige Aufreini-
gungsschritte.
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Von Kimata et al. [J. Chromatogr. 515 (1990), 73-84] wird ein
Syntheseweg offenbart, der auf einer partiellen, saurekatalysierten
Hydrolyse eines alkylsylilierten Kieselgels basiert. Durch die Einwirkung
konzentrierter Salzsaure auf ein handelstbliches Umkehrphasen(RP)-
Kieselgel werden - nach Angabe der Autoren - bevorzugt die auf der
AufRenoberflache befindlichen Alkylreste unter Generierung der
ursprunglich vorhandenen Silanolgruppen hydrolysiert. Letztere werden
anschlieRend mit einem 3-Glycidoxypropyi-silan umgesetzt und die
Epoxidgruppen zu Diolgruppen hydrolysiert. Somit entsteht eine
diolsubstituierte AuRencberflache. Dieses rein chemische Mehrstufen-
Verfahren besitzt jedoch den Nachteil, daR die Hydrolyse auf silanisierte
Kieselgele beschrankt ist, schwer kontrollierbar und reproduzierbar ist und

dartiberhinaus die Porenstruktur verandert wird.

WO 94/09 063 offenbart ein Verfahren bei dem im Ergebnis &hnlich wie in
DE 41 30 475 die Innenflachen von gréReren Poren hydrophil modifiziert
wird, wahrend die Innenflachen von kleineren Poren durch Umsetzung von
Epoxidgruppen hydrophob modifiziert werden. Das offenbarte Verfahren
erzeugt folglich ein poréses Material, bei dem Poren mit unterschiedlicher
Porenweite in unterschiedlicher Weise modifiziert sind. Die
Differenzierung zwischen den PorengréRen erfolgt durch die Verwendung
eines polymeren hochmolekuiaren Sulfonséurederivates als Katalysator.
Da sowohl die Porenweite der Partikel als auch die Molekllgrée des
polymeren Katalysators herstellungsbedingt eine deutliche Streubreite
aufweisen, kommt es durch Uberlappung der Verteilungskurven zu
unerwinschten Umsetzungen. So ist es beispielsweise nach dem in WO
94/09 063 offenbarten Verfahren nicht ohne weiteres mdglich, nur die

AuRenflachen der Partikel hydrophil zu derivatisieren.
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Der Erfindung lag daher insbesondere die Aufgabe zugrunde, ein Ver-
fahren bereitzustellen, das es erlaubt, auf einfache und reproduzierbare
Weise die erwlnschte biokompatible Aulenflache poréser Materialien zu
generieren und zwar unabhangig von der chemischen Natur des Basis-
materials, und das es auflerdem erlaubt, einheitlich modifizierte Poren-
innenflachen zur Verfugung zu stellen, wobei ausschlielllich die Auflen-
flachen der porésen Materialien hydrophil modifiziert sind. Vorteilhaft
wiére es, wenn entsprechend dem Verwendungszweck der porésen
Materialien verschiedene funktionelle Liganden die Poreninnenflachen
eingebaut werden kénnten.

Die in WO 94/09 063 verwendeten polymeren Katalysatoren liegen
solvatisiert in Lésung vor. Uberraschend wurde gefunden, daR durch
Einsatz von partikuldren Katalysatoren gezielt die Aulienflachen von
porésen Materialien umgesetzt werden kénnen. Dabei mul® der Partikel-
durchmesser der Katalysatoren deutlich gréRer sein als die Porenweite

des pordsen Materials.

Gegenstand der Erfindung sind porése Materialien, die hydrophile Auten-
flachen, sowie Porenflachen, die mit funktionellen Liganden besetzt sind,
aufweisen, und die erhaltlich sind durch folgende Reaktionsschritte:

a) Einfuhrung von Epoxid-Gruppen in einen por0sen Basistrager, wobei
die Porenflachen und die AuRenflachen des Basistragers modifiziert
werden, soweit der Basistrager keine Epoxid-Gruppen aufweist,

b) katalytische Ringéffnung der Epoxid-Gruppen durch Reaktion mit
einem Nucleophil unter Anwendung eines partikularen Katalysators,
wobei die PartikelgroRe des Katalysators groRer als der mittlere
Porendurchmesser des pordsen Basistragers ist;

c) Umsetzung der in Schritt b) verbliebenen Epoxid-Gruppen der Poren-

flachen und Einfuhrung von funktionellen Liganden.
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Gegenstand der Erfindung sind ferner Verfahren zur Herstellung dieser
porésen Materialien, sowie ihrer Verwendung.

Porése Basistrager, die geeignet sind fur die Ausfihrung der vorliegenden
Erfindung, sind in groBer Zahl bekannt und auch kommerziell erhaltlich.
Dazu gehéren sowohl partikulére als auch nicht-partikulare Basistrager.
Nicht-partikulare Basistréger sind beispielsweise Membranen, wie z.B.
Flachmembranen oder Hohlfasermembranen, oder Gewebe. Geeignete
porése Basistrager kdnnen sowohl aus anorganischen Materialien, z.B.
oxidischen Materialien wie porésem Glas (CPC) oder SiO,, oder aus
organischen Materialien, z.B. vernetzten Polymeren wie Mischpolymerisa-
ten aus Glycidylmethacrylat und Ethylendimethacrylat oder aus Dihydroxy-
propylmethacrylat und Ethylendimethacrylat, bestehen. Derartige Basis-
trager kénnen bereits Epoxid-Gruppen enthalten, wie es bei dem genann-
ten Mischpolymerisat aus Glycidylmethacrylat und Ethylendimethacrylat
der Fall ist. Es ist aber ebenfalls mdglich, Epoxid-Gruppen nach dem
Fachmann bekannten Reaktionen in einen porésen Basistrager einzu-
fuhren; z.B. durch Silanisierung eines porésen Basistragers mit einem
3-Glycidoxypropyl-silan, oder durch Umsetzung eines Mischpolymerisates
aus Dihydroxypropylmethacrylat und Ethylendimethacrylat mit Epichlor-
hydrin.

Nucleophile Agentien, die geeignet sind, mit den Epoxid-Gruppen zu
reagieren und dabei hydrophile Gruppen einflhren sind dem Fachmann
bekannt. Dazu gehéren Wasser, ein- oder mehrwertige Alkohole, wobei
eine Hydroxylgruppe durch eine Amino- oder Thiolgruppe ersetzt sein
kann, wie beispielsweise Ethylenglykol, Glycerin, Pentaerythrit, 2-Amino-
ethanol, 2-Amino-1,3-propandiol, Tris-(hydroxymethyl)-methylamin (TRIS)
oder 4-Amino-4-(3-hydroxypropyl)-1,7-heptandiol. Weitere geeignete
nucleophile Agentien sind hydrophile heterocyclische Derivate, wie
beispielsweise 3-Amino-1-hydroxy-2-pyrrolidon.
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Die erfindungsgeman verwendeten partikulédren Katalysatoren sind
dadurch gekennzeichnet, daf sie aus einem (wasserunléslichen) porésen
oder unporésen Trager bestehen, dessen Oberflache mit lonenaustausch-
Liganden modifiziert ist. Als Katalysatortrager kénnen silikathaltige
Materialien wie beispielsweise Kieselgele oder Gléser benutzt werden.
Ebenfalls geeignet sind vernetzte natlrliche oder synthetische Polymere
oder Copolymere wie beispielsweise vernetzte Styrol-Divinylbenzol-
Copolymere oder Partikel aus Polysacchariden wie vernetzte Cellulose
oder Agarose. Besonders geeignet sind auch zusammengesetzte Kata-
lysatortrager, die magnetisierbare Zusétze enthalten. Geeignete Materia-
lien sind in grofRer Zahl kommerziell erhéltlich. Die Katalysatortrager
kénnen - sofern die lonenaustauschgruppen nicht bereits im Ausgangs-
material vorhanden sind - nach bekannten Methoden zu geeigneten
lonenaustauschern umgesetzt werden. Als lonenaustauschergruppen
kénnen solche mit schwach oder stark sauren Eigenschaften, wie
beispielsweise Carbonséure- oder Sulfonséuregruppen, oder solche mit
schwach oder stark basischen Eigenschaften, wie beispielsweise Diethyl-
aminoethyl (DEAE)- oder Diethyl-(2-hydroxypropyl)aminoethyl (QAE)-
Gruppen verwendet werden, wobei die Kationenaustauscher in der H'-

Form und die Anionenaustauscher in der OH" -Form vorliegen mussen.

Magnetische Katalysatorpartikel kénnen durch Anwendung eines Magnet-

feldes auf einfache Art aus dem Reaktionsansatz abgetrennt werden.

Der mittlere Porendurchmesser des pordsen Basistrégers, sowie dessen
Porengréfenverteilung bestimmen die TeilchengréRe des erfindungs-
gemaR verwendeten partikuléren Katalysators. Damit die Katalysator-
partikel nicht in die Poren des Basistragers eindringen kénnen, muR deren
Partikeldurchmesser ausreichend gro sein: dazu muf der (kleinste)
Durchmesser des verwendeten partikularen Katalysators gréer als der

(mittlere) Porendurchmesser des porésen Basistragers sein. Das
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bedeutet, dak sich die Verteilungskurven des Porendurchmessers des
porésen Basistragers und der Partikelgréfie des partikularen Katalysators
nicht oder nur geringfugig Uberlappen darfen. Fur praktische Anwendun-
gen ist diese Bedingung erfillt, wenn der Uberlappungsbereich beider
Verteilungskurven weniger als 10 Prozent, insbesonders weniger als 5
Prozent, der jeweils auf 100 Prozent normierten Verteilungskurven betragt.

Wenn die genannten Randbedingungen fur die GréRenverhéltnisse
zwischen Poren des porésen Basistragers und der PartikelgréRe des
partikularen Katalysators eingehalten werden, werden bei Anwendung des
erfindungsgeméfen Verfahrens porése Materialien erhalten, deren
AuRenflache hydrophil modifiziert sind, und deren Poreninnenfl&chen
einheitlich mit einem funktionellen Liganden modifiziert sind.

Die Umsetzung der Epoxid-Gruppen auf der Auenoberflache der porésen
Basistrager durch einen erfindungsgeméafen partikulédren Katalysator
erfolgt in salzfreiem (bidestillierten) Wasser oder gegebenenfalls in einem
mit Wasser mischbaren organischen Lésungsmittel - bevorzugterweise
Isopropanol (10 %, viv).

Die Poreninnenflachen der erfindungsgeméalen porésen Materialien
werden mit funktionellen Liganden belegt. Unter funktionellen Liganden
werden beispielsweise Separationseffektoren oder auch Katalysatoren
oder Enzyme verstanden.

Separationseffektoren erzeugen spezifische Wechselwirkungen, die fur
chromatographische Trennungen oder anderen Verteilungsverfahren, wie

der Flussig-Flussig-Verteilung, verwendet werden kdnnen.

Die Epoxid-Gruppen in den Poren kénnen weiter umgesetzt werden und
Separationseffektoren eingefuhrt werden, wodurch lonenaustauscher,
thiophile Sorbentien oder Sorbentien fur die Metallchelat- oder die hydro-
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phobe Chromatographie und die Affinitatschromatographie, sowie auch fur
chirale Trennungen bereitgestellt werden. Dabei werden beispielsweise
Phosphorsaure, Ammoniak, Diethylamin, Trimethylamin, schweflige Séure
oder auch Komplexbildner wie Iminodiessigsaure, oder chirale Verbindun-
gen, wie Proteine, Peptide oder Polysaccharidderivate, an den Oxiranring
addiert; Beispiele fur derartige Umsetzungen sind:

a) Die Herstellung von thiophilen Sorbentien und von Sorbentien fir die
Metallchelatchromatographie ist, ebenso wie die Herstellung von
Affinitatstragern in DE 43 10 964 (EP 0 565 978) offenbart.

b) In DE 43 33 674 (WO 95/09 964) und in DE 43 33 821 (WO95/09 695)
sind Umsetzungen offenbart, mit derer Hilfe lonenaustauscher bereit-
gestellt werden konnen.

c) In DE 43 23 913 (WO 95/02 820) werden Sorbentien fur die hydro-
phobe Interaktionschromatographie beschrieben.

Einzelheiten der Herstellung der verschiedenen Sorbentien und deren
Verwendung kénnen den oben genannten Druckschriften entnommen
werden:; die diesbezugliche Offenbarung dieser Druckschriften ist durch
Bezugnahme in die vorliegende Anmeldung eingefthrt.

Die vollstandige Offenbarung aller vor- und nachstehend aufgefihrten
Anmeldungen, Patente und Veréffentlichungen, sowie der korrespon-
dierenden Anmeldung DE 197 42 853.3, eingereicht am 29.09.1997, sind
durch Bezugnahme in diese Anmeldung eingefthrt.

Auch ohne weitere Ausfuhrungen wird davon ausgegangen, daf} ein Fach-
mann die obige Beschreibung im weitesten Umfang nutzen kann. Die
bevorzugten Ausflhrungsformen und Beispiele sind deswegen lediglich
als beschreibende, keineswegs als in irgendeiner Weise limitierende

Offenbarung aufzufassen.
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Herstellungsbeispiele

Die folgenden Beispiele sollen die Erfindung naher erlautern und stellen
keine Einschrankung des Erfindungsgedankens dar. In den folgenden
Beispielen bedeutet Raumtemperatur 15 - 25 °C. Reaktionsprodukte
werden durch Filtration auf einer Glasfilternutsche (GF 2) isoliert und
gewaschen.

Beispiel 1: Einfiihrung von reaktiven Oxirangruppen in einen

hydroxylgruppenhaltigen Basistrager

1 Gewichtsanteil (Trockengewicht) des porésen, organischen Copolymer-
Trager TSK HW 40 C (Fa. Merck KGaA: Partikeldurchmesser: ca. 30 - 60
um; Porendurchmesser ca. 6 nm) wird in 4 Gewichtsanteilen
bidestilliertem Wasser suspendiert und mit 1,1 Gewichtsanteilen 1-Chlor-
2,3-epoxypropan versetzt. Die Epoxidierung lauft unter Rihren bei 45 °C
Uber 4 Stunden bei konstantem pH-Wert (9,0) ab. Das epoxidierte Gel
wird abgenutscht und nacheinander mit 4 Gewichtsanteilen bidestilliertem
Wasser, 4 Gewichtsanteilen Methanol und 4 Gewichtsanteilen
bidestilliertem Wasser salzfrei gewaschen und bei 40 - 50 °C im Vakuum
getrocknet.

Beispiel 2: Umsetzung der reaktiven Oxirangruppen auf der

Auflenoberfliche des pordsen Tradgermaterials

1 Gewichtsanteil (Trockengewicht) des epoxidierten Copolymer-Tragers
aus Beispiel 1 werden in 15 Gewichtsanteilen bidest. Wasser
aufgeschlammt und mit 1 Gewichtsanteil einer 2,5gewichtsprozentigen
waRrigen Suspension des erfindungsgeméRen partikuldren Katalysators

(sulfonierte, unpordse Latex-Microspheres; Partikeldurchmesser: 1 ym;
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Polybead® Sulfate, Polysciences, Inc., Warrington, PA, USA) versetzt und
20 Stunden bei RT gerthrt.

Vor seiner Verwendung wird der partikulare Katalysator mit 0,1 N
Salzsaure in die entsprechende H®-Form tberfihrt. AnschlieRend wird
das Reagenz mit bidest. Wasser salzfrei gewaschen. Die Wieder-
gewinnung des partikuldren Katalysators nach der Konditionierung bzw.
vor und nach den Waschschritten erfolgt durch Zentrifugation oder
Filtration.

Nach erfolgter Umsetzung wird der verwendete partikulére Katalysator
vom modifizierten Tragermaterial durch Filtration abgetrennt, wobei ein
Filter entsprechender Porositat verwendet wird. Im vorliegenden Beispiel
ist dies eine gesinterte Glasfritte der Porositat 2. Der so wiedergewonnene
partikuléare Katalysator kann nach Konditionierung und anschlieendem
Waschen mit bidest. Wasser erneut verwendet werden.

Die Quantifizierung der durch das Festphasen-Reagenz hydrolysierten
Epoxidgruppen erfolgt anhand der dem Fachmann bekannten Titration mit
Na-thiosuifat und ergab 20 pmol/g Trockengewicht bzw. 5 % der
Epoxidgruppen des Ausgangsmaterials.

Beispiel 3: Umsetzung der verbleibenden reaktiven Oxirangruppen

im Poreninneren mit Taurin (Aminoethansulfonsé&ure)

0,2 Gewichtsanteile Aminoethansulfonséure (Taurin) werden in 10
Gewichtsanteilen bidestilliertem Wasser geldst und der pH-Wert mit
Natronlauge (10 M) auf pH 11 eingestellt und mit 1 Gewichtsanteil des
nach Beispiel 2 hergestellten Tragermaterials unter RUhren versetzt. Die
Umsetzung erfolgt Uber 48 Stunden bei 50 °C. Das erhaltene Gel wird

abgenutscht, nacheinander zweimal mit je 10 Gewichtsanteilen
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bidestilliertem Wasser und 4 Gewichtsanteilen Methanol gewaschen und
bei 40 - 50 °C im Vakuum getrocknet.

Es wird ein poréses Material erhalten, dessen Aullenflachen hydrophil mit
Diolgruppen belegt sind, und das in den Poren stark saure lonenaus-
tauschgruppen aufweist; das so erhaltene porése Material ist als Kat-
ionenaustauscher verwendbar.

Beispiel 4: Umsetzung der verbleibenden reaktiven Oxirangruppen

im Poreninneren mit m-Aminophenylboronsaure

Versuch 3 wird mit m-Aminophenylboronsaure anstelle des Taurins

wiederholt.

Es wird ein poréses Material erhalten, dessen AulRenflachen hydrophil mit
Diolgruppen belegt sind, und das in den Poren Affinitatsliganden aufweist,
das so erhaltene pordse Material ist als Affinitétstrager beispielsweise fur

die Trennung von kohlenhydrathaltigen Verbindungen verwendbar.
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Patentanspriiche

Porése Materialien, die hydrophile AuRenflachen, sowie Poren-
flachen, die mit funktionellen Liganden besetzt sind, aufweisen,
erhaitlich durch folgende Reaktionsschritte:

a) Einfuhrung von Epoxid-Gruppen in einen porésen Basistrager,
wobei die Porenflachen und die AuBenflédchen des Basistragers
modifiziert werden, soweit der Basistrager keine Epoxid-Gruppen
aufweist;

b) katalytische Ringéffnung der Epoxid-Gruppen durch Reaktion mit
einem Nucleophil unter Anwendung eines partikularen Katalysa-
tors, wobei die PartikelgréRe des Katalysators gréRer als der
mittlere Porendurchmesser des porésen Basistragers ist;

c) Umsetzung der in Schritt b) verbliebenen Epoxid-Gruppen der
Porenflachen und EinfGhrung von funktionellen Liganden.

Materialien nach Anspruch 1, wobei der pordse Basistréger ein
partikulares Material darstelit.

Materialien nach Anspruch 1, wobei der porése Basistrager eine
Membran oder ein Gewebe darstellt.

Materialien nach einem der Anspriche 1 bis 3, wobei ein

Separationseffektor als besagter funktioneller Ligand eingefuhrt ist.

Materialien nach einem der Anspriche 1 bis 3, wobei ein Katalysator

oder Biokatalysator als besagter funktioneller Ligand eingefthrt ist.

Verwendung eines pordsen Materials nach Anspruch 4 zur chromato-
graphischen Trennung mindestens zweier Substanzen.
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7. Verwendung eines pordsen Materials nach Anspruch 5 zur
(bio)chemischen Umsetzung einer Substanz in einem FlUssig-
keitsstrom.

8. Verfahren zur Herstellung von porésen Materialien nach einem der

Anspruche 1 bis 5 mit folgenden Verfahrensschritten:

a) Einfahrung von Epoxid-Gruppen, sofern noch nicht im
Ausgangsmaterial vorhanden, in den porésen Basistrager.

b) Umsetzung der Epoxid-Gruppen mit einem Nucleophil aus-
schlieBlich auf der AuRenflache des porésen Basistragers in
Gegenwart eines eines partikularen Katalysators, wobei die
PartikelgroRe des Katalysators gréRer als der mittlere Poren-
durchmesser des pordsen Basistragers ist.

c) Umsetzung der der in Schritt b) verbliebenen Epoxid-Gruppen, die
sich auf der Porenfléche befinden, wobei funktionelle Liganden
eingefUhrt werden.

9. Verfahren zur chromatographischen Trennung mindestens zweier
Substanzen, dadurch gekennzeichnet, daf} als Sorbens ein poréses
Material nach Anspruch 4 verwendet wird.

10. Verfahren zur (bio)chemischen Umsetzung einer Substanz in einem
Flussigkeitsstrom, dadurch gekennzeichnet, dal’ die Reaktion unter

Verwendung eines porésen Materials nach Anspruch 5 erfolgt.
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