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1

Vyndlez se tykd zplsobu pripravy poly-
merd s visicimi pclydonorovymi komplexo-
novymi skupinami.

Komplexony jsou nizkomolekuldrni slou-
Ceniny obsahujici soutasné amino- a karbo-
xylové skupiny, které se vyznacuji mimo-
Padnou schopnosti vézat kovové ionty ne-
kovalentni vazbou le? velmi pevn& ve formé
cheldtu. Nejjednodussim, Sife pouZivanym
komplexonem je Kyselina imincdioctova,
nejrozsitenéjsim pak zPejmé& kvselina ethy-
lendiaminteiraoctovda (EDTA). Komplexony
po zavedeni do praxe znamenaly prevrat-
nou zménu v odmérné analyze kovlt a jsou
dnes nepostradateinym néstrojem v fadé od-
vétvi, kdy se vyuZiva tvorby velmi pevnych
komplex®, zejména s nékterymi kovy.

Podobné jako ionexy znameenaly znaény
krok vpied v oblasti acidobazickych reakcl,
ochrané& Zivotniho prostiedi a znalné& rozsi-
Fily pofet chemickych néstroji tim, Ze pia-
vodné rozpustné kyceliny ¢i baze imobili-
zovaly na povrch polymerni matrice, a iim,
pFi zachovani vétdiny pozitivnich vlastnos!i
komplexonl doplnily jeSt€ velmi snadnou
separovatelnosti z média. Proto i imobiliza-
ce komplexonli na nerozpustny skelet zna-
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mend novou kvalitu. Pryskyfice na bdzi ky-
seliny iminodioctové jsou jiZ komerc¢né€ do-
stupné.

Pokusy o piipravu polymernich komple-
xond se Sestidonorovym jednoinym a plné
funkénim komplexonovym seskupenim EDTA
je v8ak dosud popisovano jen omezené. Tak
napiiklad je popsdna pryskyfice syntetizo-
vand polykondenzaci kyseliny fenylendi-
amintetraoctové s resorcinolem a formalde-
hydem; kopulaci diazoniové soli s proteiny
vznikd komplexon navdzany k proteinu,
slouZici ke znaceul bilkoviny radionuklidem

®
cz,N--N -
(O)-cH- (CHyCo0H ),

CH, ~NICH,COOH 1y

reakci 2-hydroxyp opaa-1,3-diniiril.feiraoc-
tové Kkyseliny s chlormethylovanym poly-
styrenem se ziskd polymerni komplexon se
skupinami
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® ~{I’~comm//

kde

je polymerni skelet, jinou cestou za relativ-
né& tvrdych podminek zahfivani na 115 aZ
120°C po dobu 8 — 13 dnf se ziskd polymer
typu

_,CHZ_CHL)_—(I]H—-—N[CHgCOOH )2
CHy—N(CH,COOH),

CO—CH,
/ :\} (CH,CHp Y I
\co-— cHy

kde Y je O, S nebo N—CHyCOOH a n celé
dislo vCetn& nuly. Pfiprava anhydridii se
déje zpravidla reakci nizkomolekuldrnich
komplexont s acetanhydridem v pyridinu,
z néhoZ se pak separuje jako krystalickd
latka. Ohlédneme-li od zdlouhavé piipravy
n&kterych dianhydridd, je nevyhodou i vel-
mi omezend rozpustnost a konetné i ne-

—0—C0—CH;y

5

N (CH,COOH J

CH N{CH COOH)

Vyhodn@j$i cestou je syntéza polymernich
komplexont podle €s. AO 211 634 reakci po-
lymerniho skeletu nesouciho skupiny s ak-
tivnim vodikem, jako jsou OH, NH,, NH a
dalsi s 4,4'-ethylen-bis(2,6-morfolindionem),
majici analogii s EDTA. Podle &s. autorské-
ho osv&dCeni €. 226911 se rozdifuje pred-
mét vyndlezu prede$lého i na daldi kompo-
plexony, pokud jsou schopné vytvofFit dian-
hydrid obecného vzorce

CH,CH N/CHz—CO\O
2" 2

schopnost nékterych komplexonl tvofFit an-
hydridy (napriklad cyklohexan-1,2-dinitrilo-
tetraoctovd kyselina}.

Nevyhody tohoto postupu odstraiiuje zpi-
sob pripravy polymerd s visicimi polydono-
rovymi komplexonovymi skupinami podle
tohoto vyndlezu. Spocivd v tom, Ze se slou-
Cenina obecného vzorce

CHy—CO—0—7Z

N (CH,CHyY ), —CH;CH,—N

Z—0-—CO—CH,

kde Y je kyslik &i skupina N—CO—0—Z,
Z je vodik nebo skupina ROCO-, kde R je
alkyl, s vyhodou rozvétveny, obsahujici 1
aZ 7 uhlikovych atomf a n 0—4, tedy
smésny anhydrid komplexonu, pfidd k po-
lymeru s linedrni ¢i troirozmérnou, zesité-
nou strukturou obsahujicimu amino- €i hyd-
roxyskupiny, vybranému ze skupiny obsa-
hujici pfirodni polysacharidy, proteiny, po-
lyakrylaty ¢i methakryldty a za michéni po-
nechd reagovat pri teploté8 0 — 50°C po
dobu 0,5 — 10 hodin.

Popisovand reakce probihd velmi snadno
v b&Znych rozpoustédlech, pfiCemZ syntéza
smésného anhydridu z chloromravencani je
velmi rychld a bez separace miiZe byt po-
uZit k acylaci polymeru.

Jako vychozi polymery lze pouZit piirod-
ni &i syntetické linedrni polymery, jakoc je
agarosa, Skrob, celulosa, dextran, chitosan,
proteiny, polyethylenimin, polyvinylamin,

CHy;—C0—0—Z

polyvinylalkohol a rovné&Z chemicky modi-
fikované mmuohé dalsi polymery s volnymi
hydroxyloevymi ¢i aminovymi skupinami. S
vyhodou lze pouZit rovnéZ zesiténych poly-
mertl jak v makroporézni, tak i gelové for-
meé, jako mnapfiklad poly(2-hydroxyethylme-
thakryldt-co-ethylendimethakrylét), poly-
(2-hydroxy-3-aminopropylmethakrylédt-co-
-ethylendimethakrylat), poly(vinylbenzyl-
amin-co-divinylbenzen] a mnohé dalsi.

Komplexonové skupiny na polymeru, zis-
kané podle vynédlezu jsou vhodné pro zna-
¢eni pFirodnich polymerd@l radionuklidy ko-
vl pri sledovani jejich osudu v organis-
mech, k ziskdvdni kovll z odpadnich vod,
ke koncentraci a separaci kovll v hydrome-
talurgii, analytické chemii atd.

Prfiklad 1

20 g mikrokrystalické celulézy a 10 g
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bromkyanu stalo pfi 25°C 30 minut (pfi pH
10,7), poté bylo pH upraveno zred&nou HCI
na 7,8. K této reakéni smési bylo pridano
26 g 1,6-diaminchexanu a objem upraven
na 300 ml. Michdno 2 hodiny, 3x promyto
ethanolem, vodou a lyofilisovano. 500 ml
DMF, 3,0 g EDTA, 4,6 g N-ethylmorfolinu
bylo smichdno a ochlazeno na C°C. K této
reakéni smési bylo za michdni a chlazeni
{0 — 10°C) prikapano 6,6 g chloromraven-
ganu 2-ethylbutylnatého. Za 30 minut bylo
k této acylatni smési (stale chlazeno na
—5°C a michdno) pFidano b&hem 30 minut
20 g mikrokrystalické celulézy modifikova-
né 1,6-diaminohexanem. Reak¢ni smés byla
ziedsna 500 ml vody a pH upraveno na 8,5.
Za 24 hodin byla celuléza 3x promyta des-
tilovanou vodou a lyofilisovdna. Produkt je
schopen vdzat 1,6 mmol Cu iontd/g.

Priklad 2

1,2 g EDTA, 50 ml DMF, 4 g N-methylpi-
peridinu bylo ochlazeno na —5°C a piida-
no 6,4 g chloromravenfanu cyklohexylna-
tého. Za michédni a chlazeni na —5°C udr-
Zovano 30 minut.

Hovézi sérovy albumin {100 mg) byl roz-
pustén v 300 ml dimethylsulfoxidu a pii-
ddna acylatni sm#s (25°C). Za 24 hodin
byla reak&ni smés zfed&na 500 ml vody a
pH upraveno na 8,3. Dialysovdno 72 hodin
proti tekouci vodé a 48 hodin proti desti-
lované vodé {10 x 1000 ml). Komplex al-
bumin-EDTA byl zkouSen na schopnost vaz-
by 29Pu: Dusitnan plutonia (20 kBq. 10 ul}
byl ultrafiltrovdn pfes membrdnu (25 nm
péry) a pridan k roztoku albumin-EDTA
(1,0 ml, 2% roztok v/w) a pH bylo nasta-
veno na 5,8. Vysledny roztok byl puStén
pres kolonu (0,9 x 60 cm) plnénou Sepha-
dex G-15, pufr: 0,1 M tris a 1 M NaCl, pH 8.
Analyza eludtu ukéazala, Ze 30 % aktivity

29pu bylo vézdno na albumin-EDTA kom-

plex.

Priklad 3

Kopolymer akrylamidu a 4-nitrofenyles-
teru kyseliny 6-methakryloylaminohexanove
pfipraveného radikdlovou polymerizaci za
standardnich podminek byl rozpustén v 50
mililitrech DMF a zahFivan 5 hodin/50°C
s 5 g 3,6,9-triazaundekan-1,11-diaminem. Po-
lymerni roztok byl dialysovdn 5 duni proti
tekouci vod& a odpafen k suchu.

15 ml DMF, 1,2 g 1,2-cyklohexandinitrilo-
tetracctové kyseliny, 0,4 g triethylaminu by-
lo smichdno a za chlazeni na —10°C bylo
priddno najednou 0,7 g chloromravencanu
1-methylpropylnatého. Za 30 minut byla ta-
to reakéni sm&s piidana k vySe ipTiprave-
nému polymeru rozpu$ténému v 50 ml di-
methylsulfoxidu. Za 24 hodin byla reak¢ni
smés zPedsna 100 ml 5% NaOH. a dialyzo-
véna. Po dialyze byl pfiddn k vodnému roz-
toku polymeru roztok 10 g siranu médna-
tého v 250 ml vody a dialyzovdno 5 dni
proti tekouci vodé&. Bylo zjiSténo, Ze 1 g po-
lymeru véaZe 0,08 g médi.

Pr¥iklad 4

10 g G-gelu (kopolymer glycidylmetha-
kryldtu s ethylendimethakrylatem 6:4
hmot.) byl zahfivdn s 50 ml 3-azapentan-
-1,5-diaminu 5 hodin na 50°C, promyt 1000
mililitry ethanolu a usuSen.

200 ml dioxanu, 8 g 3-karboxymethyl-3-
-azapentan-1,5-dinitrilotetraoctové Kkyseliny,
46 g N-ethylmorfolinu se ochladi na —10°C
a prida se b&hem 10 minut 4,2 g chloro-
mraventanu ethylnatého. Za 30 minut (chla-
7eno, oblas zatfepano] se reakéni smés na-
lije na vy3e upraveny G-gel. Za 24 hodin
byla reakéni smés zred&na 150 ml 5% roz-
toku NaOH. G-gel byl promyvédn destilova-
nou vodou do neutrdlni reakce, G-gel byl
schopen véazat m&d 86 mg/g gelu.

PREDMET VYNALEZU

Zplsob piripravy polymerd s visicimi po-
lydonorovymi komplexonovymi skupinaml,

7—0—CO—CH,

vyznateny tim, Ze se slouCenina obecného
vzorce I

CHy—C0—0—72

N(CH,CHyY },,—CH,CH,—N

7—0—C0—CH,

kde Y je kyslik ¢i skupina N—CH,CO0—0—Z,
Z je vodik nebo skupina R—O0—CO—, kde
R je alkyl, s vyhodou rozvétveny, obsahu-
jici 1 — 7 uhlikovych atomfi a n = 0—4
v roztoku, pFidd k polymeru s linedrni ¢&i
trojrozmérnou, zesiténou strukturou obsa-

CHy-—CO—0—7%

hujicimu amino- ¢i hydroskupiny, vybrané-
mu ze skuniny obsahuiici pFirodni polysa-
charidy, proteiny, polyakrylaty ¢i methakry-
laty a za michéni ponechd reagovat pfi tep-
lot& 0 — 50 °C po dobu 0,5 — 10 hodin.
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