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BFDGE: Bisfenol F diglicidil éter
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CAS No.: Chemical Abstracts Subject No.
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DPP: Difenilol propano

DSC: Calorimetria diferencial de barrido
ECH: Epiclorhidrina

EDA: Etilendiamina

EGC: Contenido en grupos epoxi

El: Electronic impact

ETA: Etilentriamina

FT~-IR: Espectrofotémetro infrarrojos de Transformada de

Fourier



HHPA: Hexahidroftalico

ID: Internal diameter

IPD: Isoforonadiamina

LMS: Limite de migracidn especifica
MA: Maleico

MDA: 4,4 -metilendianilina

MG: Limite de migracidén global

mn: minutos

MPD: meta-Fenilendiamina

m-XDA: meta-Xylylenediamina

nm: nandmetros

Pa: Pascales

PMDA: Pirometilico

GM: Limite de composicidn

RP-HPLC: Cromatografia de ligquidos de fase reversa
s: segundos

SEO: Sociedad Espanola de Oxigeno
TDI: Ingesta Diaria Tolerable

TETA: Trietilentetramina

TMA: Trimetilico

TSP-MS: Espectrometria de masas con interface de Thermospray

UvV: Ultravioleta
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15%(V/V), 4 horas a &0 QC.

FIGURA B56.- Espectros de infrarrojos antes y después de 1la

hidrolisis completa del BFDGE.

FIGURA 57.- Espectro de masas del producto de hidrdlisis con

los 2 anillos epoxi abilertos.

FIGURA 58.- Espectro de masas del producto de hidrélisis con

sélo 1 anillo epoxi abierto.



FIGURA 59.~ Cocientes entre las constantes de velocidad K1l vy
K2 para el BADGE y el BFDGE (obtenidas segin la ley de

Aarrnenius) frente a la temperatura de hidrdélisis.

FIGURA &0.~ Coclentes entre las constantes de velocidad Kil-
BADGE/K1-BFDGE vy K2-BADGE/K2-BFDGE frente a la temperatura

de hidroéolisis.

FIGURA 6&1.- Cromatograma de 400 ppb de BADGE vy BFDGE en

plena hidrdolisis.
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1.- PROLOGO:

GAIRESA es una empresa creada en el aho 1980 que se ha
dedicado por entero al desarrollo de la formulacidn y puesta
a punto de sistemas plasticos liguidos para la construccion,
obras publicas, ingenieria civil, industria naval, etc. Como
productos basicos utiliza las resinas epoxidicas, acrilicas
y de poliuretano; fabricando impermeabilizantes, adhesivos,
resinas para laminados, invyeccidn de fisuras (en el hormigén
badsicamente), pavimentos industriales de altas solicitudes
mecanicas y/o gquimicas, etc.

Las resinas epoxidicas, que son las que mas ha
desarrollado, constituyen un amplio capitulo de
posibilidades por la gran gama de aplicaciones que de ellas
derivan. GAIRESA ha trabajado activamehte en la
investigacién y fabricacidén de Tdédrmulas derivadas de ellas,
llevando a cabo importantes obras de reparacidén en las
diferentes areas arriba mencionadas y utilizando siempre su
propia tecnologia. Una resina epoxidica estd béasicamente
constituida de 1la propia resina Yy de un endurecedor
(producto éste Ultimo fabricado para uso interno por
GAIRESA). No existen fabricantes nacionales de resina y su
suministro estad controlado por las grandes compafiias
multinacionales: la Shell, la Ciba, Dow Chemical...

Las resinas epoxi generalmente necesitan para su

completo endurecimiento, ademés del correspondiente




reactividad y la generacion de sistemas de alta viscosidad.
Es por ello gque se plensa gue una resina epoxidica alifatica
hidroxilada cumpliria perfectamente con el tandem
REACTIVIDAD-COMPATIBILIDAD ECOLOGICA. Y podria ser de
utilidad en la fabricacidén de revestimientos interiores de
tangues destinadecs &a contener alimentos vy bebidas para
consumo humano (bebidas alcohdlicas, refrescos, vinagre,

aceite...).

2.- QUIMICA Y FABRICACION DE LAS RESINAS EPOXI (comunicacidn

personal de Senén Paz Abuin):
2.1.- Materias primas:

Las resinas epoxi mas cominmente empleadas (en un 95%)
son las basadas en epiclorhidrina (ECH) y difenilol propano
o bisfenol A (DPP o BPA). Ambas materias primas provienen
del cracking catalitico del petrdleo, que en esguema se

puede sintetizar como sigue:

" HIDROCARBUROS AROMATI1COS _{BENCENO 1SOPROPIL-BENCENO _JENOL *

NAFTA
ﬂ”ms DFROP!LENO *——DlxsopnopANOL —*TCETONA *
X =z Materias primas



2.1.1.- Sintesis de la ECH:

Etapas:

Sustitucion de un H por el Cl a temperatura elevada
en el proplleno:

CHz-CH=CH> + Clo

ClCHo-CH=CHo + HC1

Hidrélisis en medio de acido HClO:

2

C1CHp-CH=CHp + HCLO

CHp=CH=-CHo + CHo-CH-CHo
| b ; P
Cl OH Cl Cl Cl OH
(1,3-DCH) (1,2-DCH)

Formacién del anillo epoxi por accidén del Ca(0OH)o o
de NaOH:

CH2-CH-CH2 &6 CH2-CH-CH

NaOH 6 NaCl
! P : ol e > ECH + 6 + H20
Cl OH Cl cl Cl oH 1/2 ca(OH)» 1/2 caClo



2.1.2.- Sintesis del DPP &6 BPA:

(DPP & BPA)

Para la fTabricacidn de resinas epoxl se precisa
contenido en el isdémero PP’ superior al 96% con el fin

obtener rendimientos adecuados.

2.2.~ Procesos de fabricacion:

Se pueden resumir con la reaccidén entre DDP y ECH
medio alcalino vy en proporciones variables segln el grado
polimerizacidon que se desee obtener. La ECH se emplea
exceso sobre la tedrica para evitar la formacidn
difenoles de cadena larga y para que actle como medio

reaccion.
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2.2.1.- Proceso en una etapa {(Britton y Slagh, 1945:; Boese,

1948; Castan, 1943):

Reaccidn general:

CH; (n+2) NaOH
(n+1) HO-@-C-P-OH+(n+2) CH=CH-CH,Cl —==-==~-—- > CH,~CH-CH,~-0-
CH, o CAT o)
GH; (H
g-C-@-0-CH,~CH-CH,-0 ﬂ-q—é—o-CHz—cg—/CH2+(n+2) H,0
CH,4 OH n CHg 0

gue de forma esguemdtica se puede representar segun:

(n+1)DPP + (N+2)ECH + (n+2)NaOH --> R + (n+2)NaCl + (n+2)H50
(Resina)

Los pasos intermedios son:

NaOH

H o+ céi\cncnzu E—
NaOH

i?
OCH,CHCH,C1 Iy

CHZ&CH‘? )



Las resinas con n bajos vy, por tanto, bajo peso
molecular son liguidos transparentes de viscosidades
superiores incluso a 10 Pa-s (100 poise).

Al aumentar "'n” se produce un alargamiento de 1la
cadena, obteniéndose resinas de pesos moleculares méas
elevados. Estas resinas vya son sdlidos transparentes de

aspecto quebradizo.

2.2.2.- Proceso en dos etapas (Greenlee, 1952; Greenlee,

1952; Pezzaglin, 1958):

Se emplea para fabricar resinas de pesos moleculares
méds elevados. Se parte de una resina ligquida (obtenida como
antes comentado), la cual se hace reaccionar con DPP y NaOH

segin la siguiente reaccidn:

(n/2+1) CH;C\-ICHZG-

NaOH /x
+ (n/2) DPP ‘ CH,C CHZO—DPP;JE—DPP-E—DPP. . .—E—DPP—GCH2&CH2
CAT H H H

En el caso de las resinas producidas en una sola etapa,

n puede tomar cualquier valor; mientras aque, en las

resinas producidas en dos etapas, n sbélo puede tomar

valores pares.



El peso molecular de la resina producida depende, como
puede observarse, del valor de "n", es decir, de la relacidén
molar ECH/DPP utilizada.

En la tabla 1 se muestran los valores tedricos que se

obtendrian. En la practica, los valores son algo diferentes

debido a la complejidad de las reacciones ECH/DPP (tabla 2).

2.3.- Estudio de la estructura de una molécula:

Como puede deducirse de lo anteriormente expuesto, las
resinas epoxi no son compuestos quimicos puros, sino una
mezcla de distintas moléculas con diferentes grados de
polimerizacidn. La mavyoria de las moléculas poseen dos
anillos epoxi terminales y una estructura normalmente
lineal. No obstante, una cierta proporcidn de moléculas s6lo
tendra un grupo epoxi terminal, con una clorhidrina en el
otro extremo. También puede existir un cierto porcentaje de
moléculas ramificadas. Tanto éstas como 1las anteriores
alteran las propledades del producto reticulado por lo que
se intenta que la proporcidn sea minima.

A la vista de 1la TfToérmula general de una molécula de
resina, se pueden citar una serie de propiedades de estos
productos:

1.- Existencia de enlaces C-C y C-0-C (éter) que son

reconocidos como los mas estables dentro de la quimica
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orgdnica. Esto hace esperar una gran resistencia quimica al
agua, disolventes, alcalis...

2.~ Grupos 0OH y epoxi, altamente reactivos, que podran
ser puntos de actividad en reacciones de polimerizacidn
tridimensional.

3.- Separacidn espacial entre los grupos reactivos 1lo
gque supone tenacidad Y flexibilidad en el polimero
reticulado.

4.- Naturaleza polar, lo cual favorecerad la adhesioén.

Como se ha mencionado anteriormente, las resinas epoxi
no son compuestos cuya aplicacidén se haga directamente. Es
necesaria una reticulacion de estas moléculas lineales por
medio de una reaccidén quimica con productos denominados
agentes de curado.

Antes de describir los mecanismos de curado,
estudiaremos la estructura de una molécula sin reticular, de
la cual van a depender sus propiedades fisicas y quimicas,
la eleccién del agente de curado vy 1las propiedades del
producto una vez reticulado.

Dos de 1las caracteristicas méas importantes de una
resina son:

- Distribucidn de pesos moleculares.

- Funcionalidad.

11



La distribucidon de pesos moleculares se determina hoy
dia por GPC (Gel Permeation Chromatography) empleando
tetrahidrofurano como disolvente y fase mévil y un detector
de indice de refraccion.

La funcionalidad serada el numero de grupos reactivos qgue
posee la molécula, de la que dependeran las propiedades
fisicas y dquimicas, tanto de la resina como del sistema

final.

2.3.1.- Propiedades fisicas y quimicas de las resinas epoxi:

Las propiedades suministradas por los fabricantes en

forma de especificaciones de venta son:

Contenido en grupos epoxi (EGC).

- Viscosidad.

- Color.

- Cloro saponificable e hidrolizable (sélo en algunos

casos).

Otras propiedades qgue pueden determinarse son 1la
densidad, punto de reblandecimiento, contenido en grupos OH,
punto de inflamacidén, materia volatil, solubilidad en

diversos disolventes...
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2.4.- Reticulacioén:

2.4.1.- Reacciones de curado de resinas epoxi (Seeger v
Tomcufcik; Seeger vy Tomcufecik; Paguin; Pepis y Yuska;
Farbwerke Hoeschst; General Mills; McClellan; Albert; Baver;

Dynamit Nobel; Belanger; Johnson; Delmonte y Dewar):

Las resinas epoxi por si solas no tienen aplicaciodn
practica. Es necesario convertirlas en un polimero
entrecruzado duro y tenaz. Este entrecruzamiento se lleva a
cabo por medio de wunos compuestos quimicos denominados
agentes de curado, de reticulacidén o endurecedores que
denominaremos EPIKURES.

Debido a la estructura de las resinas, la reticulacidn
se puede llevar a cabo de dos formas:

- A través del anillo epoxi.

- A través de los grupos 0OH-.

Estos grupos se pueden considerar los puntos activos de
la molécula de resina y pueden reaccionar con multitud de
reactivos como puede observarse en las tablas 3 y 4.

El curado o endurecimiento es provocado por uwha
reaccién irreversible, formando una red tridimensional vy
entrecruzada, bien a través del anillo, o bien del grupo OH.

Los agentes de curado se pueden dividir en 2 tipos:

13



1.- Cataliticos (Bertozzi; Geigy; Green): promueven una
autopolimerizacidn de las moléculas de resina sin participar
en la reaccidn.

2. Endurecedores o agentes de curado propiliamente
dichos (Ingberman y Walton, 1958; Bayer; Sytine-Gorkova):
actlan como mondmeros en la reaccidén de polimerizacidn. Esta

reaccion puede verse en esqguema en la figura 1.

2.4.2.- Agentes reticulantes:

1.~ Cataliticos: aActlian abriendo el anillo epoxi,
originando un ion capaz de atacar a otro anillo o grupo
reactivo e iniciando la polimerizacidn.

Ejemplos tipicos lo constituyen las aminas terciarias
(bases de Lewis): DMAE (dimetilamino etanol), BDMA
(bencildimetilamina) y el DMP-30 (tridimetilaminoetilfenol).
También se usan las aminas terciarias como acelerantes de
otros agentes de curado como aminas primarias, &acidos o
anhidridos (figura 2). Igualmente se emplean como

catalizadores los adcidos de Lewls como el BF3 (figura 2).

2.~ Agentes de curado:
2.1.- Poliaminas (Delmonte y Dewar; Belanger): Las mas
empleadas son las poliaminas alifdticas del tipo NH2~-(CH2-

CH2-NH )n-CH2~-CH2-NH2, EDA, ETA 0 TETA.
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Las aminas aromaticas son menos reactivas Y es
necesario el uso de temperatura para gue se produzca la
reaccion de curado, a no ser gue formen aductos. Al igual
gue las alifaticas, 1la reaccidon es exotérmica. Las mas
empleadas son la MDA (4,4’ -metilendianilina), DDS
(diaminodifenilsulfona) y MPD (metafenilendiamina) o mezclas
de las mismas.

También se emplean aminas cicloalifaticas como el AEP
(aminoetilpiperacina), o como 1la metanodiamina o 1la IPD
(isoforonadiamina).

Conviene observar gue las poliaminas como tales, al
igual que las poliamidas, pueden presentar problemas de
manipulaciétn en forma de irritacion de la piel y de 1los
ojos. También tienden a producir eflorescencia, fendmeno que
tiene lugar en la pelicula una vez curada, gue consiste en
la formacién de sales por reaccién con el COp de la
atmésfera. Una forma de reducir este fendmeno es permitir
gque la mezcla de resina y agente de curado envejezca durante
algunas horas antes de la aplicacidn. Un método alternativo
y més adecuado consiste en emplear, en lugar de aminas,
amidas, poliaminas o poliamidas, un aducto de las mismas.. .

Los aductos son compuestos estables formados por 1la
reaccion de dos moléculas de amina/poliamina o)
amida/poliamida con una molécula de resina.

"

Los aductos pueden ser de 2 tipos: aislados e in

situ”. Los primeros se preparan adicionando la resina en
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solucién a wuna solucidn de amina (no al contrario), a
temperatura ambiente y con agitacidn durante varias horas.
Una vez completada la reaccidn, el exceso de aminas vy
disolventes se destila, bien sea a vacio o con aplicacidn de
vapor.

La reaccidn en esguema se puede representar como sigue:

A

0\
Cf'lsz—R-éH\CHz + 2 NHz-R’—NHz _____ >

HoN-R’-N-CHy-CH-R-CH-CHp-N-R’-NHj

H H d

quedando el aducto en disposicidn de reaccionar con otras
moléculas de resina a través de los H aminicos o bien a
través de los grupos 0OH.

i

Los aductos alslados son generalmente sdélidos. PRara
mezclarlos con las resinas se disuelven previamente.

Los aductos "in situ” se preparan de forma similar. En
este caso es necesario el cdlculo exacto de las
proporciones, yva gue no se evacla el exceso de amiha. Una
vez finalizada la reaccidén, so6lo debe guedar en solucidn un
ligero exceso de amina.

En el caso de emplearse poliamidas o aductos de las

mismas, la tendencia a la eflorescencia es menor que con las
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aminas, lo cual hace innecesaria la técnica de
envejecimiento. La relacidn de mezcla resina/amida o aducto
es menos critica que con las aminas o sus aductos, pudiendo
variarse dentro de ciertos limites.

2.2.- Poliamidas (Sytine-Gorkova; feltzin et al., 1964;
Burge y Brown, 1962; Anderson, 1960): E1 H de las amidas es
débilmente reactivo frente al anillo epoxi. Mas aque las
poliamidas se emplean las poliaminoamidas, es decir, el
producto de reacclidn entre un &cido vy una poliamina, siendo
el grupo amino el que proporciona la reactividad.

Las peliculas curadas con amidas, poliamidas o aductos
de las mismas tienen mayor tiempo de vida Util gue en el
caso de las aminas. Proporcionan mayor flexibilidad v
resistencia al agua, asi como una resistencia quimica algo
inferior. Presentan buenas propiedades de humectacidén,
siendo en ocasiones preferible dispersar el pigmento en el
aducto mas gue en la misma resina.

2.3.- Acidos/Anhidridos (Karpman; Thiokol Chemical Co.:
Kiselev et al., 1962; Medvedeva et al., 1965): Los a&acidos
inorganicos sobre todo el fosfdérico reaccionan con las
resinas a temperatura ambiente con gran rapidez. Suelen
emplearse como catalizadores en reacciones de resinas epoxi
con resinas fendlicas. En el caso de &acidos organicos, la
reaccidédn transcurre a través de la apertura del anillo
epoxil, creandose un hidroxilo gue reacciona con otro anillo

epoxi.
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En el caso de 1los anhidridos, la reaccidon es mas
compleja, dependiendo de la temperatura, cantidad de
anhidrido, de &cido 1libre, grupos OH... En ausencila de
acelerador, el anhidrido (figura 3) reacciona con el grupo
OH, abriéndose y generando un éster y un acldo gue reacciona
con el anillo. Los acelerantes 4Acidos favorecen la
eterificacidn v los basicos la esterificacion.

Los anhidridos mads empleados son los aciclicos (DDSA,
dodenil succinico; Ma, maleico; HHPA, hexahidroftialico;
MTHPA, metil tetra hidroftalico; TMA, trimetilico; PMDA,

pirometilico...) y las mezclas de los mismos.

3.- SITUACION DE LOS MATERIALES DESTINADOS AL ENVASE DE

ALIMENTOS:

3.1.- Perspectiva de 1la problemdtica entorno a estos

materiales:

Una de las principales razones para el uso de material
destinado al envase de alimentos es la prevencidén de 1la
contaminacion bidtica de los alimentos, asi como de su
polucidn por metales pesados en el caso de recubrimientos de
recipientes metalicos (aumentando la inercia de las
interacciones envase-alimento). Sin embargo, este material
puede ser a su vez fuente de contaminacidn abidtica debido a

la migracién de sustancias guimicas desde éste a dichos
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alimentos. La extensidn y la naturaleza de esta migracion
dependen de muchos factores, entre los gue se encuentran
incluidos: el tipo de alimento, el tipo de envase, el tiempo
de contacto, la temperatura de almacenamiento Y,
probablemente también, el grado de penetracldn del producto
alimenticio en el revestimiento que lo protege. E1 nUmero de
polucionantes qgue pueden aparecer de esta forma es enorme.
Es importante, por 1lo tanto, tener en perspectiva esta
potencial causa de polucidén (Bell, 1982). Para controlar
este tipo de materiales, la Directiva de la Comisidn de la
Comunidades Europeas de 9 de Junio de 1980 (80/590/CEE) les
asigna ya un simbolo gue debe acompafiar a todo tipo de
objetos destinados a entrar en contacto con productos
alimenticios (figura 4).

La tabla 5 muestra la diversidad de exigencias de las
distintas reglamentaciones nacionales dentro de la CEE en
materia de envasado alimentario. Esta gran diversidad de
exigencias nacionales es el primer obstaculo a la aplicacién
del Tratado de Roma, cuyo articulo 30 afirma el principio de
libre circulacidén de mercancilas. El trabajo de armonizacién
europea, que se ha puesto en marcha hace una quincena de
afios (concretamente en 1976), debe pues englobar todos los
puntos particulares de cada una de las reglamentaciones
nacionales cuando sea posible. Alla donde hubiese
divergencias, es necesario definir reglas y criterios de

trabajo cientificos indiscutibles, a los cuales los expertos
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cientificos de 1los Estados Miembros puedan sumarse. La
supra-reglamentacién europea debe pues ser mas precisa y
detallada que la de cada uno de los Estados Miembros. Asi se
llegd a establecer listas positivas para las sustancias

migrantes (Feigenbaum y Rossi, 1991).

3.2.- Listas positivas:

3.2.1.- Principio de la lista positiva:

Toda sustancia inscrita en la 1lista positiva esta
autorizada; eventualmente con restricciones de empleo. Estas
restricciones tratan de garantizar la salud de los
consumidores, limitando esencialmente el nivel de migracidén
de los constituventes del envase al alimento contenido. Esta
migracién tiene siempre lugar, cualquiera que sea la
naturaleza del material. El obJetivo de la reglamentacidn es
definir limites de migracidén en los casos siguientes:

- cuando las sustancias susceptibles de migrar a los
alimentos sean tdxicas en las condiciones de utilizacidn de
los materiales de envasado (es decir, en muy pequefias
concentraciones), la reglamentacién impone un 1limite de
migracidén especifica (LMS) para cada una de ellas;

- cuando los polucionantes potenciales no sean téxicos
en las condiciones de uso de estos materiales, una Directiva

fija en 60 mg/Kg de alimento 1la cantidad maxima de
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sustancias que un material puede ceder. Este limite,
conocido como limite de migracidén global (MG), corresponde
a la suma de migraciones especificas de todos los
constituyentes del envase. Esta disposicion se define en 1la
Directiva 90/128/CEE.

- En clertos casos, se fijan concentraciones maximas de
sustancias téxicas en el material: son los limites de
composicidn (@M).

La 1lista positiva contiene asi un cierto numero de
sustancias que pueden ser provisionalmente utilizadas a
nivel nacional. Esto se Jjustifica por el hecho de que para
estas sustancias las informaciones de que se disponen son
todavia incompletas. De agui a algunos afos, los expedientes
sobre su comportamiento se completaran y, o bien seréan

definitivamente inscritas, o bien eliminadas.

3.2.2.- Establecimiento de la lista positiva:

Varias etapas sucesivas sSoh necesarias:

1.- Inventario de 1las sustancias utilizadas en la
industria: Este inventario es realizado a partir de dos
fuentes que son las autoridades de los Estados Miembros vy
las federaciones industriales europeas.

Hace algunos afios, los industriales eran mas reticentes
a transmitir tales informaciones. Este espiritu ha en gran

medida revertido en numerosos sectores por varias razones:

21



- los industriales se han dado cuenta de que 1la
ausencia de reglamentacién era sindénimo de Jjungla donde
todos los abusos proteccionistas estaban permitidos;

- los industriales agroalimentarios comienzan a ejercer
presiones sobre los fabricantes de material de envasado para
obtener garantias de calidad de sus productos. La
conformidad de estos materiales a la reglamentacidn europea
se ha convertido hoy en criteric de calidad;

- el tercer fTactor estda ligado a la estructura de 1la
industria. Aungue el temor de divulgar informacidn sobre el
saber-hacer de una sociedad ha podido molestar a 1los
industriales; hoy, en la mayoria de los casos, los
productores de materiales se han habituado a ver sus
productos en listas con otros. Quienes producen aditivos
para venderlos a los fabricantes de materiales de envasado
son los mas inclinados a comunicar informacidén sobre sus
sustanclas, pues su inscripcidn en listas positivas es para

ellos un criterio comercial.

La lista de mondomeros de plasticos contaba con 540
sustancias, la de aditivos con 800, en Diciembre de 198%. En
el futuro, estas cifras evolucionardn al alza y, ademas,
cada lista correspondera a un cierto nuimero de sustancias
especificas. Los criterios cientificos no son evidentemente

los mismos segun se trate de monémeros, aditivos
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tecnolégicos, o para las futuras listas: de siliconas, de
barnices, de resinas epoxi...

2.- Inscripcidén en 1la 1lista positiva: La CEE, gue
recibe los informes, consulta al Comité Cientifico de 1la
Alimentacidédn Humana, gue encarga el trabajo a un peqgueiio
comité de expertos cientificos que se reune en Bilthoven, en
los Paises Bajos, en un centro nacional de estudios para la
proteccidn de la salud publica, el RIVM. Una sustancia es
evaluada cuando este comité de expertos ha podido emitir una
opinidn cientifica sobre la incidencia de su utilizacidn en
la salud de 1los consumidores. La figura 5 presenta 1los
resultados de estas evaluaciones hasta la fecha de Diciembre
de 198%, para los mondmeros (directiva adoptada) y para los
aditivos (proyecto de directiva). Un gran nlmero de
sustancias no ha todavia sido evaluado. En la casi totalidad
de los casos, esta no-evaluacidn se debe al retraso de 1la
industria, que no ha completado aln los expedientes de sus
sustancias. Los criterios gue permiten la evaluacidn de una
sustancia han sido ya completados (decisidn del Comité
Cientifico de 1la Alimentacidén Humana del 19 de Mayo de

1990).
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3.3.- Los criterios toxicolégicos y la exposicién de los

consumidores:

Hasta este afno 1991, los criterios eran practicamente
de orden exclusivamente toxicoldégico. El1 comité de expertos
internacional, al cual se sometia el dosier, apreciaba ante
todo el impacto sobre la salud humana derivado de 1la
ingestion de esa sustancia por el hombre, independientemente
de su comportamiento en los materiales de envasado. Un
informe toxicoldgico permitia establecer una Ingesta Diaria
Admisible (ADI), o mas exactamente, en el caso de los
envases, de una Ingesta Diaria Tolerable (TDI) para
diferenciar la ingestidn accidental de componentes del
envase de la ingestiéon normal de aditivos del alimento.

Esta TDI se expresa en mg/Kg de peso corporal. La
relacién entre este dato toxicolégico y la migracidn se
establece enseguida como norma general de la manera
siguiente: se toma por referencia un consumidor de &0 Kg y
se admite gue consume cada dia el equivalente a 1 Kg de
alimento envasado en el material en que se encuentra la
sustancia en cuestidn. La cantidad maxima que puede ingerir
sin peligro es entonces TDI x 60 (60 Kg), que se corresponde
con la migracién maxima que se puede tolerar por kilogramo
de alimento. Y como, por término medio, se puede estimar que
1 Kg de alimento es envasado en 6 dm? de material (1 cubo de

1 dm de arista), la migracidén maxima que se puede tolerar,
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es decir el limite de migracidén especifica (LMS), viene dada

por la férmula:

TDI x 60
LMS = —memmemm e = TDI x 10 (en
é mg/dm?2 de material)
3.4.- Complementariedad entre migracion especifica Y

migracién global:

Como acabamos de comentar, el 1limite de migracién
especifica estd estrechamente ligado a las propiedades
toxicoldgicas de la sustancia. En cuanto al valor de 1la
migracidén global, ésta constituye mads bien un criterio
indirecto: si en un material con una nueva sustancia, la
migracién global permanece por debajo de su limite, se puede
esperar que su empleo no entrafiard un aumentb excesivo de
otras migraciones.

La complementariedad de estos dos criterios puede
ilustrarse con el ejemplo siguiente: imaginemos el caso de
un aditivo utilizado en muy pequefia cantidad y con solo una
ligera tendencia a migratr, pero cuyo empleo conduzca a una
importante modificacién de las propiedades fisico-quimicas
del material, como es la porosidad. Una gran porosidad
podria acrecentar la migracidn de otros constituventes del
material de envasado. La nueva sustancia, audn teniendo una

débil migracidén especifica, puede conducir a una migracién
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global inaceptable. Los dos criterios son pues necesarios v
complementarios.

Para resumir, se puede decir gue la migracion
especifica representa el impacto directo de esa sustancia
sobre la salud publica, mientras gue la migracidén global
representa:

- la adulteracion de los alimentos;

- la incidencia de una sustancilia sobre la migracidn de
otras sustancias, eventualmente toéxicas, del material; es
pues un criterioc indirecto de apreciacidn del efecto de una
sustancia sobre la salud de los consumidores;

- una 1imagen del comportamiento del material en las

condiciones del contacto con alimentos.

Los inconvenientes de este paréametro (Van Battum y van
Lierop, 1988) son:

- su inespecificidad;

- su susceptibilidad a interferencias, en especial
frente a simulantes oleosos;

- la no consideracidén de migrantes volatiles en el caso
de simulantes de naturaleza acuosa;

- el consumo de tiempo:

- la imposiblidad de automatizacidn.
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3.5.- Nuevas modalidades de evaluacién de monémeros Yy

aditivos:

En Enero de 1993, todos los mondémeros y aditivos deben
adquirir un status definitivo: su inscripcién en la lista
positiva o su desaparicién de la misma. Esta situacidn ha
llevado al Comité Cientifico de la Alimentacidn Humana a
codificar de forma precisa toda la informacién que resulta
necesaria para proceder a su evaluacidn. Al mismo tiempo, 1la
filosofia de evaluacidén de estas sustancias ha evolucionado
hacia una mayor simplicidad de expedientes.

La idea basica del Comité Cientifico es que, si se
establece que 1la migracidn es extremadamente pequefia incluso
en las peores condiciones gue simulan su exposicion al
consumidor, su inscripcién en 1la lista positiva podréa
realizarse a condicién de que no presente un cierto nuldmero
de caracteristicas téxicas (mutagenicidad, bioacumulacién,
etc.), descritas en 1la tabla 6. El1 dosier toxicolégico
completo no se exigird mas que a sustancias capaces de
migrar a los alimentos en elevada proporcidn. Esta
evaluacidén toxicolodgica reducida no puede considerarse, si
no es incluyendo nuevos criterios tales como el
comportamiento quimico de dicha sustancia durante distintos
procesos (es el caso de 1la conservacién), asi como del

material en cuestiodn.
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Puesto que es el nivel de migracion el que determina la
envergadura de las informaciones toxicoldgicas, los estudios
de migracidn deben realizarse en las condiciones en que sea
maxima, de tal manera qgue se consideren todos las
aplicaciones del material. Se trata de apreciar la
exposicidn maxima del consumidor en las peores condiciones
imaginables, efectuando 1los ensayos de migracidén en las
condiciones mas desfavorables:

- el material se utilizarad con su mayor espesor;

- la cantidad de la sustancia a estudiar debe ser la
mayor de la posibles en la préactica;

- si la sustancia es susceptible de ser utilizada en
diferentes polimeros, con tasas de migracidn dispares, un
muestreo representativo del conjunto de tales materiales

debe estudiarse.

Esta nueva andadura puede a veces ser favorable a los
industriales en la medida en que pueden ahorrarse un estudio
toxicoldgico completo. Pero, al mismo tiempo, sociedades con
antiguos legajos deberdn rehacerlos. Estos son 1os avatares
de los periodos transitorios. En contrapartida, se
evoluciona hacia una mayor claridad del fundamento de las
lista positivas y hacia una mayor proteccidn de 1la salud

publica.
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3.6.- Ensayos de migracidén:

I.6.1.- Cubetas:

La FDA (Food and Drug Administration) propone dos tipos
de cubetas para ensayos de migracidén segun que el polimero
entre en contacto con productos alimenticios liguidos o
sédlidos. En el caso de que sean liquidos (Snyder y Breder,
1985: Hollifield et al., 1988), se utilizan viales de vidrio
de 40 ml de capacidad y de cierre hermético. €1 material
polimérico se corta en circulos gue son agujereados en su
centro, de forma gue puedan ser ensartados en un cable de
acero y separados por pequefias perlas de vidrio igualmente
agujereadas; tendiéndose asi a reducir la superficie del
especimen no expuesta al liguido simulador. Tanto las
cubetas como los fluidos simuladores han de ser atemperados
separadamente en una etapa previa a la realizacidn del test,
gue se lleva a cabo a temperatura constante en un bafo de
agua bajo una suave agitacion (figura &é). Para alimentos
sélidos y semisdlidos (Till et al., 1987), se hace uso de un
tubo de vidrio gque tiene como base una pieza plastica
transparente de naturaleza acrilica. El material a ensavar
se sitla sobre esta base entre piezas anulares de teflén vy,

a continuacidén, se coloca encima la muestra de alimento bajo
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la presidén de un pistdén asimismo de teflédn; consiguiéndose
de este modo un correcto contacto polimero-alimento (figura
7).

Como una gran proporcidn de material de envasado ests
compuesto de distintas laminas, es esencial realizar el
ensayo de migracién a partir de 1la cara del material
directamente expuesta al alimento. Lo mejor es utilizar
entonces una cubeta de migracidn disefada para exponer al
simulante solamente la cara del material en contacto real
con el alimento. Una de las mas wutilizadas es la
especificada en la norma ASTM F-34-68. El1 proyecto PIRA
(Tice, 1988), que se ocupa de estudiar 1los ensayos de
migracidén, propone a su vez un nueva cubeta circular, de
cierre hermético proporcionado por una barra abrazadera gue
ejerce una presién uniforme y gque facilita, ademas, su
mecanismo de cierre y apertura (figura 8). En el informe EUR
8286 EN de la Comisidon de las Comunidades Europeas se
propone a su vez una nueva cubeta que se llegd a denominar
"Eurocell"” (figura 9).

En el caso de simuladores de naturaleza oleosa, Rossi
(1981) recomienda dos tipos de soportes (figura 10) segin el
tamafio de las piezas de polimero que vayan a ser ensayadas.
Estos soportes se sumergen, ya con el material polimérico,
en recipientes de vidrio de fondo plano y cuello cdnico,
llenos de aceite de oliva rectificado a la temperatura de

ensayo. Todo el conjunto se lleva entonces a la estufa.
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En el Proyecto de Norma Espafiola PNE 53-330 se sefala
qgue para estos ensayos de migracidn ha de utilizarse lo que
se conoce con el nombre de célula Maturi o un dispositivo
similar (figura 11). La célula Maturi estd formada por un
ndcleo en forma de U, fabricado con plancha de acero
inoxidable de 10 mm de espesor. Consta ademds de 2 flancos
fabricados del mismo material, pero con un espesor de 3 mm.
Entre el nlcleo y cada una de 1las placas se coloca el
polimero a ensayar. Todo el conjunto se fija mediante 8
tornillos, formando asi un depdésito en el gue se introduce
el ligquido simulante. Las medidas de este depdsito serdn de
100 x 100 x 10 mm. La estangueidad del sistema se logra
mediante una junta apropiada, normalmente de tefldn, gue se
aplica a las 2 caras del centro. El nudcleo va rebajado en
toda sus superficie (ambos lados) hasta una diétancia de 6.5

mm de los bordes.

3.6.2.- Simulantes:

En la Directiva del Consejo de las Comunidades Europeas
de 19 de Diciembre de 1985 (85/572/CEE) se indican 1los
simulantes que se deberan utilizar en las pruebas de
migracidn con respecto a distintos productos alimenticios.
Estos son:

- agua destilada o0 agua de calidad eguivalente,

- 8cido acético al 3%(P/V) en solucidn acuosa,

31



- etanol al 15%(V/V) en solucidn acuosa,

- aceite de oliva rectificado. Cuando por razones
técnicas ligadas al método de analisis fuere necesario
utilizar otros simulantes, el aceite de oliva debera
sustituirse por una mezcla de triglicéridos sintéticos o por
aceite de girasol. Todos han de reunir unas caracteristicas
determinadas.

Dado el mayor poder de extraccion del simulante de los
alimentos grasos con relacidn a determinados tipos de
productos alimenticios ha de tenerse en cuenta el llamado
coeficiente de reduccidén, por el gue ha de dividirse 1a
migracién al simulante para referirla al alimento en

cuestidn.

3.6.3.- Condiciones de ensayo:

Las condiciones de las pruebas de migracidén se
encuentran reflejadas en la tabla 7, recogidas de la
Directiva del Consejo de 1las Comunidades Europeas del 18
Octubre de 1982 (82/711/CEE). Asimismo en la presente
Directiva se indica que si, en el uso real, el material u
objeto de naturaleza plastica pudiera ser utilizado bajo
cualguier condicidn de duracidén de contacto y temperatura,
las pruebas a efectuarse han de ser Unicamente la de 10 dias
a 40 OC y de 2 horas a 70 QC que convencionalmente se

consideran las mas duras. Cuando se utilice el simulador de
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aceite de oliva rectificado o© sus sustitutos, sélo se
efectuard la prueba de 10 dias a 40 QC.

51 se comprobara que el desarrollo de las pruebas en
las condiciones previstas provoca en los materiales u
objetos de naturaleza plédstica modificaciones fisicas u
otras que no se produzcan en las condiciones normales o
previsibles de uso del material u objeto, las pruebas de
migracion deberan efectuarse en las condiciones mas

apropiadas a cada caso concreto.
3.6.4.- LLimites de migracidn:

La Directiva de la Comisidén de las Comunidades Europeas
de 23 de Febrero de 1990 (90/128/CEE) considera que el
limite de migracidén global constituye una medida de 1la
inercia del material y evita una modificacidn inaceptable en
la composicién de 1los productos alimenticios y, por otra
parte, reduce la necesidad de un mayor numero de limite
especificos de migracién o de otras restricciones v
proporciona, por tantao, un control eficaz.

Esta Directiva 1indica, en su articulo 2, gue los
materiales vy objetos plasticos no déberén ceder sSus
componentes a los productos alimenticios en cantidades que
excedan 10 mg/dm? de superficie de material (limite de
migracidén global). No obstante, dicho 1limite serd de &0

mg/Kg de producto alimenticio en los siguientes casos:
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- envases o similares de una capacidad no inferior a
500 ml y no superior a 10 L;

- objetos rellenables de superficie en contacto
imposible de calcular;

- dispositivos de cierre.

En su articulo 3, sefala gue sélo los mondmeros y otras
sustancias de partida enumeradas en las secciones A y B de
su Anexo II podran ser usadas para la fabricacidon de
materiales plasticos, con las restricciones alli
especificadas. A partir de su fecha de notificacidén, 1la
lista de la seccidén A podrad ser modificada:

- incluvendo sustancias de la seccidén B segin los
criterios del Anexo II de la Directiva 89/10%9/CEE,

- o incluyendo otras nuevas conforme a ios criterios

del articulo 3 de la Directiva 89/109/CEE.

A partir de Enero de 1993, sdlo las sustancias en 1la
sccidn A podran ser utilizadas. No obstante, antes del 1 de
Enero de 1992, puede decidirse posponer este plazo. De todas
formas, estas listas no incluyen todavia 1las sustancias
usadas en la fabricacidn de, entre otros, resinas
epoxidicas.

Los limites de migracion especifica, segin su articulo
4, estan expresados en mg/Kg en su Anexo II. No obstante,

se expresan en mg/dm2 en los mismos casos que en la
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migracién global, siendo entonces divididos por un factor
convencional de 6.

EFn su Aanexo I, seflala gque cuando se comparen los
resultados de las pruebas de migracion especificadas en la
Directiva 82/711/CEE, debera aceptarse que el peso
especifico de todos los simulantes es 1. Posteriormente,
habrd que corregir a condiciones reales de uso estos

resul tados:

M = —=---- x 1000, donde:

M: migracidén en mg/Kg,

m: mg de migrante en las condiciones del test,

ai: dm? del material en el test,

an: dm? del material en condiciones reales de uso,

g: g de alimento en contacto en condiciones de uso.

En el caso de materiales compuestos por varias capas,
sblo ha de ponerse en contacto con el simulante la que se
expone al alimento durante su aplicacidn real. Y cuando un
material esté destinado a entrar en contacto repetidas veces
con productos alimenticios, las pruebas de migracidn habran
de realizarse 3 veces usando diferentes muestras de un mismo
simulante. La conformidad del material se controlard de
acuerdo con el nivel de migracidn de la tercera prueba, si

las anteriores no resultan concluyentes.
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Si se usan los simulantes acuosos de las Directivas
82/711/CEE vy 85/572/CEE, la migracidn global se lleva a cabo
por evaporacién del simulante y pesada del residuo. Si se
utiliza un simulante oleoso, la migracién global se
determina por 1la diferencia de peso del material antes vy
después del test, tenliendo en cuenta gue ha de restarse el
aceite absorbido por dicho material.

Un material de conformidad con la Directiva 90/128/CEE
es aguel que, aunque supere el limite de migracién global,
lo hace en cantidades no superiores a las siguientes
tolerancias analiticas:

- 20 mg/Kg o 3 mg/dm?2 en el caso de simulantes oleosos,

- 6 mg/Kg o 1 mg/dm2 en el caso de los acuosos.

4.- PROBLEMATICA ACTUAL ENTORNO A LAS RESINAS EPOXI

DESTINADAS A ENTRAR EN CONTACTO CON ALIMENTOS:

4.1.- Bisfenoles y sus diglicidil éteres:

Bisfenol A (CAS No. 80-05~7) y bisfenol F (CAS No. 620~
92-8) son materias primas, junto con la epiclorhidrina (CAS
No. 106~89-8), en la sintesis de bisfenol A diglicidil éter
(BADGE; CAS No. 1675-54-3) vy bisfenol F diglicidil éter
(BFDGE; CAS No. 2095-03-6) respectivamente, constituyendo
los oligdmeros n=0 de las resinas epoxi, donde "n" es el

grado de condensacién (Henry y Neville, 1982; Kroschwitz,
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1987). Las estructuras moleculares de estos compuestos se
incluyen en la figura 12.

El grado de toxicidad de los compuestos epoxl depende
principalmente de la fraccidén de grupos epoxi que no ha
reaccionado. Los compuestos epoxi son agentes alquilantes vy
ejercen acciones citotdxicas especificas en tejidos con
altos grados de divisién celular (May, 1988).

Las resinas epoxi tienen una gran cantidad de

aplicaciones: acabados de albafileria, marina, aviacién...;

recubrimientos de tanques, oleoductos, tuberias...;
proteccién de suelos de hormigdén, barnices, tintas...;
cirugia, prétesis, estomatologia...; aditivos de otros

productos plasticos derivados del vinilo, acrilico, de gomas
naturales y/o sintéticas (Henry y Neville, 1%82)...

Nuestro interés se centra ahora en su utilizacién como
revestimiento de latas y tanques donde se almacenan
alimentos (Tice y McGuinness, 1987; Tice, 1988). A causa de
su toxicidad es necesario controlar los componentes gue no
hayan reaccionado con el fin de evitar su migracién a los
alimentos.

El BADGE se encuentra en la lista 7 del informe no. 19
del SCF (Scientific Committee for Food), que incluye
sustancias para las cuales existen algunos datos
toxicoldgicos, pero para las cuales una ADI (Admissible
Daily Ingest) o TDI (Tolerable Daily Ingest) no pudo ser

establecida. Los otros derivados de los bisfenoles,
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incluyendo ademds sus productos de hidrdlisis, pueden
considerarse contenidos dentro del grupo de fenoles vy
bisfenoles alcoxilados o hidrogenados de la 1lista 9, que
agrupa sustancias no evaluadas por fTalta de especificidad.
Los grupos deberian ser reemplazados por sustancias
individuales de uso real en la actualidad.

El Comité hace notar qgue, por razones toxicolégicas asi
como de higiene alimentaria, la migracion de tales
sustancias del envase al alimento debe ser limitada. Por
consiguiente, recomienda que el producto final contenga el
nivel mas bajo posible de mondmero libre residual (evitando
asi, ademds, gque un material bloguee la utilizacidén de un
aditivo en otro, donde puede ser tecnoldgicamente necesario,
porque el primero ya agota las posibilidades de su TDI).
Reconoce a su vez que deben establecerse priokidades debido
al gran namero de sustancias a ensavar. Prioridades como:
disponlibilidad de métodos analiticos, datos de exposiciédn
(usos, migracién...), datos de hidrélisis...

De estudios de estabilidad del BADGE en simulantes de
alimentos, se desprende que se hidroliza facilmente a 40 QC
con una vida-media menor de 2 dias (Tice y McGuinness, 1987;
Tice, 1988). Es necesario entonces establecer métodos para
detectarlo a niveles 1lo mas bajos posibles, pues las
condiciones habituales de los ensayos de migracidn son de 10

dias a 40 QC.
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La Directiva de la Comisidén de las Comunidades Europeas
del 23 de Febrero de 1990 establece como limite de migracién
especifica para el BADGE un valor de 0.02 mg/Kg, permitiendo
una maxima concentracion residual de esta sustancia en el
material de 1 mg/Kg.

La ASTM (American Society for Testing and Materials)
incluye métodos para la determinacidédn cuantitativa del
contenido epoxi de resinas epoxi (D 1652-88). Sin embargo,
la GPC (Gel Permeation Chromatography) permite vya una
grosera separacidén de los distintos oligdomeros epoxidicos
(Heitz, 1970; Eggers y Humphrey, 1971; Kirkland y Antle,
1977; Vivilecchia et al., 1977; Russel, 1988), aungue mejor
resolucidén se alcanza con técnicas de particidén en fase
reversa (Dark et al., 1974; Van der Maeden et al., 1978;
Mestan y Morris, 1984; No&l et al., 1986: No&l et al.,
1988). La deteccidén ultravioleta en RP-HPLC es 1la mejor
solucidn para el control de calidad de las resinas epoxi a
causa de su baja selectividad. Crathorne et al. (1986¢)
publicaron un método para la determinacidn de residuos de
BADGE y BFDGE en agua. En este caso, las resinas epoxi se
utilizaron para la remodelacidén de las tuberias de agua del
Reino Unido y aparecieron trazas de estos compuestos debido
a su incompleta polimerizacidn. Nosotros los determinaremos

por RP-HPLC-Fluorescencia por su mayor sensibilidad.
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4.2.- m~Xylylenediamina:

Una resina epoxi liguida de bajo peso molecular tiene
una estructura derivada de 2 moléculas de epiclorhidrina vy 1
moléecula de bisfenol & 6 F. Pesos moleculares mas elevados
aumentan la viscosidad de la resina, de tal modo que se
obtienen productos sdlidos. Sin embargo, estos productos son
solubles, fusibles y sin notables propiedades dguimicas vy
mecdnicas. Para convertirlos en productos insolubles vy
termoestables, se necesita hacerlos reaccionar con otros
intermediarios quimicos, denominados agentes de curado. Los
compuestos aminados son los mas comunes (Kroschwitz, 1987).

Los endurecedores probablemente jueguen un mayor papel
en la toxicidad del producto final gue la propia resina de
base. La m-Xylvylenediamina o 1,3-bencenodimetanamina (m-XDAj;
CAS No. 1477-55-0) es tdxica por 1inhalacién y en contacto
con la piel vy mucosas. Muchas aminas producen efectos
téxicos en sistemas animales como, por ejemplo, el higado,
los rifiones y la médula désea (May, 1988).

La m-XDA estd incluida en la lista 8 del informe 19 del
SCF, Jjunto con sustancias para las cuales ninguno o sdlo
escasos e 1lnadecuados datos estédn disponibles. La Directiva
de la Comisiodn de las Comunidades Europeas del 23 de Febrero
de 1990 establece para ella un limite de migracién

especifica de 0.05 mg/Kg.
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Se han escrito muchos articulos (Shepherd, 1982; Bell,
1982; Bieber et al., 1984; Rossi, 1987) sobre el tema de las
migraciones envase-alimento. Se aprobaron las condiciones
para los ensayos de migracién (habitualmente de 10 dias a 40
QC), pero es mucho mids rapido determinar los niveles
residuales de mondémero libre en el producto final, como
veremos en la parte experimental.

Las técnicas para cuantificar m-XDA a bajos niveles se
basan en la deteccidn electroquimica y fluorescente (Baumann

y Marek, 1980). Usaremos la Ultima por su mayor simplicidad.
4.3.- Productos de reaccidén epoxi-amina:

Shechter et al. (1956) estudiaron los diferentes
mecanismos de las reaccliones epoxi-amina vy observaron que

siguen 2 pasos:

H
R'NH, + RCHCH, Wmmp R’NHCH;I:HR (1)

H H
R'NHCHj:HR + RCHCH, wmmp R’N(Csz:HR)z (2)
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Hay entonces dos posibilidades. Si se controla 1la
reaccién para gue transcurra solo el paso (1), la estructura
polimérica es lineal y soluble en solventes orgénicos puesto
que no hay formacidén de aminas terciarias, origen de puntos
de entrecruzamiento. Esto ocurre sobre relaciones
equivalentes BADGE/m~-XDA de al menos 1:2.97. Esta es 1la
relacién critica, determinada por solubilidad en diferentes
solventes. Bajo esta relacidn, el paso (2) tiene lugar para
dar estructuras altamente entrecruzadas e insolubles
derivadas de las aminas terciliarias de alto peso molecular
formadas.

Conociendo que 1las aminas terciarias de alto peso
molecular producidas en el paso (2) son infusibles e
insolubles y que la formulacidn epoxi-amina de relacidn
equivalente BADGE/m-XDA de 1:3 da 1lugar a un material
totalmente soluble en tetrahidrofurano, se estudiard la
posibilidad de formacidn de aminas terciarias, adn incluso
de bajo peso molecular, en el mecanismo de reaccidn de esta
clase de formulaciones, prdédximas a la relacidn critica
BADGE/m-XDA.

La mayoria de 1las técnicas para determinar aminas
terciarias en presencia de primarias y secundarias son en

medios acuosos (Blackburn, 198%9) o son de baja sensibilidad
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para cuantificar aminas terciarias de peso equivalente
elevado, como es el caso de la valoracion potenciométrica de
aminas terciarias en mezclas de aminas con acido perclérico
en Tfases organicas (Gyenes, 1967). Dos métodos mas
especificos incluyen la condensacidén catalizada por aminas
terciarias de acido citrico y anhidrido acético para formar
un producto coloreado (Kudoh et al., 1983) y de acido
maldnico % anhidrido acético para formar un aducto
fluorescente (Thomas, 1975). Esta Ultima reaccidn se adaptd
para la determinacidn colorimétrica de aminas terciarias en
presencia de primarias y secundarias en formulaciones epoxi-
amina de relacién egquivalente BADGE/m-XDA 1:3 disueltas en

tetrahidrofurano. Se sefialan algunas ventajas.

5.- EPILOGO:

De lo anteriormente expuesto, se puede observar que el
problema de la migracidén de polucionantes del material de
envasado a 1los alimentos es un dominio donde confluyen
muchos intereses. Intereses de:

- Empresas fabricantes de estos materiales; que, si son
responsables, requeriran estudios tanto de migracién como de
caracter toxicoldgico de los materiales que producen previo
lanzamiento al mercado. La empresa GAIRESA lo es, de ahi su
interés por la financiacidn de este estudio, que ha ido mé&s

alld del mero soporte econdmico dadas las cualidades del
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industrial Sr. D. Senén Paz abuin que disfruta de 1la
investigacidén tanto o mds que de la pesca. Los resultados
ahi estédn: una éptima colaboracién cientifica Industria-
Universidad y la ampliacion de la formacidon del becario gue
ahora escribe.

- Organismos relacionados con el Ministerio de Sanidad;
que pueden financiar la puesta a punto de métodos analiticos
sensibles para el control de calidad de los productos del
mercado que afectan directamente a la salud del consumidor.

- Consumidores; que ven protegidos sus derechos con una
legislacidén de conformidad con los estudios previos acerca
de los productos gue consumen.

- Centros de investigacidn, como las Universidades, que
desarrollan infraestructura para abordar temas cada vez més

especializados y de coste parejo.
Seria pues interesante una colaboracidén entre todos

para una mejor calidad de wvida en éste como en otros

aspectos.
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ANALITICA




1.- Instrumentacidén:

- Espectrofotémetro de infrarrojos de transformada de
Fourier Perkin-Elmer FT-IR 1720/X

- Calorimetro Diferencial de Barrido Perkin-Elmer DSC/7

- Bomba ternaria de HPLC Spectra Physics SP8700 XR

- Mezclador Spectra~-Physics SP8750

- Inyector Rheodine con bucle de 50 ul

- Detector de fluorescencia Perkin-Elmer PE LS 40

- Integrador de Spectra-Physics SP4290 y software SP
WINNER V. 4.00

- Bomba ternaria de HPLC Waters 600 (Waters, divisiédn
de Millipore, Trappes, Francia)

- Inyector Waters U&K con bucle de 50 ul

- Interface thermospray de Vestec (Vestec Inc.,
Houston, Texas, USA)

- Espectrémetro de masas cuadrupolar Nermag R 10-10 L
(Delsi-Nermag, Argenteuil, Francia)

- Cromatdgrafo de gases Girdel modelo 32

- Espectrofotémetro UV-Visible Hitachi modelo 100-6&0

- Registrador Hitachi modelo 561

- Cubetas de cuarzo de 1 cm QS-281

- Espectrémetro de masas Kratos MS9/50TC

- Agitador de tubos de Bioblock Scientific. Ref. 94323

- Bafo de ultrasonidos Sonorex TK 30
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- pHmetro 2002 de Crison
- Calentador Agimatic de Selecta. Ref. 243

- Material de vidrio de Afora

2.- Reactivos:

- Helio N-48 de la SEOQ (Sociedad Espafiola de Oxigeno)
para desgasificar las fases moviles en HPLC

- Helio N~52 de la SEO como fase mévil en el sistema de
cromatografia de gases-—-espectrometria de masas

- Nitrdgeno N-48 de la SEO para concentrar a sequedad

- Agua desmineralizada de calidad ™Milli-Q (Corporacidén
Millipore)

- Acetonitrilo, grado gradiente, de LiChrosolv (MERCK).
Ref. 30

- Metanol, grado gradiente, de LiChrosolv (MERCK). Ref.
6007

- Tetrahidrofurano RS para HPLC de Analyticals (CARLD
ERBA). COHd. 412452

- Tampdn fosfato (1/15 M y pH 8) preparado como sigue:

- Solucidn A: 0.9073 g KHoPO4 (MERCK, Art. 4873)

en 100 ml de agua de calidad Milli-@

- Solucién B: 11.87 g NapHPO4-2H50 (MERCK, Art.

6580) en 1 L de agua Milli-@Q
- 37 ml de la solucidn A se mezclan con 963 ml de

la solucién B, se filtra a través de 0.4 um (membrana

48



Poliéster de 47 mm x 0.4 um de la Corporacidén Nucleopore) vy
se ajusta a pH 8 con la solucidn A

- Cloroformo de LiChrosolv (MERCK). Ref. 2444

- Acetato amdénico RP Normapur de Prolabo. Ref. 21-
200297

- Carbowax 1000, Alltech. Ref. 5059

- Adenosina (>99%), Fluka AG, Buchs 3SG. Ref. 01890

- Acetona (99%) de Normasolv (SCHARLAU). Ref. Nv-011

- Trietilamina (>99%), Merck. Ref. 808352

- Acido maldnico (99%). Aldrich. Cat. No. M129-¢§

- Anhidrido acético (>99%). Aldrich. Cat. No. 11.004-3

- N,N-dimetilbencilamina (>99%). Aldrich. Cat. No.
18,558~2. E1 resto de las aminas fueron obtenidas de Aldrich
en calidad de grado analitico.

- Filtro de papel Whatman. Ref. 42

- 2-hidroxietil disulfuro (95%). Aldrich. Cat. No.

17,806-3

Dietilenglicol. Merck. Art. 803131

- Minicolumnas Sep-Pak Cl18 de Waters. Part No. 51910

- Etanol absoluto. Merck. Ref. 983

- Acido acético. Merck. Art. 63

- m-Xylylenediamina (99%) de Aldrich. Ref. X120-2

- Fluorescamina de Analyticals (CARLO ERBA). Cod.
452791

- Bisfenol F (98%) de Aldrich. Ref. B4.700-6

- Bisfenol A (>99%) de Aldrich. Ref. 23,965-8
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- Bisfenol F diglicidil éter. Araldit XPY-306 de Ciba-
Geligy
- Bisfenol A diglicidil éter:
- comercial: Epikote 828 de SPE Shell.
- purificado: Esta resina 1la purifico la Shell
como favor especial para la industria GAIRESA. Un producto
de similar pureza puede ser obtenido segun el procedimiento

de Paz et al. (1990).

3.- Control de bisfenoles residuales en resinas epoxidicas:

3.1- Resumen:

Se propone un método para la determinacidén de niveles
residuales de bisfenoles F y A en resinas epoxidicas no-
curadas. Se basa en la cromatografia de ligquidos de fase
reversa con deteccidn de fluorescencia, obteniéndose tanto
bajos niveles de deteccidn como grandes rangos lineales de
concentraciones. El1 primordial objetivo es optimizar las
condiciones de sintesis de estas resinas epoxidicas del tipo
de los bisfenoles diglicidil éteres, para garantizar la
legislacidén en materia de migracién de estos mondmeros a los
alimentos vy puedan ser aplicadas como materiales de

revestimiento alimentario.
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3.2.- Procedimiento:

3.2.1.- Condiciones cromatograficas:

- Columna: Acero inoxidable de 15 cm x 5 mm ID
- Fase estacionaria: Pecosphere CRT C1l8 RC de 5 pm de
tamafio de particula. Se usaron pre-columnas (C18) con el fin
de proteger el empaguetamiento de las columnas analiticas
- Inyeccidn: Se efectud llenandose el bucle de 50 ul
con una jeringa Hamilton
- Flujo: 1.5 ml/mn
- Gradiente de elucidn: durante 10 mn se mantiene una
proporcién de acetonitrilo-agua de 35:65, en 5 mn mas se
alcanza un porcentaje de acetonitrilo del 50% en el que se
mantiene por 5 mn, se pasa después a un 60% dé acetonitrilo
en 5 mn, manteniéndose ahi otros 5 mn para finalmente
alcanzar el 100% de acetonitrilo en 5 mn y esperar 10 mn mas
- Deteccidn:
- Factor de atenuacién (incluido autocero): 16
hasta el minuto 10-15 y 128 hasta el final
- Respuesta: 4 (tiempo de respuesta equivalente RC
(98% FS) de 2.8 s)
- Longitud de onda de excitacion: 275 nm
- Longitud de onda de emisidn: 300 nm
- Voltaje del fotomultiplicador: 750 V

- Atenuacién del integrador: 4
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Un ejemplo de cromatograma obtenido es el de la figura
13, que representa una mezcla estandar de bisfenoles F y A,
BFDGE y BADGE.

Para determinar bajos niveles de ppb de bisfenoles F y
A, las condiciones cromatograficas se mantuvieron en modo
isocratico a acetonitrilo-agua (35:65) durante 10 mn, con un
factor de atenuacion para la deteccidn de 2 (con autocero
también incluido) y de 8 en el caso de la atenuacion del
integrador. Después, las condiciones cromatograficas para

las muestras siguen siendo las mismas.

3.2.2.~- Rectas de calibrado:

Se pesan exactamente alrededor de 157 mg de bisfenoles
Fyv Ay se disuelven en 100 ml de metanol. Se diluyen 2 ml a
50 ml con metanol. Y se repite esta Ultima operacidn para
opbtener una concentracidén de 2.5 pg/ml. Por otra parte, se
pesan exactamente alrededor de 188 mg de bisfenoles F y A
diglicidil éteres y se disuelven en 100 de metanol. Se
diluyen 2 ml a 100 ml con metanol para obtener una
concentracién de 37.5 pg/ml.

Se toman 1, 2, 4 y 10 ml de la solucidén de bisfenoles vy
se llevan a diferentes matraces aforados de 50 ml, a los que
se afaden respectivamente 1, 2, 3 v 4 ml de la solucidén de
bisfenoles diglicidil éteres y se enrasa con metanol;

obteniéndose concentraciones de 100, 200, 400 y 1000 ppb
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para los bisfenoles y de 1500, 3000, 4500 y 6000 ppb para
sus diglicidil éteres. Estas 4 soluciones se usaron para
construir las rectas de calibrado (figura 14).

Para determinar bajos niveles de ppb de bisfenoles F vy
A, se prepara una solucién de 100 ppb solamente de
bisfenoles y se diluyen 7, 4 y 1 ml a 10 ml con metanol.
Estas 4 soluciones (de 100, 70, 40 y 10 ppb) se utilizan
ahora para obtener 2 nuevas rectas de calibrado (figura 15).

En la tabla 8, se pueden observar los parametros de las
rectas de calibrado para los bisfenoles y sus diglicidil
éteres. Los 1intervalos de confianza, a un nivel de
probabilidad del 95%, de las ordenadas Yy pendientes se
calcularon para 6 grados de libertad. El1 coeficiente de
determinacién (r2) x 100 explica qué % de la variacién de

los datos en "y" es Jjustificado por los datos en "x", es
decir, qué % en la variacidn de los datos se explica por 1la
recta de regresidn. Las hipérbolas en las lineas de
regresidn no-ponderadas de las figuras 14 y 15 representan
sus limites de confianza a un 95% de probabilidad, de tal
manera que 1los errores de prediccidn aumentan en los

extremos del rango lineal. De las diferencias entre los y-

experimentales Y los y-obtenidos por regresién (y~-
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residuales), se calcula el indice de error segin la férmula:

Indice de error (%) = ~——————---------o x 100, donde:

- yi = y-experimentales

- y*; = y-obtenidos por regresion

De estos valores, es también posible calcular 1los
limites de deteccidn del método tras hacer las siguientes
consideraciones:

1.- definicién de limite de deteccidn (ACS, 1980):

y = yg + 3-sg, donde:

- v = sefial del limite de deteccidn
- yg = promedio de la sefial del blanco
- sg = promedio de la desviacidén estandar de la sefial

del blanco

2.- segun Miller y Miller (1588):

- yg = & = ordenada en el origen de 1la linea de
regresion

- sg = Sy/x, Ya due una suposicidn fundamental del
método de minimos cuadrados no-ponderado es gue cada punto
en la recta (incluyendo el que representa el blanco o

interferencia de fondo) tiene una variacidén normalmente
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distribuida (sélo en la direccidén de "y") con una desviaciodn

estandar estimada por sy /y, que se define como:

zi (vi-y*i)2
Sy/x = (==mm=mmmmeoe- y 1/2, donde (n-2) son los grados

de libertad.

-

3.- de la sefal del limite de deteccidn "y", Jjunto con
la ecuaciodn de regresiodn, se pueden calcular los limites de
deteccidn, que han sido posteriormente experimentalmente

comprobados.

3.2.3.- Preparacién de las soluciones de resinas epoxi no-

curadas:

Se realizd un estudio previo con la ayuda.del DSC para
conocer algunos parametros cinéticos tales como la energia
de activacién, el orden de reaccién y el factor pre-
exponencial por aplicacién de la muy bien conocida ecuacidn
cinética:

e

dt

= K-(1l-a)N

Esta ecuacidn se cumple cuando los productos finales no
presentan gelificacidén (Acitelli et al., 1971). Posterior

optimizacidn se realizd por HPLC.
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Se realizdé este estudio sobre una resina epoxi
fabricada en GAIRESA (de cdédigo interno LAB 795). LAB 795 es
el producto de reaccidn de una resina epoxi liquida del tipo
de bisfenol A/bisfenol F vy un diglicidil éter de tipo
alifatico con bisfenol A como co-reactante de acuerdo con la

siguiente reaccidén guimica:

CHZCH—*RT?@Z + H

Bisphenol A/F epoxy resin Aliphatic epoxy resin

Se pesan entonces exactamente alrededor de 250 mg de
resinas epoxi no-curadas y se disuelven en 25 ml de metanol.
Y se diluye por 2 veces 25 veces con metanol para obtener
una concentracién final de 16 ppm.

Se ha operado asi con diferentes clases de resinas,

obteniéndose los cromatogramas de las figuras 16 v 17. La
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figura 16 se corresponde con la mezcla de reaccién de la
resina LAB 795, pero sin que la reaccidn haya tenido lugar.
La figura 17 presenta 3 cromatogramas de la mezcla de
reaccién de la resina LAB 795, que se corresponden con
diferentes condiciones de reaccidén de tiempo y temperatura:
2 dias-120 @C, 20 mn-200 QC vy 30 mnh-160 QC, en orden

descendente.

4.- Control de BADGE y m=-XDA en sistemas epoxi-amina

(aceptada para publicacidén en el Journal of Chromatography):

4.1.- Resumen:

Se ha desarrollado un método para la extracciodn
simultidnea de niveles residuales de BADGE y m-XDA libres en
productos finales de resinas epoxl curadas con diferntes
relaciones equivalentes de dichas materias primas. La
extraccidén se basa en someter a reflujo las formulaciones
epoxi-amina en una mezcla cloroformo-metanol (25:75) durante
10 horas. La cuantificacidén se realiza por cromatografia
liquida de fase reversa con deteccién de fluorescencia,
directamente para el BADGE y previa derivatizacién pre-
columna con fluorescamina para la m-XDA.

La precisidén relativa para la cromatografia del BADGE a
un nivel de 200 ug/L fue de 3.4%, mientras que para 1la
derivatizacidn-cromatografia de m-XDA fue de 5.7%. E1 limite

de deteccién fue 5 pg/L para el BADGE y 20 ug/L para la m-
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XDA. La recuperacidn (%) £ RSD (%) de seis sobrecargas de
200 pg/L fue de 98.9%26.5 para el BADGE y de 89.3+6.0 para la

m-XDA.

4.2.~- Procedimiento:

4_.2.1.- Condiciones cromatograficas:

Para el BADGE vya se han descrito en el apartado
anterior de control de bisfenoles residuales de resinas
epoxidicas, mientras gue para la m-XDA son 1las qgue a
continuacién se detallan:

- Columna: Acero inoxidable de 15 cm x 5 mm ID

- Fase estacionaria: Pecosphere CRT C18 RC de 5 um de
tamafio de particula. Se usaron pre-columnas (C18) con el fin
de proteger el empagquetamiento de las columnas analiticas

- Inyeccidn: El bucle de 50 pl del inyector Rheodyne se
llend con una jeringa Hamilton

- Flujo: 1 ml/mn

- Elucidn isocréatica para la m-XDA ya derivatizada:
tampdén fosfato (1/15 M, pH 8), agua Milli-Q y metanol
(16:34:50)

- Deteccidn:

- Factor de atenuacidn: 16 (autocero incluido)
- Respuesta: 4 (tiempo de respuesta equivalente RC

(98% FS) de 2.8 s)
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- Longitud de onda de excitacidn: 3295 nm
- Longitud de onda de emision: 480 nm
- Voltaje del fotomultiplicador: 750 V

- Atenuacidn del integrador: 4

4.2.2.~ Rectas de calibrado:

Se prepararon soluciones stock de BADGE (500 mg en 100
ml de tetrahidrofurano) y m-XDA (500 mg en 100 ml de agua;
operando en camara seca bajo una atmésfera de nitrdgeno con
silica gel como desecante para evitar su carbonatacidn). Una
vez preparadas, se almacenan en la oscuridad en el interior
de un frigorifico.

Las soluciones de trabajo de 1000 upg/L se preparan por
dilucidén consecutiva de estas soluciones stock: primero se
diluyen 50 veces y después 100, con metanol o agua
respectivamente, segln se trate de BADGE o m-XDA.

Alicuotas de la solucidn de trabajo de BADGE de 1, 2.5,
5, 10, 20 y 40 ml se llevan con metanol hasta 50 ml para dar
concentraciones de 20 pg/L (limite de cuantificacidén de la
recta de calibrado) a 800 ug/L (a causa de gue a niveles
superiores la sefal del detector se satura en las
condiciones cromatograficas mencionadas). Estas & nuevas
soluciones se utilizan para la calibracidén del BADGE (figura

18).
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Alicuotas de la solucidon de trabajo de m-XDA de 2.5, 5,
10, 15 y 25 ml se 1llevan con agua hasta 50 ml. Estas 5
Sqluciones y una muestra de la solucién de trabajo se
derivatizan como sigue: sobre 2 ml de la solucién de 1la
amina se afiaden 0.4 ml de tampdn fosfato (1/15 M, pH 8) y 20
ul de una solucidén de fluorescamina en acetona (2 mg/ml), se
agita durante 1 mn y se deja en reposo 10 mn. Posteriormente
se inyectan para obtener la recta de calibrado de la m-XDA
(figura 18). En la figura 19, se muestra un cromatograma de

un patron de m-XDA derivatizada.

4.2.3.- Tratamiento de los sistemas epoxi-amina:

Antes de comenzar la extraccidn, la informacidén sobre
condiciones de curado es muy importante:

Las formulaciones epoxi-amina gque no hayan curado
completamente contienen una gran cantidad de compuestos
solubles. Es necesario, por ello, pre-determinar las éptimas
condiciones de curado, es decir, tiempo vy temperatura de
curado para cada relacidn equivalente epoxi-amina. Las
condiciones de curado para 1la relacidéon equivalente 1:1
fueron ya establecidas (Paz et al., 1990) a 10 mn y 110 QC.
Siguiendo la misma técnica con el DSC y FTIR, se encontrd
que 16 mn a 80 QC para relaciones 1:2 y 90 mn a 50 9C para

1:3 producen resinas completamente curadas.
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Una muestra de alrededor de 200 mg de la formulacidn
epoxi-amina se trato como sigue:

La muestra se transfiere a un matraz de fondo cénico de
100 ml de capacidad y se afaden 20 ml de una mezcla
cloroformo-metanol (25:75). Se ajusta una columna de reflujo
y la muestra se mantiene en ebullicidén durante 10 horas. La
mezcla, asi como el metanol de enjuage, se filtra sobre un
matraz aforado de 50 ml y se enrasa con metanol.

Para formulaciones con relaciones BADGE/m-XDA de 1:2 vy
1:3, el BADGE 1libre se cuantifica directamente de esta
solucidén. Si la relacidn es 1:1, se necesita diluir 25 veces
antes del andlisis cromatografico.

Para la determinacidén de m-XDA libre, en el caso de
relaciones BADGE/m-XDA de 1:1, se diluye 25 veces con agua
la solucién obtenida tras el reflujo, se derivatiza y se
inyecta. Para relaciones de 1:2 vy 1:3, se necesita diluir
con agua aun mads la solucion anterior: 10 y 100 veces
respectivamente. Un cromatograma asi obtenido se puede ver

reflejado en la figura 20.

4.2.4.~ Calculos:

El contenido en BADGE libre en la resina epoxi curada

se calcula de la férmula:
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R = ===—e—- , donde
W x 200
R = % de BADGE libre en la resina curada
C = concentracidn de BADGE (pg/L) segin la recta de

calibrado
F = factor de 25 (para BADGE/m-XDA = 1:1) o de 1 (para
relaciones = 1:2 o 1:3)

W = mg de resina epoxi curada utilizados

El contenido de m-XDA libre se calcula de 1la misma
férmula. Ahora R es el % de m-XDA y F es un factor de 25
(para relaciones equivalentes BADGE/m-XDA = 1:1), 250 (para

1:2) o de 2500 (para 1:3).

4.2.5.- Precisién cromatografica (se incluye 1la de la

derivatizacidn en el caso de la m~-XDA):

Una solucidén con una concentracidén de 200 ppb (200
Bg/L) de BADGE en metanol se analizd & veces, obteniéndose
una desviacidédn estandar relativa de #23.4% (n=6). Por otro
lado, para una concentracidén de m—-XDA en agua de 200 ppb se

obtuvo una desviacidn estéandar relativa de *5.7% (n=6).
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4.2.6.- Recuperacidn y precisidn del método:

Se ha realizado como a continuacidén se detalla:

Se diluye 100 veces con metancl 1la solucidn stock de
BADGE en tetrahidrofurano. Y 200 veces con metanol, la
solucién stock de m=-XDA en agua. Se pipetean entonces
respectivamente 5 y 10 ml de ambas soluciones (con 250 ug de
BADGE o m-XDA) y se mezclan con 5 ml de cloroformo en un
matraz de fondo céonico de 100 ml de capacidad. Se actla como
en el tratamiento de la muestra y, a continuacién, la
solucién metandlica obtenida tras el reflujo se diluye 25
veces con:

- metanol para determinar BADGE

- agua para cuantificar m-XDa&.

La concentracién final de ambas soluciones es de 200
ppb. Los resultados se muestran en la tabla 9. En la tabla
10, se encuentran los resultados del andlisis de BADGE y m~
XDA libres en dos diferentes clases de formulaciones epoxi-
amina con relaciones eguivalentes BADGE/m-XDA de 1:1, 1:2 vy

1:3.
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4.2.7.- Limites de deteccidn:

La menor concentracion de BADGE observable para una
relacién sefial/ruido de 3 fue 5 ug/L, mientras que para la

m-XDA fue 20 ug/L. Se comprobd experimentalmente.

5.- Identificacién de 1los productos resultantes de 1la

derivatizacién de la m-XDA con fluorescamina:

5.1.- Resumen:

A causa de la toxicidad de 1las aminas como la m-
Xylylenediamina usada como endurecedor en revestimientos
epoxidicos, es necesario detectarlas a muy bajos niveles,
haciendo uso habitualmente de la deteccidn por fluorescencia
previa derivatizacion. Como la derivatizacidén de la m-XDA
con fluorescamina da lugar a dos picos en HPLC, se trataréa

de identificarlos con la ayuda de TSP~-MS.

5.2.- Procedimiento:

5.2.1.- Derivatizacidn pre-columna:

A causa de la baja sensibilidad del detector de masas

con relacidén al de fluorescencia, se ha tenido que elevar la

concentracidon de m-XDA, llegando incluso a encontrarse ésta
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por encima de la del reactivo. Se tomaron entonces 2 ml de
una solucidén de m-XDA en agua de 1 mg/ml y se les afiadieron
0.5 ml de tampdn de acetato aménico (0.1 M, a pH=8 con
trietilamina), asi como 200 Ml de una solucién de
fluorescamina en acetona de 5 mg/ml. La mezcla se agita
durante 1 mn vy se deja reposar 10 mn antes de ser filtrada v

analizada.

5.2.2.- Andlisis cromatografico:

La fase mdévil (acetonitrilo-acetato amdnico 0.1 M a
pH=8 con trietilamina (30:70, V/V)), desgasificada antes de
uso y mantenida durante el mismo bajo una corriente de
helio, se ajustd a un flujo de 1.00+x0.01 ml/mn a través de
una columna de aceroc (10 cm x 4.6 mm ID) con fase Spherisorb
C18 de 5 um (Brownlee Labs, USA) mantenida a una temperatura
de 25 0OC. 20 pl de la solucion de m-XDA derivatizada se

inyectaron con una jeringa Hamilton.

5.2.3.- Espectrometria de masas:

Las condiciones de uso de la interface thermospray,
optimizadas a partir de una inveccidébn directa de m-
Xylylenediamina (20 pl de una solucidn de m-XDA en agua de 1

mg/ml) sin pasar por la columna cromatografica, son las que

siguen:
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- Temperatura Control: 115 @C

- Temperatura del Vaporizador: 200 QC

- Temperatura de la Fuente: 202 QC

- Voltaje del Repulsor: + 139 V

- Modo de Ionizacidén: descarga

Los espectros de masas se barrieron de la m/z= 105 amu

a la m/z= 800 amu y se promediaron 2.

6.- Determinacidédn de aminas terciarias en sistemas BADGE/m-

XDA de relacidn equivalente 1:3:

6.1.- Resumen:

Encarando la posibilidad de formacidédn de aminas
terciarias en el mecanismo de reaccién de formulaciones
epoxi-amina de relaciones eqguivalentes 1:3 para sistemas
BADGE/m-XDA (Bisfenol A diglicidil éter/m-Xylylenediamina),
se han corroborado, por espectrometria de masas en modo FAB,
los diferentes mecanismos de reaccliones epoxi-amina
apuntados por Shechter et al. (1956). Se ha adaptado, a su
vez, una reaccidén aqgue conduce a la formacidn de aductos
fluorescentes con aminas terciarias para su determinacidn
colorimétrica en presencia de primarias y secundarias,

aportando varias ventajas sobre el método anterior.
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6.2.- Confirmacidn del mecanismo de reaccidn:

Para esta confirmacién (Eagles vy Edwards, 1988), se
obtienen espectros de masas detectando iones positivos en
modo FAB con un KRATOS MS/50TC usando un bombardeo répido de
dtomos de xenon a 5-8 KeV. El1 espectro obtenido tras
concentrar casi a sequedad 2 ml de 1la splucidén en
tetrahidrofurano de la formulacidén de BADGE/m~-XDA de
relacién equivalente 1:3 y después de afadir 2 pl de 1la
misma a 2 pl de 2-hidroxietil disulfuro en la sonda de cobre
del FAB se puede observar en la figura 21. En este espectro,
se observan dos importantes masas de 613 y 1089 amu, que
pertenecen a las siguientes especies quimicas protonadas:

m/z 613 amu =

molecules formed by the reaction of:

( 2x +
H,-NH,
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que probablemente corresponde a una distribucidn de

probabilidad normal de aminas primarias vy secundarias.

P

m/z 1089 amu =

molecules formed by the reaction of:
H,-NH,

3x + 2x CH, HCH,

que probablemente corresponde a una distribucidn de
probabilidad normal de aminas primarias, secundarias vy
terciarias, debido a 1la igual reactividad de todos los

hidrdgenos del grupo amince (Paz et al., 1990).
6.3.- Procedimiento:
6.3.1.- Condiciones espectrofotométricas:
La absorbancia del color amarillo se midid a 3I90 nm,
con un ancho de banda de 2 nm, dentro del rango de las

milésimas de unidades de absorbancia. Un ejemplo de espectro

visible se encuentra en la figura 22.
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6.3.2.- Recta de calibrado:

Se prepard una solucidn stock de N,N-dimetilbencilamina
pesando exactamente alrededor de 175 mg de 1la amina vy
disolviéndola en 50 ml de tetrahidrofurano. Se diluyd 10
veces con tetrahidrofurano. 3Se construyd entonces la recta
de calibrado llevando 5, 7, 10, 13 y 15 ml de esta solucidn
a 50 ml con tetrahidrofurano y 10 ml de cada una de ellas a
25 ml con el reactivo de color, resultando una escala de 14
a 42 pg/ml. E1 reactivo de color se prepard cada dia: 8 g de
adcido malédnico, previamente desecados a 110 QC, se disuelven
en 200 ml de anhidrido acético con ayuda de la agitacién
proporcionada por un bafo ultrasdnico. El1 blanco se obtuvo
llevando 10 ml de tetrahidrofurano a 25 ml con el reactivo
de color. La medida del color se llevd a cabo tras 30 mn de
espera a temperatura ambiente. En la tabla 11, se pueden
observar los parametros de la linea de calibracién para N,N-

dimetilbencilamina en las condiciones descritas.

6.3.3.- Precision del método:

Se aplicd 10 veces el procedimiento completo para una
concentracién de N,N-dimetilbencilamina de 28 pg/ml en
tetrahidrofurano (punto medio de la linea de calibracion),
obteniéndose una desviacidn estandar relativa (%) para la

reaccidén coloreada de 1.8 (n=10).
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6.3.4.- Estudio de interferencias (ver ejemplos en tabla

12):

Como Whiteside et al. (1987 y 1988), se estudiaron las
posibles interferencias en esta reaccidén. Se han ensayado
las siguientes aminas primarias: m-xylylenediamina,
etilamina y anilina; secundarias: dietilamina, metilanilina
y N-metilbencilamina; y terciarias: trietilamina, piridina,
dimetilanilina y N,N-dimetilbencilamina. 3Se verificd que las
aminas primarias y secundarias no interfieren ya que forman
amidas N-sustituidas y N,N-disustituidas con el anhidrido
acético. Se probd también gue las aminas terciarias
alifaticas dan lugar a una mayor sensibilidad que las
aromaticas. 3Su menor sensibilidad puede relacionarse con su
menor alcalinidad y/o su mayor impedimento estérico. Este
problema puede solventarse incrementando la velocidad de
reaccidén con mas temperatura.

El bisfenol A diglicidil éter (BADGE) constituye una
estructura molecular que se repite periddicamente en las
aminas terciarias originadas por la reacién de BADGE y m-
XDA. Se demdéstro gue la estructura del BADGE no cataliza la
ciclacién (Groth y Wallerberg, 1966) entre los dos adtomos de
carbono finales del anhidrido condensado mixto de &Acido
malénico y anhidrido acético para producir un acido

floroglucinol carboxilico completamente acetilado.
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Solventes mas polares que tetrahidrofurano tales como
metanol y dietilenglicol tienden a inhibir esta reaccidén de
cuantificacién. Por ello, estos solventes polares se puede
usar para parar la reaccidn al diluir con ellos la solucién

de medida antes de la lectura.
6.3.5.- Cinética:

La cinética de la reaccidén se estudid a diferentes
concentraciones de N,N-dimetilbencilamina a 1lo largo del
rango lineal de la recta de calibrado (14, 28.y 42 ug/ml),
obteniéndose la gréafica de la figura 23. No hay s6lo un
mecanismo catalitico para esta reaccidén como Groth v
Wallerberg (1966) sugieren. Los diferentes componentes
coloreados tienen que ser formados a través de posteriores
condensaciones con el derivado de floroglucinol, junto con
deacetilacidén. Esto podria explicar por qué las aminas se

unen a los productos de reaccidn coloreados.
65.3.6.- Preparacion de la muestra:

Se pesaron 500 mg, previamente pulverizados, de
formulacidén epoxi-amina de relacidén equivalente BADGE/m-XDA
1:3 y se disolvieron en 30 ml de tetrahidrofurano,
calentando unos pocos minutos a 40 QC si fuese necesario.

Tras enfriar, se filtra a través de papel de Ffiltro
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(previamente lavado con tetrahidrofurano), se enjuaga con
tetrahidrofurano y finalmente se enrasa a 50 ml con el mismo
disolvente. 3Se toman sucesivamente 15 ml a 50 ml de
tetrahidrofurano yv 10 ml a 50 ml con mas THF. La solucidén de
medida se obtiene llevando 10 ml a 25 ml con el reactivo de
color. La tabla 11 nos indica que hay formacidn de aminas
terciarias poliméricas de relativamente bajo peso molecular
en las formulaciones BADGE/m-XDA de relacidn equivalente 1:3
a los niveles de 7.0%x0.3% (n=3) expresadas como N,N-
dimetilbencilamina (amina comercial de estructura molecular

similar a las aminas terciarias formadas en la reaccidn de

BADGE y m-XDA).

7.~ Determinacién de aminas secundarias en sistemas BADGE/m-

XDA de relacidn equivalente 1:3:

7.1.- Resumen:

Habiéndose determinado el contenido de m-XDA libre en
relaciones equivalentes BADGE/m-XDA de 1:3 segin el método
puesto a punto para su control en sistemas epoxi-amina vy,
habiéndose determinado por el método anteriormente expuesto
los niveles de aminas terclarias expresados como N,N-
dimetilbencilamina en los sistemas de relacidén equivalente
1:3; sb6lo resta conocer cudl seria su contenido en aminas

secundarias.
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7.2.- Calculo:

Para alcanzar este objetivo, se optd por la utilizacidn
de un método clasico muy preciso como es el método de
Kjeldahl para determinar el nitrégeno total en dichos
sistemas 1:3, de tal forma que por diferencia con el vya
conocido nitrégeno debido a aminas primarias y terciarias,
se pueda llegar a conocer el que tiene su origen en las
aminas secundarias. Por similitud con el caso de las aminas
terciarias, este nitrdgeno secundario se va a expresar en
una amina secundaria de parecido estructural a las que se
originan, de acuerdo con el mecanismo de Shechter et al.
(1956). Esta podria ser la N-metilbencilamina. En la tabla

13, se presentan los resultados obtenidos.

8.~ Determinacién de niveles traza de BADGE en simulantes
acuosos de alimentos (aceptada para publicacién en el

Journal of AQAC):

8.1.- Resumen:

Se describe un método para la determinacidédn de residuos

de BADGE en tres simulantes acuosos de alimentos (4cido

acético 3%(P/V), agua destilada y etanol 15%(V/V)). El BADGE

se extrae con el uso de minicolumnas Sep-Pak Cl8 y se
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concentra bajo una corriente de nitrégeno. Su cuantificacidn
se realiza por HPLC-Flucrescencia.

La precision relativa de la cromatografia a niveles de
200 pg/L fue de 3.4%, el limite de deteccidn del método de
0.1 pg/L vy la recuperacidn de concentraciones de BADGE en el
rango 1-8 ug/L no fue significativamente distinta del 100%,
con desviaciones estandar relativas que varian de 3.5% a

5.9% dependiendo del simulante considerado.

8.2.- Procedimiento para detectar bajos ppb de BADGE en los

simulantes:

8.2.1.- Preparacion de la muestra:

S6lo se usaron minicolumnas nuevas. Las minicolumnas
Sep-Pak Cl18 se prepararon para su uso tras eluir con metanol
(5 ml) y agua doblemente destilada y desionizada (5 ml). Se
eluyen a continuacién 50 ml del simulante acuoso (acido
acético 3%(P/V), agua destilada o etanol 15%(V/V)) a través
de una minicolumna limpia, usando una jeringa de vidrio de
50 ml de capacidad y a un flujo de aproximadamente 3 ml/mn.
La minicolumna se invierte y se eluye entonces con metanol
(2 ml) a un flujo de aproximadamente 1 ml/mn. El eluato se
concentra a sequedad bajo una corriente de nitrégeno y el

residuo se disuelve en metanol (1 ml) y se analiza por HPLC.
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El contenido en BADGE se calcula de la formula:

R = 0.02 x C, donde R es el contenido en BADGE de la
muestra en pg/L; 0.02 es el factor de concentracidén del
procedimiento Sep-Pak (1 ml/50 ml = 0.02); vy C es la

concentracién (Jug/L) que resulta de la recta de calibrado.

8.2.2.~ Recuperacidn y precisioén del método:

Se prepararon sobrecargas de BADGE en los diferentes
simulantes acuosos a los niveles de 1, 4 yv 8 ug/L diluyendo
50 veces con el simulante apropiado unas soluciones estandar
de 50, 200 y 400 pg/L. Estos ensayos se repitieron dos wveces
vy los resultados de estos experimentos aparecen recogidos en
la tabla . La exactitud del método no es significativamente
diferente de 100 vy 1la desviacidn estandar relativa del
método (%) varia de +3.5% a +5.9% dependiendo del simulante

sobrecargado.

8.2.3.- Limite de deteccidn del método (concepto distinto al

de limite de deteccidn de la calibracidn):

Si se considera el factor de concentracidén del
procedimiento Sep-Pak (50 ml de simulante se concentran a 1
ml de metanol), el limite de deteccidn del método es 0.1
ug/L (cincuenta veces menor que el limite de deteccidn de la

calibracién, gue recordemos es de 5 ug/L). Esto se ha
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comprobado experimentalmente sobrecargando un blanco a estos
niveles. De acuerdo también con este factor, el limite de

cuantificacién del método es de 0.4 ug/L.

9.~ Control de calidad de resinas epoxidicas destinadas al

revestimiento de tanques de productos alimenticios:

9.1.- Resumen:

Con los métodos propuestos Yy siguiendo la normativa
comunitaria, se pretenden conocer los niveles de migracioén
global y especifica (para BADGE, BFDGE y m-XDA) a que darian

lugar alguno de los tipos de resinas epoxidicas.

9.2.- Cubetas utilizadas:

Se disefiaron para estos ensayos 2 cubetas de vidrio que
permitiesen estudiar la migracidén de pinturas epoxidicas de
acuerdo con la legislacién vigente en la CEE. La primera se
construyd® adaptando un reactor al gque se le fijaron unos
topes de vidrio en su base (4) v en sus laterales (otros 4)
de modo gue sostuviesen, con la minima superficie de
contacto, 2 circulos de vidrio de las siguientes
dimensiones: 8.8 cm x 0.2 cm (el inferior) v 9.3 cm x 0.2 cm
(el superior). La superficie de resina expuesta a 125 ml de

simulante fue entonces de 2.575 dm2, relacion similar a la
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de 100 ml y 2 dm?2 que marca la legislacién. Asimismo la
superficie lateral de los circulos de vidrio no excedid el
5% de la superficie total. La segunda cubeta (mads econdmica,
pero de igualmente buenos resultados) es basicamente un
pesafiltros modificado, <con unos topes de vidrio que
sostienen unos cristales de diametro algo mayor: 9.0 y 9.5
cm respectivamente. E1 volumen de simulante gque los cubre es
también de 125 ml. Dichas cubetas se pueden observar en la

figura 24.

9.3.~- Migracidn global:

Se ha llevado a cabo segin los canones de las
Directivas de la CEE ya mencionadas, de tal forma que se han

encontrado los resultados de la tabla 15.

9.4.- Migracién especifica:

Se han determinado BADGE, BFDGE y m-XDA. Los 2 primeros
se han cuantificado en base a los productos resultantes de
su degradacion encontrados al cabo del ensayo, ya gque como
tales no aparecen ni trazas. Sin embargo, se ha utilizado la
calibracion de los diglicidil éteres para expresarlos en
BADGE o en BFDGE, puesto qgue de ellos provienen. La amina

fue determinada por el método ya expuesto en el apartado de
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control de m-XDA en sistemas epoxi-amina. Todos los

resultados se encuentran en la tabla 16.

10.- Identificacidn de 1los productos de degradacidn del
BADGE, asi como de 1las impurezas existentes en BADGE
comercial:

10.1.- Resumen:

A causa de la toxicidad de los componentes que forman
parte de las resinas epoxi del tipo de 1los bisfenoles
diglicidil éteres, se ha 1intentado conocerlos profundamente
(concretamente el BADGE) en materia de reactividad,
problemas analiticos, impurezas, productos de hidrdlisis...
Para ello, se ha acudido principalmente a la técnica de RP-
HPLC-TSP-MS, con la informacién adicional de los espectros

obtenidos por FTIR.

10.2.- Caracterizacidén de bisfenol A y su diglicidil éter

por RP-HPLC-TSP-MS:

Preparacidon de soluciones:

Se disuelven por separado 280 mg de bisfenol A y su

diglicidil éter en 100 ml de acetonitrilo. Y se mezclan
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tomando 1 ml de cada solucidn vy llevandolos a 25 ml con

acetonitrilo.

Andlisis de HPLC:

La fase moévil (acetonitrilo-acetato aménico ©0.1 M,
50:50 V/V), desgasificada antes del usc y mantenida bajo una
corriente de helio durante el mismo, se ajustd a un flujo de
1.00%0.01 ml/mn a través de una columna de acero (10 cm x
4.6 mm ID) con fase estacionaria Spherisorb €18 de 5 pum
(Brownlee Labs, USA), mantenida a una temperatura de 25 0C.
Se inyectaron 20 ul de la solucidén mezcla con una Jeringa

Hamilton.

Espectrometria de masas:

Se optimizaron las condiciones de la interface
thermospray invyectando de forma directa 10 pl de la solucidn
stock de bisfenol A:

- Temperatura Control: 118 QC

- Temperatura del Vaporizador: 212 QC

- Temperatura de la Fuente: 226 © C

- Voltaje del Repulsor: - 257 V

- Modo de Ionizacidn: descarga
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Los espectros de masas se registraron desde la m/z=z 160
amu a la m/z= 600 amu, promedidndose 2.

Al contrario gque el bisfenol A, que se detecta mejor en
el modo de iones negativos, el BADGE sdlo se detecta en el
de iones positivos. Las mejores condiciones resultantes de
la inyeccién directa de 10 ul de su solucidn stock son:

- Temperatura de Control: 108 QC

- Temperatura del Vaporizador: 196 QC

- Temperatura de la Fuente: 230 QC

- Voltaje del Repulsor: + 145 V

- Modo de ionizacidn: descarga

Los espectros de masas se registraron como para el

bisfenol a.

10.3.- Impurezas del BADGE:

Solucidén stock:

240 mg de BADGE comercial en 25 ml de acetonitrilo.

Andlisis de HPLC:

Elucidn en gradiente: las condiciones iniciales de

acetonitrilo-acetato amdnico (50:50, V/V) se mantuvieron

durante 10 mn. En 20 mn se alcanzd un 90% de acetonitrilo,
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donde permanecid por 10 mn, para posteriormente retornar a
las condiciones iniciales en 5 mn. Se inyectaron 20 ul de la

solucidn stock de BADGE comercial.

Espectrometria de masas:

Se mantienen las mismas condiciones del thermospray gue
para el BADGE puro; pero ahora, dado que 1la temperatura
dptima en la salida del vaporizador del thermospray esta
fuertemente relacionada con el calor especifico del solvente
gue lo atraviesa, se ha compensado de forma automatica la
sefial proporcionada.

Los espectros se obtuvieron desde la m/z= 160 amu hasta

la m/z= 1000 amu, de modo que se promediaron 2.
10.4.- Productos de hidrdlisis de BADGE:

Condiciones de hidrdlisis:

Se diluyd 10 veces la solucion stock de BADGE con cada
uno de los simulantes de naturaleza acuosa: acido acético al
3%(P/V), agua destilada y etanol al 15%(VvV/Vv). Estas

soluciones se mantuvieron a 60 9C durante respectivamente 2,

3 v 4 horas antes del andlisis cromatografico.
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Andlisis de HPLC:

Son las mismas condiciones isocraticas gue para el

BADGE puro, pero ahora el bucle se llena totalmente (50 ul)

con las soluciones sometidas a la hidrdlisis.

Espectrometria de masas:

Se siguen las mismas condiciones que para BADGE puro.

11.- Identificacidén de los productos de degradacién del
BFDGE, asi como de los isdOmeros presentes en BFDGE
comercial:

11.1.- Resumen:

A causa de la toxicidad de los componentes aque forman
parte de 1las resinas epoxi del tipo de 1los bisfenoles
diglicidil éteres, se ha intentado conocerlos profundamente
(concretamente el BFDGE) en materia de reactividad,
problemas analiticos, isomeria, productos de hidrdlisis...
Para ello, se ha acudido principalmente a la técnica de RP-
HPLC-TSP-MS, con la informacidén adicional de otras como

FTIR, GC-MS y HPLC-Fluorescencia.
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11.2.- Caracterizacidn de bisfenol F y su diglicidil éter

por RP-HPLC-TSP-MS:

Preparacidn de soluciones:

Se disuelven 240 mg de bisfenol F en 100 ml de

acetonitrilo v 270 mg de su diglicidil éter en 100 ml de

acetonitrilo-tetrahidrofurano (50:50, V/V). Se mezclan

tomando 1 ml de cada solucién y llevandolos a 25 ml con

acetonitrilo.

Andlisis de HPLC y espectrometria de masas:

Dada la similitud de estas moléculas con aquellas

derivadas del bisfenol A, se optd por seguir la metodologia

analitica del apartado anterior.

11.3.- Isdbmeros del BFDGE:

Caracterizacidn por HPLC-TSP-MS:

Condiciones isocraticas iguales gue para el BADGE.
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Caracterizacidn por GC-MS:

Condiciones de la GC:

Se inyectaron 2 pl de la solucidn stock de BFDGE en las

siguientes condiciones:
- Fase movil: He N-52
- Presidn de cabeza: 0.4 bar
- Columna: silica fundida
- Fase estacionaria: 0Ov-1
- Dimensiones: 25 m x 0.32 um ID
- Split: 20:1

- Temperatura de inyecciodén: 280 QC

- Temperatura de la columna: isoterma a 250 ©

Condiciones del MS:

- Temperatura de la linea de transferencia:

Temperatura de la fuente: 200 QC

Intensidad del filamento: 150 mA

Rango espectral: 50 amu a 500 amu

promediados)

Caracterizacidén por RP-HPLC-Fluorescencia:

Como se ha descrito en el apartado de

bisfenoles residuales de resinas epoxidicas.
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11.4.- Productos de hidrdélisis de BFDGE:

Condiciones de hidrdlisis, de HPLC y de espectrometria

de masas:

Son las mismas que para el estudio de los productos de

hidrdélisis del BADGE.

12.- Estudio cinético de degradacién de BADGE y BFDGE en

simulantes acuosos de alimentos:

12.1.- Resumen:

Puesto que los mencionados diglicidil éteres se
degradan en las condiciones de los ensayos de migracidén a
que se someten las resinas epoxidicas para comprobar su
utilidad préactica como revestimiento de envases
alimentarios, se ha wvisto necesario conocer los parametros

cinéticos del mecanismo por el cual se degradan.
12.2.~ Procedimiento:

Se pesaron exactamente 100 mg de BADGE y BFDGE vy se
llevaron por separado a 50 ml con tetrahidrofurano. Por

separado también, estas disoluciones se diluyeron 50 veces
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con tetrahidrofurano primero y 50 wveces con el simulante
acuoso después, resultando una concentracidén en el mismo de
800 ppb. Los simulantes acuosos utilizados fueron: &acido
acético al 3%(P/V), agua destilada y etanol al 15%(v/V).
Fueron calentados a la temperatura de la prueba antes de que
se diese por comenzada. De las probetas de la estufa se
fueron retirando fracciones en el tiempo para su andlisis
cromatografico: durante 5 mn se mantiene una proporcidn de
acetonitrilo-agua de 25:75, en 10 mn mds se alcanza un
porcentaje de acetonitrilo del 50% en el que se mantiene por
5 mn, se pasa después a un 60% de acetonitrilo en 5 mn,
manteniéndose ahi otros 5 mn para finalmente alcanzar el
100% de acetonitrilo en 5 mn y esperar 5 mn mas (condicilones
modificadas, con respecto a las de control de bisfenoles,
para alcanzar una mayor resolucién en cuanto a la separaciodn
de los productos de degradacidén).

Los datos obtenidos se sometieron a andlisis de
regresidén no-lineal con el paguete estadistico SPSS/PC V.
3.0, tratando de ajustar las curvas obtenidas a las

siguientes ecuaciones de orden 1:

A = Ap - EXP(-K1-t)
B = Ag - (K1/(K2-K1)) - (EXP(-KLl-t)-EXP(~-K2-t))
C = Ag . (1-(K2/(K2-K1))-EXP(~K1-t)+(K1/(K2-K1))-EXP(-K2-t))
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siendo A, B vy C respectivamente 1los % encontrados de BADGE,
del primer producto de su degradacidon y del segundo, al
tiempo considerado; Ag, el 100% de BADGE (% de BADGE a
tiempo cero); v Kl y K2, las constantes de velocidad de los
procesos de apertura del primero vy del segundo de 1los
anillos oxirano. Lo mismo sucede en &l caso del BFDGE, pero
considerando la suma de isémeros para cada producto.

Las cinéticas de degradacion en los distintos
simulantes se han estudiado a diferentes temperaturas: 40,
50 yv 60 QC. De estos datos, se ha calculado la vida-media de
los bisfenoles diglicidil egteres en las diferentes
condiciones (tabla 17). Aplicando la ley de Arrhenius, se
calcularon tanto los factores pre-exponenciales como las
energias de activacidn para los distintos sistemas (tabla
18).

Con el modelo propuesto, se predijeron las constantes
de wvelocidad a la temperatura de 70 QC en los distintos
simulantes. Las curvas obtenidas con éstas se cotejaron con
los datos experimentales a dicha temperatura a lo largo del
tiempo (expresado en minutos). En las figuras 25 vy 26, se
puede observar la bondad del ajuste de 2 formas distintas
pero relacionadas: comparando las curvas predichas con las
experimentales v/ u observando las tendencias de los
residuales entre ambas. En la tabla 19, aparecen recogidos

los indices de error para cada ajuste.
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DISCUSION




1.- Control de bisfenoles residuales en resinas epoxidicas:

Para alcanzar bajos niveles de deteccidn, se puede
reducir el factor de atenuacion del detector de
fluorescencia, aungue con ello también disminuya el rango
lineal de 1la calibracién. El1 1limite inferior para esta
reduccidén viene condicionado por la fluorescencia residual
de la fase moévil en las condiciones cromatograficas: 1la
seffal no debe saturarse, de modo que admita un autocero con
una relacién seffal/ruido aceptable.

En 1la tabla 20, se presentan datos de niveles
residuales de bisfenoles de resinas epoxl no-curadas.
Permite observar cémo se optimizan 1las condiciones de
sintesis tendentes a minimizar sus concentraciones en la

resina.

2.- Control de BADGE y m-XDA en sistemas epoxi-amina:

Se hizo uso de una mezcla cloroformo-metanol de 25:75
para extraer BADGE y m-XDA de resinas epoxidicas curadas.
Fue Kwei (1963) quien eligid el cloroformo, basidndose en
estudios de adsorcidén de vapores, para conseguir un mayor
hinchamiento de redes de estructuras fuertemente
entrecruzadas. Sin embargo, se hizo necesaria una mayor
proporcién de metanol para evitar la alta reactividad a 1la

humedad y la tendencia a formar carbonatos de la m-XDA.
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3.- Identificacidén de los productos de derivatizaciédn de 1la

m-XDA con fluorescamina:

El interés fundamental radica en la identificacidén del
producto menos polar que surge de la derivatizacidn de m-XDA
con fluorescamina. En  la figura 27, se muestra el
cromatograma obtenido tras la inyeccidén de 1la mezcla de
reaccioén.

Identificacidén de los picos:

Primero: exceso de m-XbA. La Tfigura 28 muestra su

espectro. Interpretacidn:

m/z 137 = [M + H]?
m/z 178 = [M + H(CHzCN)]?
m/z 273 = [2-M + H]t

Segundo: se corresponde al producto de reaccidn de una
molécula de m-XDA con una de fluorescamina (figura 29). La
figura 30 muestra su espectro. Interpretacidn:

m/z 137 = es probablemente la estructura de la m-XDA
protonada, a causa de su alta concentracién en 1la

derivatizacién v de la proximidad de tiempos de retencidn.

m/z 397 = [M - Hp0 + H]Y
m/z 498 = [M - Hp0 + (CoHg)zNHIY, ya que la afinidad

proténica de la trietilamina es mayor que la del amoniaco.
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Tercero: se corresponde al producto de reaccidn de una
molécula de m-XDA con dos de fluorescamina (figura 2%9). La
figura 31 muestra su espectro. Interpretacidn:

m/z 137 = es probablemente la estructura de la m-XDA
protonada, a causa de su alta concentracién en la
derivatizacién y de la proximidad de tiempos de retencidn.

m/z 278 =

m/z 397
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m/z 498

m/z 657 [M - 2-Ho0 + HI*

m/z 758 [M - 2-Hp0 + (CoHg)zNH]Y
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4.- Determinacién de aminas terciarias en sistemas BADGE/m-

XDA de relacién equivalente 1:3:

lLa determinacidén colorimétrica tiene ventajas sobre la
fluorimétrica. Aungque la estabilidad del reactivo se mejora
con la desecacidn del &cido maldnico a 110 QC, continla
siendo inestable por autociclacidn del anhidrido condensado
mixto, lo que se detecta antes con técnicas tan sensibles
como la espectrofluorimétrica. De otra parte, aunqgue tanto
las aminas primarias como secundarias no reaccionan con el
reactivo de acido maldnico y anhidrido acético para formar
un aducto fluorescente, su presencia inhibe la sefal de
fluorescencia gue resulta de las aminas terciarias
(Whiteside et al., 1987). Esto 1indica qgue 1las aminas
primarias vy secundarias pueden causar una ‘interferencia
negativa (no detectada por colorimetria) y que, para mezclas
complejas, la reaccidén de fluorescencia deberia precederse

de la separacidn por cromatografia liquida de fase normal.

5.~ Determinacién de aminas secundarias en sistemas BADGE/m-

XDA de relacidn eguivalente 1:3:

Los resultados (tabla 13) indican que, del 4.34% de

nitrégeno total existente en formulacliones epoxi-amina de

relacidn equivalente 1:3, su distribucidn segin provenga de
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aminas primarias, secundarias Y terciarias es de
1.70:1.91:0.73 0 de 39:44:17 en porcentajes relativos al

total.

.- Determinacidén de niveles traza de BADGE en simulantes

acuosos de alimentos:

Crathorne et al. (1986) usan volimenes de agua de 500
ml. Esto resulta lento, ademds de engorroso. Por otro lado,
en los ensayos de migracién en el laboratorio se manejan
menores volUmenes. Ademds, el detector de fluorescencia, por
su mayor sensibilidad que el ultravioleta, es el apropiado
para detectar bajos niveles de BADGE. Es 1interesante
resaltar que el limite de cuantificacidén alcanzado en la
calibracion (figura 32) viene a coincidir con el limite de
deteccidn del método requerido por la Directiva Comunitaria
(90/128/CEE), teniendo en cuenta qgue el limite de deteccidn
de la calibracién es todavia 4 veces menor. Estos limites de
deteccidn vy cuantificacidén de la calibracion se reducen por
un factor de 50 si se utiliza el procedimiento de
concentracidén con minicolumnas Cl8, que es de un 100% de
exactitud como se deduce del test "“"t" de dos vias de la
tabla 14, que compara el porcentaje de recuperacidn obtenido
con el valor del 100% sin tener en cuenta el signo de 1la

diferencia entre ambos. En la bibliografia revisada, no se
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ha encontrado ningudn 1intento de determinacidtn del BADGE
mediante RP-HPLC-Fluorescencia en simulantes acuosos de

alimentos tras su migracidon a partir de resinas epoxidicas.

7.- Control de calidad de resinas epoxidicas destinadas al

revestimiento de tanques de productos alimenticios:

7.1.- Cubetas utilizadas:

Las ventajas de las cubetas disefladas radican
principalmente en el bajo coste de los cristales a pintar
con el material a ensayar (no seria rentable por ejemplo la
célula Maturi) o en qgue pueden utilizarse con todos los
simulantes legislados por estar fabricadas a base de vidrio
(algunas de aluminio no pueden utilizarse con soluciones de

acido acético).

7.2.- Migracidén global:

Dado que en principlo estos materiales epoxidicos
serian destinados a revestir tanques de gran capacidad (> 10
L), la expresién de resultados en cuanto a la migracidn
global ha de hacerse en mg/dm2, siendo el maximo permitido
de 10 mg/dm?2. De los resultados expuestos (tabla 15) puede
comprobarse gque dichos productos estdn dentro de la

legalidad.
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7.3.- Migracidén especifica:

También debe expresarse en mg/dm?2 si el envase tiene
una capacidad superior a 10 L segin la Directiva 90/128/CEE,
teniendo que dividir por 6 1los limites de migracién
especifica en mg/Kg del Anexo II. El BADGE y la m-XDA se
encuentran en la seccidn A de tal Anexo con las siguientes
restricciones: 0.020/6 mg/ dm2 v 0.050/6 mg/dm?2
respectivamente. El1 BFDGE puede considerarse dentro de la
seccidn B en un grupo poco definido qgue incluye polioles
derivados de fenoles Y bisfenoles hidrogenados v/ 0
condensados con los epoxialcanos y/0 arilepoxialcanos
eventualmente halogenados, alcoxilados y ariloxilados, para
el que no existe de momento restriccidn alguna pues no hay
estudios toxicoldgicos al respecto. En este grupo podrian
incluirse también los productos derivados de la degradacién
del BADGE y BFDGE.

De acuerdo con los datos obtenidos (tabla 16), seria la
m-XDA la qgue daria lugar a la restriccidn en cuanto a la
capacidad del tanque cuya superficie podria ser revestida
con esta pintura epoxidica. Esta vendria a ser de 1000000 de
litros por lo gue en principio no seria viable su
utilizacién; pero (ijpero!), de acuerdo de nuevo con la
Directiva 90/128/CEE, se pueden dar hasta 2 oportunidades

méds a la resina (repitiendo los ensayos con la misma muestra
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de resina, pero con nuevas muestras de simulante) para
contemplar la posibilidad de su conformidad con la
legislacién vigente. Es de suponer gue en el caso de que en
ensayos de laboratorio posteriores fuese viable su
utilizacién, una vez aplicada sobre los tanques en
condiciones reales de uso, estos deberian soportar un largo
periodo de lavado con el simulante apropiado antes de ser

destinados a la misidn gue les corresponde.

8.- Identificacidén de 1los productos de degradacidén del
BADGE, asi como de las impurezas qgue acompafian al BADGE

comercial:

8.1.- Caracterizacidédn de bisfenol A y su diglicidil éter

por RP-HPLC-TSP-MS:

En la figura 33, se observa el cromatograma obtenido de
una mezcla de bisfenol A y su diglicidil éter. Se divide en
2 partes: en la primera, hasta el barrido no. 150, se
detectaron los iones negativos (aparece el bisfenol A):
mientras que en la segunda, del barrido no. 150 en adelante,
se detectaron los positivos (aparece entonces el BADGE).

Interpretacidn de espectros:

Primero (bisfenol A): su espectro aparece en la figura
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34, en el que:

m/z 227 (M - H]™

m/z 287

1}

[M + CHzCOO]~

Segundo (BADGE): espectro en la figura 35:

m/z 191 =

m/z 358 = [M + NH4l?t

La mayor respuesta obtenida para el bisfenol A en 1la
deteccidn de 1iones negativos se puede explicar por sus
caracteristicas acidas ya que la carga negativa del fenolato

se estabiliza en gran medida por resonancia.

8.2.- Impurezas del BADGE:

En la figura 36, se puede observar el cromatograma de
HPLC-TSP~-MS obtenido por la inyeccidén de BADGE comercial.

Interpretacidén de espectros:

Primero (figura 37):

m/z 191 =
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m/z 209 = +
i? i? H3
HZ HCH,
Hy

m/z 358

[M = HoO + NHgql%

m/z 376 [M + NHgq1t

Segundo (figura 38):

m/z 432 = [M + NH4]1?

Tercero (figura 39), gue representa al auténtico BADGE

+
E AY A

m/z 358 = [M + NHg4qlt

(n=0):

m/z 191

Cuarto (figura 40):

m/z 432 = [M - HoO + NHgl%

m/z 450

[M + NHgq1t

Quinto (figura 41):

m/z 548 = [M + NH4l" v m/z 550 M + 2 + NHg4ql*
(probablemente debida a un atomo de cloro).

Sexto (figura 42), que se corresponde con el monémero
nzl del BADGE:

m/z 642 = [M + NH4q]t
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Séptimo (figura 43), que se corresponde con el n=2:

m/z 926 = [M + NH4lY, debido a que la afinidad
proténica del amoniaco es mayor que la del agua.

Los picos agudos que aparecen tras otros mas anchos son
artefactos que se deben a las perturbaciones originadas en
la regulacidén de la vaporizacidén en el thermospray. Sus
espectros de masas son exactamente iguales a los del pico

ancho anterior.

8.3.- Productos de hidrélisis del BADGE:

En la figura 44, se observan los cromatogramas de BADGE
obtenidos tras su hidrdlisis en &cido acético al 3%(P/V),
agua destilada y etanol al 15%(V/V). En los 3 aparecen los
mismos productos de hidrédlisis: en orden de elﬁcién, el mas
polar corresponde a la apertura de sus dos anillos
epoxidicos con la consiguiente formacidén de dos alfa-
glicoles (a tiempos largos de degradacién es el dnico que
aparece y, como se observa de su espectro de infrarrojos
(figura 45), han desaparecido totalmente las bandas
indicativas de grupos epoxi); mientras que el siguiente en
polaridad corresponde a la apertura de sdélo uno de 1los
anillos epoxidicos para formar también un alfa-glicol.

Interpretacién de espectros:

Primero (figura 46), producido por apertura de ambos

anillos epoxi:
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m/z 209 =

by
H,CHCH,

+
Hj
Hjy

Segundo (figura 47), por apertura de sélo un anillo:

m/z 376 = [M - HoO + NHgl%

m/z 394

K]

[M + NH4]+

m/z 191 =

m/z 209 =

e +
H,CHCH,

m/z 358 = [M = HoO + NHglt

m/z 376 = [M + NHgq]l*
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9.- Identificacidén de 1los productos de degradacidén del
BFDGE, asi como de 1los isdomeros existentes en el BFDGE

comercial:

9.1.- Caracterizacidén de bisfenol F y su diglicidil éter

por RP-HPLC-TSP-MS:

En la figura 48, se observa el cromatograma obtenido de
una mezcla de bisfenol F y su diglicidil éter. Se divide en
2 partes: en la primera, hasta el barrido no. 150, se
detectaron los iones negativos (aparece el bisfenol F);
mientras que en la segunda, del barrido no. 150 en adelante,
se detectaron los positivos (aparece entonces el BFDGE).

Interpretacidn de espectros:

Primero (bisfenol F): su espectro aparece.en la figura
49, an el que:

m/z 199

(M - HI™
m/z 259 = [M + CHzCOO]™
Segundo (BFDGE): espectros en la figura 50:

m/z 163 =
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La mayor respuesta obtenida para el bisfenol F en 1la
deteccidn de 1ones negativos se puede explicar por sus
caracteristicas acidas ya que la carga negativa del fenolato

se estabiliza en gran medida por resonancia.

9.2.~ Isémeros del BFDGE:

Caracterizacién por RP-HPLC/TSP-MS:

De la figura 50, sdélo se puede deducir gue los 3

isémeros tienen el mismo peso molecular (312 amu). Los

isdmeros pueden ser posicionales o quirales (debido a 1la

presencia de 2 carbonos asimétricos en la molécula de BFDGE

Yy que provienen de la epiclorhidrina). Esta Udltima
posibilidad fue rechazada, puesto que sb6lo 2 picos
aparecerian entonces, va que la mezcla racémica de

enantiémeros no puede ser cromatograficamente resuelta sin
fases estacionarias oOpticamente activas puesto que tienen
las mismas propledades Tisico-quimicas. De otro lado, 1los
enantiémeros RS y SR representan la misma molécula dada la
simetria del BFDGE. Es la llamada forma meso, que ya puede
separarse de la mezcla racémica por sus diferentes

propiedades fisico-gquimicas.
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Caracterizacién por GC/MS:

Del cromatograma de gases en la figura 51 y de 1los
espectros de sus correspondientes picos (figuras 52 y 53),
se puede corroborar la presencia de los 3 1isémeros
posicionales del BFDGE, asi como la presencia de una pequefa
impureza qgue resultd ser BADGE, como se demuestra del

cromatograma de gases de BADGE de alta pureza (figura 54).

Caracterizacidén por RP-HPLC-Fluorescencia:

El promedio de relacidén de Aareas obtenidas por HPLC-
Fluorescencia para los 3 isdmeros es de 3:5:2. Esto estd de
acuerdo con la relaciédn de isdmeros 00:0P:PP, asumiendo para
ello un rendimiento 0:P de aproximadamente .60:40 en 1la
sustitucidén aromatica electrofilica de formaldehido en el
fenol para obtener bisfenol F; ya que, aunque hay 2
posiciones orto por cada 1 para en cada molécula de fenol,
las primeras estan mas impedidas estéricamente. El primer
pico en eluir seria el isdémero 00; el segundo, el 0P; el
tercero, el PP. Esta afirmacidn se ve corroborada porqgue la
polaridad desciende en esta serie, al igual que desciende 1la
de los compuestos que eluyen de una columna Cl8. Ademds, el
aumento en la establlidad del ion molecular (312 amu) a lo
largo de la serie de 1s6meros podria explicarse por la

disminucidn progresiva de la tensidn espacial.
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9.3.- Productos de hidrdlisis del BFDGE:

En la ficura 55, se observan 1los cromatogramas de BFDGE
obtenidos tras su hidrélisis en acido acético al 3I%(P/V),
agua destilada y etanol al 15%(V/v). En los 3 aparecen los
mismos productos de hidrdlisis: en orden de elucidén, el mas
polar corresponde a la apertura de sus dos anillos
epoxidicos con la consiguiente formacién de dos alfa-
glicoles (a tiempos largos de degradacidén es el Unico gue
aparece Yy, como se observa de su espectro de infrarrojos
(figura 56), han desaparecido totalmente las bandas
indicativas de grupos epoxi); mientras gue el siguiente en
‘polaridad corresponde a la apertura de sédlo uno de los
anillos epoxidicos para formar también un alfa¥glicol.

Interpretacidn de espectros:

Primero (figura 57), producido por apertura de ambos

anillos epoxi:

m/z 181 =
+
da, s
rubrensoO)
m/z 348 = [M - Ho0 + NHg4l"
m/z 366 = [M + NHgq]1%
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Segundo (figura 58), por apertura de sdlo un anillo:

m/z 163 =

m/z 181 =

m/z 330 = [M - HoO + NH417

m/z 348 = [M + NHgq1?t

10.- Estudio de degradacidn de BADGE y BFDGE én simuladores

acuosos de alimentos:

De la tabla 17, donde se encuentran los datos de wvida
media de los bisfenoles diglicidil éteres, se puede deducir
gque el BADGE se degrada mas rapidamente que el BFDGE;
aungue, en el simulante a base de acido acético, sus vidas
medias son méds parecidas e incluso llega a ser mayor la del
BADGE a 1la temperatura de 40 QC. Como lo gue se hava
legislado es el nivel de estos bisfenoles diglicidil éteres
y no el de estos productos de degradacién (si estos, como

parece, son menos tdxicos dado que la toxicidad de este tipo
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de productos estd en buena medida relacionada con 1la
reactividad del anillo epoxidico), resultaria l6gico
utilizar en 1l1la formulacidén aguel dgue se degrade mas
rapidamente en cada simulante.

En el caso que nos ocupa, 1las reacciones de degradacidn
de los diglicidil éteres transcurren a través de un
intermediario, al 1igual que en el par de reacclones

consecutivas de primer orden siguiente:

Las caracteristicas de este tipo de reacciones se
recaban estableciendo las ecuaciones de velocidad para la
formacién y descomposicidbn de las tres especies. A se

desintegra a una velocidad Kl-A:

dA/dt = -K1-A

El intermediario B aumenta gracias a la desintegracién

de A, pero también disminuye al desintegrarse en el producto

C:

dB/dt = K1-A-K2-B
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Finalmente, C se forma por desintegracidén de B:

dCc/dt = K2-B

Se supone que al principio sélo hay A vy qgue su
concentracidén es entonces Ag.

La primera de las tres ecuaciones de velocidad
corresponde a una desintegracidén exponencial vy, por tanto,

la concentracidn de A sigue

A = Ap.EXP(-Kl-t)

S1 se inserta este resultado en la ecuacidn B y se

impone la condicién Bp=0, se llega a

B = Ap-(K1/(K2-K1))-(EXP(-K1-t)-EXP(-K2-t))

La figura 25 muestra que la concentracion del
intermediario se eleva desde cero hasta un maximo y luego
vuelve a cero a medida que A se agota y C domina en la
mezcla. La concentracldén de C puede obtenerse insertando la
solucién para B en su ecuacion diferencial. Aungque ésta es

una via bastante directa, existe una ruta mis simple que se

110



encuentra reconociendo que las concentraciones estan

relacionadas permanentemente por

A+B+C = A

Se deduce que C puede obtenerse directamente de las

soluciones para A y B:

Cc = Ao-(l‘(K2/(K2-Kl))-EXP(—Kl~t)+(Kl/(K2~Kl))-EXP(‘KZ.t))

En la figura 25, se ve como la concentracidén de
producto crece hasta alcanzar su valor final Agp, cuando todo
A se ha convertido en C.

Los cocientes de constantes de velocidad para los
procesos de apertura de los anillos epoxidicos, K1/K2
(figura 5%9), tienen una gran importancia préactica y ponen de
manifiesto el diferente comportamiento del BADGE y BFDGE.
Asi, mientras a bajas temperaturas (313 K) de ensayo, 1la
relacidn K1/K2 (préxima a 1.5) es practicamente
independiente del reactivo usado y de la naturaleza gquimica
de los dos glicidil éteres:; sin embargo, con el aumento de
la temperatura ambos producto siguen caminos diferentes.
Mientras que para el BADGE, en medio acético, la relacidn de
constantes disminuye tendiendo a 1, en presencia de agua vy

solucidn alcohédlica el cociente de constantes aumenta.
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Inversamente el BFDGE presenta una disminucién de 1la

relacién K1/K2 para los 3 simulantes.
De acuerdo con la estructura guimica de un diglicidil

éter, las estructuras derivadas se corresponden con:

C{fZ}HCHQB—R——BCHQdE&Q

OH OH OH OH OH CH
Ky DLH OH 2 Kz H O ﬂHClH
L L,H2jHCH26—R~—BCH26Hc\+2 ) 1H2(J:CH28—R—‘—6CHECH Hp
CHzCHZ0 CHzCHZO CH3CHR0 CH3CH,0 CHZCHR0 CHZCH,O
K1 H QH C}A\ K2 H Of o ClH
) ClHQjHCHQe—R-—ec:HZ HCH roap CingHCHQB—R—*BCHQCH Ho
CHzCHoOH CHzCH0H

e AN dd L)
) HpCHCH o B-R—BCH o CHCH, m P HoCHCH,G—R—BCH L CHCH,

CHzCOOH CHzCOOH

Las constantes de acidez de 4&cido acético, etanol v
agua (Kacético>Ketanol>Kagua) relacionan la posibilidad de
la apertura del anillo en medio acético a través de
hidrégenos activos. En el caso del agua y del etanol, 1la
formacién de aductos 4&cido/base (Natta, 1945; Natta v
Simonetta, 1945; Natta y Mantica, 1952; Gold, 1952; Weibull
y Nycander, 1954; Gee et al., 1959; Gee et al., 1959; Gee et
al., 1961) explicaria la disminucidn de la constante del

segundo proceso K2 frente a K1, basicamente por
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consideraciones estéricas, aunque naturalmente es el
compromiso &acido-impedimento estérico el determinante. Asi
el proceso epoxi-agua es en el cual K2 pierde su mayor
significado.

En el caso del BFDGE, el comportamiento en medio
acético es similar al caso anterior, mientras que con los
otros reactivos el mecanismo es el contrario.

Ademas, de las consideraciones acidez-reactividad
anteriormente tratadas, sin duda relaciones K1/K2 < 1 no
tienen significado fisico. 5u justificacidn vendria dada por
la diferencia de simetria molecular.

En el BADGE:

H G
3
N,
Cﬁ;\tHCHZG—\%—@—GCHQ HCHo
H3

ambos anillos epoxidicos son simétricos con respecto al
carbono cuaternario.

Mientras gque en el BFDGE:

A O m O (@) S (@)

I n
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dicha simetria no existe (nz0.1), lo cual implica diferentes
reactividades de 1los dos anillos con respecto al mismo
reactivo y probablemente con la temperatura. Este hecho se
pone de manifiesto en los factores de frecuencia obtenidos;
siendo, en la practica totalidad (excepto para la K2 del
agua), inferiores para el BFDGE gue para el BADGE.

Las relaciones de las constantes de velocidad K1/K1 vy
K2/K2 para los procesos de degradacién relativos BADGE-BFDGE
(figura 60) muestran gque no existen grandes diferencias de
reactividad entre estas moléculas, lo cual implicaria que si
el BADGE se encuentra en las listas positivas, por qué no ha
de estar también el BFDGE.

De las graficas (figura 25) gque representan respecto al
tiempo (en minutos) los ajustes de las curvas del modelo
frente a los datos experimentales, asi como de las que
representan las diferencias o residuales entre ambos casos
(figura 26), se puede deducir gue los ajustes son peores
para el caso de los simulantes a base de etanol,
especialmente para el BFDGE. De la tabla 19, en la qgue se
encuentran los porcentajes de indice de error entre la
teoria y la practica, se deduce que la curva que representa
la cinética de primero aparicidn y después desaparicidn del
primer producto de degradacién es por regla general la peor
estimada. Sin embargo, las condiciones cromatograficas son

6ptimas como se puede comprobar en la figura &1.
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CONCLUSIONES




1.- Se propone un método para la determinacién mediante
RP-HPLC-Fluorescencia de bisfenoles A y F en resinas epoxi
no-curadas destinadas a ser usadas en contacto con
alimentos, puesto que sus niveles de bisfenoles libres
también permaneceran en el producto una vez curado, donde no

deberan sobrepasar una concentracidn maxima residual.

2.~ Se propone un método para la determinacidén de
niveles residuales de BADGE y m-XDA libres en resinas epoxi

ya curadas.

3.- Se logra la identificacién de 1los productos de
reaccidén resultantes de la derivatizacidén de la m-XDA con

fluorescamina.

4.- Se confirma el mecanismo de reaccidn de los
sistemas BADGE/m-XDA por FAB-MS. Y se consigue la
determinacidén por espectrofotometria visible de aminas
terciarias en presencia de primarias y secundarias en medios

no acuosos.

5.- Se calcula el porcentaje de nitrégeno
correspondiente a las aminas secundarias formadas en las
relaciones equivalentes BADGE/m-XDA de formulaciones epoxi-

amina.
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6.~ Se propone un método de alta sensibilidad para la

determinaciédn de BADGE en simulantes acuonsos de alimentos.

7.- Se determina la migracidén global y especifica, en
unas cubetas de disefio particular, de una formulacidén epoxi-
amina a base de BADGE-BFDGE y m-XDA destinada a entrar en
contacto de forma repetida con los alimentos. La primera
prueba no es concluyente, aunque los resultados no sean de
conformidad con la legislacién vigente. De serlo en
posteriores ensayos, seria necesario un abundante lavado del
material durante largos espacios de tiempo, previamente a la

utilizacién para la gque fue destinado.

8.~ Se caracteriza el bisfenol A y su diglicidil éter
por RP-HPLC/TSP-MS, de tal modo que esto permita a
posteriori conocer las impurezas del BADGE comercial, asi

como sus productos de degradacidn en los simulantes acuosos.

9.~ Se caracteriza el bisfenol F y su diglicidil éter
por RP-HPLC/TSP-MS, de tal modo que esto permita a
posteriori conocer los isdmeros del BFDGE comercial, asi

como sus productos de degradacidén en los simulantes acuosos.
10.- Se propone un modelo cinético de hidrdélisis para
los bisfenoles diglicidil éteres en los diferentes

simulantes acuosos y se concluye que:
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1.- El1 modelo cinético es valido dentro de los
limites de temperatura estudiados.

2.- La reaccidn es consecutiva y de primer orden
con respecto a los diglicidil éteres presentes y de primer
orden con respecto al intermedio formado.

3.- La forma de la curva en '"S" del producto
degradado indica un "periodo de induccidén” inicial durante
el cual no existe conversién, sefial inequivoca de que el
producto no se forma directamente.

4.~ Como consecuencia de la aparicidén de
compuestos intermedios, la velocidad de reaccidn puede estar
influenciada por el muy bien conocido efecto autocatalitico
de los grupos 0OH, lo cual convertiria la etapa dos en un
mecanismo termolecular 0OH/epoxi/reactivo. Este hecho, aunque
con poco significado, parece apreciarse en todos los casos
conversion/tiempo, en donde la velocidad de reaccidn tedrica
es inferior a la experimental.

5.- Las energias de activacidén son, para el BFDGE,
inferiores en el primer proceso gue en el segundo. Este
hecho no es general para el BADGE, si bien todas estan
comprendidas entre 12-17 Kcal/mol.

6.- Los cocientes de constantes de velocidad K1/K2
para ambos diglicidil éteres son préoximos a 1, indicando una
superposiciodn de los dos mecanismos con practica

independencia de la temperatura.
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7.~ Como consecuencia de ello no puede
considerarse la toxicidad de un diglicidil éter
aisladamente. En tal caso, en las primeras etapas (K1), es
necesario conocer la toxicidad de compuestos
monoglicidilicos dihidroxilados; Y de especies
tetrahidroxiladas (K2) cuando se corresponda con las etapas

finales de la degradacion,
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TABLAS




TABLA 1

valores tedricos de algunas resinas epoxi.

n ECH/DPP P Mol negrupos negrupos EGC
(Molar) epoxi OH
0 2/ 1 340 2 0 5880
1 3 /7 2 624 2 1 3205
2 4 / 3 908 2 2 2212
3 5/ 4 1192 2 3 1678
4 6 / 5 1476 2 4 1355
5 7/ 6 1760 2 5 1136
6 8 /] 7 2044 2 6 978
7 9 / 8 2328 2 7 859




TABLA

2

Valores tipicos de resinas epoxi.

n (aprox.) P Mol (aprox.) EGC VISCO (Poise 25°C)
0 340 5405 80-100
0 380 5320 100-~-150
0.5 470 3960 semisdlida
1.5 750 2417 sblida
2 900 2105 "
3.7 1400 1052 "
8.8 2900 540 "
12.0 3750 370 "
EGC = Con;enido en grupos epoxi = milimoles de epoxi/Kg de
resina.
MME = Masa molar epoxidica = g de resina que contienen un
mol de epoxi.
MME = 10°%/EGC




TABLA 3

o
PRy
REACCIONES DEL GRUPO EPOXI CHl,~CH-CH,-R
REACTIVO PRODUCTO DE REACCION
H,0 HO—CH27§H—CHZ—R
(AGUA) H (ALCOHOL)
R'OH R'O-CH,~CH-CH,-R
(ALCOHOLES) bH
y/o
R'SH HO-CH,-CH-CH,-R
(MERCAPTANOS) 3:8

R -OH
) -0-CH,~CH-CH,-R
R OH

(FENOLES)
R._E_OH R'—g—O—CHZ—CH—CHZ-R
OH
(ACIDOS CARBOXILICOS)
H,PO, 0=P- (0-CH,-CH-CH,~R)
(ACIDO FOSFORICO) bH
R'-NH, R' ~NH-CH,-CH-CH,~R

(AMINAS PRIMARIAS)

R'-N- (CHZ-%H—CHZ-—R) 2
H

(R'),~NH (R'") Z-N-CHZ"qH"CHZ—R
(AMINAS SECUNDARIAS) OH
R' _g_NHZ R'—C—NH—CHZ"gﬂ"CHZ"R
0 H

(AMIDAS)




TABLA 4

REACCIONES DEL GRUPO OH’

R’ -CHZ-C‘:H-CHZ-R

OH

REACTIVO PRODUCTO DE REACCION
R"OH }:HZ—R '
R" -O—CEH +H20
(ALCOHOLES) CHZ-R
Lo /CHZ—R '
R" "CHZ—CH-CH R"-CHZ-CH—CHZ"O—CH
H “CH,-R
{(GRUPOS EPOXI)
R" _g_OH /CHZ"R '
RY"-C-0-CH +H,0
(ACIDOS CARBOXILICOS) \CHZ—R'

L
q@\@”

E—OH

(ALCOHOL - PRIMARIO)
R"~CH,~OCH,
(METIL ETER)

,CH,~R"
| -0-CH
vy CH,-R
(ANHIDRIDOS) 2
R"-CH,~OH CH,~R'  +H,0

R"~CH,-0-CH
“CH,-R  +CH,0H

R"-N=C=0
(ISOCIANATOS)

G _CH,-R'
R"~ -g—o—cn

CH,-R




TABLA 5

Cuadro sindptico de las reglamentaciones nacionales de los

Estados Miembros.

PAIS CARACTER DE LA SUSTANCIAS(a) RESTRICCIONES(b)
REGLAMENTACION

Bélgica Obligatoria M A AP MG LMS

Dinamarca

Espafia Obligatoria M A MG LMS

Francia Obligatoria A Colorantes MG LMS QM

Grecia

Irlanda

Italia Obligatoria Polym A MG LMS QM

Luxemburgo

Paises~Bajos Obligatoria M A AP MG LMS

Portugal

RFA Opcional M A AP QM

Reino-Unido Opcional M A AP QM

a: M= mondémeros b: limite de migracidén especifica

A= aditivos

AP= auxiliares de

polimerizacidn

limite en cantidad/material

limite de migracidén global



TABLA 6

Estudios aconsejados para la

incorporacién de una nueva

sustancia a la lista positiva (Junio de 1990).

MIGRACION

(mg/Kg de simulante)

(valores medidos en las
condiciones mas desfavorables)

0-0.05

0.05-5

ESTUDIOS TOXICOLOGICOS

mutagénesis

mutagénesis
biocacumulacidn
toxicidad oral en 90 dias

mutagénesis

biocacumulacidn

toxicidad oral en 90 dias
absorcién, distribucidn,
metabolismo y excrecidn

reproduccion
teratogénesis

toxicidad a largo plazo
y cancerogénesis




TABLA 7

Condiciones de prueba (duracidén (t) y temperatura (7)) a elegir

en funcién de las condiciones de contacto en el uso real.

CONDICIONES EN EL USO REAL CONDICIONES DE PRUEBA
1.- Duracidn de contacto: t > 24 h
1.1.- T <= 5 @C 10 dias a 5 QC
1.2.- 5 QC < T <= 40 aC (1) 10 dias a 40 QC
2.- Duracidn de contacto: 2 h <= t <= 24 h
2.1.- T <= 5 @C 24 h a 5 QC
2.2.- 5 QC < T <= 40 QC 24 h a 40 QC
2.3.- T > 40 QC de conformidad
con legislacidén
nacional
3.- Duracidn de contacto: t < 2 h
3.1.- T <= 5 QC 2 habs5 QC
J3.2.- 5 QC < T <= 40 QC 2 h a 40 oC
3.3.- 40 QC < T <= 70 QC 2 h a 70 QC
J3.4.- 70 QC < T <= 100 QC l h a 100 QC
3.5.- 100 @C < T «= 121 QC 30 mn a 121 QC
3.6.- T > 121 @C de conformidad
con legislacién
nacional

(1) Cuando se trate de materiales u objetos de naturaleza
plastica en contacto con productos alimenticios para los gue se
sefiale, en la etiqueta o por la legislacién correspondiente,
una temperatura de conservacion inferior a 20 QcC, las

condiciones de prueba seré&n de 10 dias a 20 QC.



TABLA 8

Parametros de las rectas de calibrado (y=

a + b.x)

duplicados en el rangc de concentraciones descrito.

de 4 puntecs

Primeras condiciones

Segundas condiciones

F A BFDGE BADGE F A

Ordenada en

el origen (a) -669.7 2726.8 1194.5 4490.0 -2508.8 1394.6
+ Intervalo de

confianza 2883.8 3038.8 12957.7 10995.4 2737.3 3369.7
Pendiente (b) 185.3 232.4 63.2 47 .4 1163.4 1038.2

+ Intervalo de

confianza s.2 5.4 3.3 2.6 42.3 50.7
Indice de

error (%) 1.91 1.54 1.61 1.61 2.01 2.66
Coeficiente de

determinacidn (r2) 0.9951 0.9994 0.9969 0.9944 0.9985 0.9972
Limite de

deteccidén (ppb) 34.2 28.8 290.2 330.4 4.2 5.9




TABLA 9

Resultados de los experimentos de recuperacidn.

BADGE m=XDA

Afladido Encontrado Recuperacidn ARadido Encontrado Recuperacidn

Hg Hg % Hg ug %
250 262 104.8 250 218 87.2
248 99.2 234 93.6
226 90.4 217 86.8
237 94.8 248 99.2
270 108.0 214 85.6
241 596.4 208 83.2

Promedio 98.9 3
R3SD (%) 6.5 +*5.0




TABLA 10

Resultados de las determinaciones de niveles residuales

de BADGE y m-XDA libres en resinas epoxi curadas.

relaciones
equivalentes
BADGE/m=-XDA

12 RESINA 22 RESINA
BADGE (%) m-XDA (%) BADGE (%) m-XDA (%)
0.047 0.19 0.098 -
0.007 1.23 0.001 0.84

- 2.88 - 6.21




TABLA 11

Parametros de la recta de calibrado de

N,N-dimetilbencilamina para 5 puntos en el

rango descrito. Y nivel de aminas
terciarias, expresadas como N,N-
dimetilbencilamina, en formulaciones
epoxi-amina de relacidén equivalente

BADGE/m-XDA de 1:3.

Rango

lineal (ug/mL) 10 to 50
Ordenada en

el origen (a) -0.0854

+ Intervalo de

confianza +0.0458
Pendiente (b) 0.0204

+ Intervalo de

confilanza +0.0016
Indice de error (%) 1.4

Coeficiente de
determinacién (r2) 0.9981

Limite de
deteccidn (ug/mL) 4

1:3 (%) 7.0 £ 0.3 (n=3)




TABLA 12

Estudio de interferencias. Respuesta relativa a aminas
terciarias. Aminas: primariaz m-XDA, secundaria= N-
metilbencilamina, terciariacz N,N-dimetilbencilamina,

alifatica=z trietilamina y arcomatica= dimetilanilina.

Respuesta relativa
Experimentos (n=3) a aminas terciarias

(N,N-dimetilbencilamina)

Terciaria + 1% Metanol 0.24 = 0.03
Terciaria + 10% Metanol 0.01 * 0.01
Terciaria + Primaria 0.99 + 0.01
Terciaria + Secundaria 0.99 % 0.02

Terciaria + Primaria + Secundaria 1.00 % 0.02

Alifatica 1.09 £ 0.01
Aromatica 0.52 + 0.01
BADGE 0.02 £ 0.01

Terciaria 1.00




TABLA 13

Cilculo del nitrdégeno correspondiente a aminas secundarias.

% de N
N total: 4.34%20.09 (n=3) 4 .34
(%)
(Kjeldahl)
N primario: 8.2720.35 (n=3) 1.70
(% de m-XDa)(HPLC)
N terciario: 7.0020.30 (n=3) 0.73
(% de N,N-dimetilbencilamina)
(visible)
N total - N primario - N terciario = N secundario = 1.91

(16.51 % de N-metilbencilamina)




TABLA 14

Resultades da la recuperacidn de BADGE en los tres simulantes acuocsos.

ACIDO ACETICO 3%(P/V) AGUA DESTILADA

ETANOL 15%(V/V)

Afladido Encontrado Recuperacidn Encontrado Recuperacidn Encontrado Recuperacidn
Hg/L Kg/L % Hg/L % Mo/ L %
8.00 7.82 99.0 7.78 7.3 7.90 98.8
7.38 92.3 7.67 5.9 7.34 91.8
4,00 3.90 °7.5 3.74 93.5 J.61 90.3
3.72 93.0 J.96 99.0 3.86 96.5
1.00 0.98 98.0 1.03 103.0 1.07 107.0
1.04 104.0 0.94 94.0 0.98 98.0
Promedio 97.3 97.1 97.1
RSD({%) *4.3 +*3.5 5.9
t* 1.538 2.030 1.204
100 - R
¥ t experimental calculada por la férmula: tz -—-—=———=-=--
RSD (%)
(n) 1/2
t tedbrica (¢« = 0.05; DF = 85): t(1-«/2) = 2.571, donde < es el nivel de

confianza y DF son los grados de libertad.



TABLA 15

Resultados de la migracidén global.

simulante migracién global
acuoso {mg/dm?2)

adcido acético 3%(P/V) 3.56+0.45 (n=2)
agua destilada 1.02+0.19 (n=2)

etanol 15%(v/V) 0.97+0.06 (n=2)




TABLA 16

Resultados de la migracidén especifica (2.575 dm2 y 125 ml).

adcido acétice 3%(P/V) agua destilada etanol 15%(V/V)

ensayo
BADGE 1 (ppm) 0.296 0.063 0.125
2 (ppm) 0.652 0.064 0.189
R (ppm) 0.474 0.064 0.157
R (mg/dmz) 0.0230 0.0031 0.007¢
BFDGE 1 (ppm) 0.453 0.055 0.105
2 (ppm) 0.625 0.057 0.152
R (ppm) 0.539 0.056 0.128
® (mg/dmZ2) 0.0262 0.0027 : 0.0062
m=XDaA 1 (ppm) 7.3 19.4 12.1
2 (ppm) A 15.4 5.0
R (ppm) 7.5 17.4 10.5

% (mg/dm?2) 0.360 0.844 0.509




TABLA 17

Vida media de los diglicidil éteres en las condiciones descritas.

tl/2 (h)
simulante temperatura BADGE BFDGE
acuoso (Qc)

ACOH 40 6.5 8.1
3%(P/V)

50 3.8 3.7

&0 2.0 2.0
H20 40 S51.5 43.0
destilada

50 22.9 18.4

&0 11.6 8.9
EtOH 40 73.8 9.8
15%(Vv/V)

50 36.1 30.5

60 18.3 14.0




TABLA 18

Factor pre-exponencial y energia de activacidn para las

distintas cinéticas segun la ley de Arrhenius.

simulante

ACCH
3%(P/V)

H20
destilada

EtOH
15%(Vv/V)

K

K1l

K2

K1l

K2

K1l

K2

BADGE

E
(Kecal/mol)

BFDGE

.5E7

.0E7

.4E7

.7E7

.1E7

.9E7

14

16

16

16

17

16

0.998

1.000

1.000

0.997

1.000

0.996

E
(Kcal/mol)

.1ES

.8E7

.4E7

.1E8

.8E6

.0E7

12

15

15

17

14

16

0.997

0.993

0.999

0.999

1.000

1.000




TABLA 19

Porcentajes de indice de error para las cinéticas

predichas por contraste con las experimentales.

simulante producto®
acuoso

ACOH DGE
3%(P/V)

1-DEG

2-DEG
H20 DGE
destilada

1-DEG

2-DEG
EtOH DGE
15%(Vv/V)

1-DEG

2-DEG

Indice de error (%)

BADGE

10.95

10.88

11.72

BFDGE

10.18

*= DGE (diglicidil éter)

1-DEG (18" degradado)
2-DEG (2R degradado)



TABLA 20

Niveles de bisfenoles encontrados en el proceso cde coptimizacidn de las

condiciones de sintesis de resinas epoxi.

BISFENOL F (%) BISFENOL A (%)
LAB-795 ND* 2.95
(sin reaccionar)
LAB-795-1 ND 0.38
(2 dias-
120 @C)
LAB~795-2 ND 0.07
(20 minutos-
200 QC)
LAB-795-3 ND ND
(30 minutos-
160 QC)

¥z NO DETECTADOC
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RETICULACION DE _LAS RESINAS:
IDEALIZACION DE LA FORMACION DE REDES

AGENTE DE CURADO RESINA

FIGURA 1.- Reticulacién de las resinas: Idealizacién de la

formacién de redes.



CURADO CATALITICO

BASES DE LEWIS (R*);N
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o
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e ! e
o OH R"O
) 0.
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e
o
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)
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~
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CH,-R ~ ~ CH-CH,~R
® @ CH
F5B-07| +R"OH =---> BFy + HO-CH-CH-OR"
~ CH-CH,-R CH,-R"

FIGURA 2.-

Curado catalitico.
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FIGURA 3.- Curado con anhidridos.



FIGURA 4.- Simbolo para materiales destinados a entrar en

contacto con alimentos.
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FIGURA §6.- Resultados de la evaluacién de mondmeros.



)
——
—
N TEST
3] CZuron
———— .
— ——— GLAaSS
———tara—— 2240
]
.}
|l;
A
| STAINLZSS STEZL
_/ WIRE N
S

SHAKER
JATH

FIGURA 6.- Cubeta para ensayos de migracién con alimentos

liquidos de 1la FDA.



@_ WAX SEAL

PISTON HOLDER — T}
({ Remove prior to
sealing)

. TEFLON
GASKETS <

TEST DiSK
—
TRANSPARENT
PLASTIC PLATE

FIGURA 7.- Cubeta para ensayos de migracién con alimentos
s6lidos de la FDA,



Top elevatrion

Filee pg

Side elevation

SR S

FIGURA 8.- Cubeta de ensayos de migracién del proyecto PIRA.



I l 0 \ -
j‘g__ae LI 8 ﬁ

% - 54 —

!
F

Migration ceil to be used In PHASE I Migration cell to be used in PHASE IlI

\\\\\\\ )
‘ ?; < ! 041
e =—
| 7

OF N ODNBET

(L tes

Euro ceil to be used in PHASE i1l

FIGURA 8.- Eurocell.



[ 22-25mm —*

— b= L5 mm

——ipo— | mm "

20 mm

FIGURA 10.~ Soportes para piezas de plasticos en ensayos de

migracidn.



Tapa

150
100

>

vy
-
fea]

Hojst de plantico

ATV.
¢ o ) ;
_ )
‘ ) ¥ [
| bl - I A
5 @ 1l 8 |m
| S o :
[ _ vl 2 SN
Ly % :_ A X
_ o ¥
N _" RIS |
b 4 % : qﬂ .
| . 3
d&azdﬂ:tt;mmégetz ol 3
G 5
5T - "
(3} B T T T )
— .m. ~T HLTU‘H” ¢ o L3 4
0
. = 35 3%
4|1.|Lu Av A,_v MM xr
\, -|~,... ) ¢ qC
N S
= ===y °
¢
v @ _

42

|

i‘-?t

.dm._lidﬂLt..-dmlem L.

FIGURA 11.- Célula Maturi.



I
|
({. T
j
d
T
[sY)
Fl
N
T
)
®
3
(u]
s

NN Hl \ N/
e el -
He—{ ) ———( ) —=H Bicphenol A
N\ SN’ //‘ } \'\-/l 7
=y
A I —_— @
AN AN ﬁ N\ /N
CH-—:CHC::-{@L?*'-;-'\/W,/\*H JSCHoCHEH, BFDGE
pad ps Ny H} \ /
A

& —_— CH< —
/ 7\ [ 2NN 7N\ ) N
. : G — C) —CUOH~ACHCH S BADGE
\ g & =

3

FIGURA 12.- Estructuras moleculares de los bisfenoles y sus

diglicidil éteres.



FLUORESCENCE
(arbitrary units)

b0

d R @

TIME
(minutes)

FIGURA 13.- Cromatograma de una mezcla estandar de, en orden

de elucién, bisfenol F, bisfenol A, 3 isdémeros

del BFDGE y BADGE.



i ] | t V 1 1 i
4 e § N A ]
n '*l .&t;' . "
& -
5 R {c)
AW 4
L g
e (B) G .
L T 4
L 1% AL}T -
I 1 ¢ (2) i
. fi {*" -
~ Ik g f ; 7
0 i~ ; A a ':v‘rf -t
> 4
- i { & LB 7
0 - £ 4 Ly 4
o 3 b ; iy
bos - a8 -
s b { . )
s F { ]
0 B i i
o <L 7
4: -
z L
3 i ]
0 i 4
< 1.3 -
W - -
x J
< L
. L .
<< . -
W
a 1 = —
3.5 - -
13 - -~
} | | 1 ! 1 ; t i t 1 i ;
] Z 4 & =
CONCENTRATION (ug/L) B
FIGURA 14.- Rectas de calibracién: (a) bisfenol F, (b)
bisfenol A, (c) el conjunto de los isémeros de

BFDGE y (d) BADGE.



CE TERREE

| B i i | i i ‘ 1 1 i 1] T i 1 1 t ('
K -~
~
-~ =
[
>
= ]
0 P
o Z
"
35 i
c
3 -
[e]
]
w - 7
)
o B
S
Q
0 -
N
< 4
-
< 4 —
¥ -
<
w
a .
4
= -
1
A —
S N SR S ST SNNT RN NS N N RN E S A A S A R R T
a 23 44 S 2 Jgsis] 120

CONCENTRATION (ug/L)

FIGURA 15.~- Rectas de calibrado en las segundas condiciones
cromatograficas descritas: (a) bisfenol F y (b)
bisfenol A.



v

FLUORESCENCE
(arbitrary units)

TIME
(minutes)

FIGURA 16.- Cromatograma de la mezcla de reaccién LAB 795
antes de la reaccién.



— — — o ollII..._ . —
T — T T T T e — o T
— .. . [
_ ) — D] ]
~—— T | B [ I ol
TR N e me—Emmme T T
! _
| _
| __
— = _“ = v
Pl .“. . \_ —
..— —
| I
ke [aX] D) __
' | ' v
Iy s [T “.
(gl T ] R ki
- - _ r- _
[wx] W} ) (] 3
<J. Lo o _ T 1
2 ) ] 3 . %
1 T %
T Do =T -

qu@cz Aaeayiqae)

JON3Os3yoN14

TIME
(minutes)

FIGURA 17.- Cromatogramas de la mezcla de reaccién LAB 795

dias-120

2

(a)

condiciones:
oC, (b) 20 minutos-200 oC y (c) 30 minutos-160 9C.

en distintas

curada



900000

800000 -

7100000 —+

600000 —+

0.5 uvs)

500000 —

400000 +

300000

PEAK AREA (counts: 1 count

200000 +-

100000

m-XDA: (y) = 799.4(x) + 229796

r = 0.9990

BADGE: {y) = 533.0(x) + 1468.2
r=0.9993

]

|
o
)

FIGURA 18.- Rectas

200 +
300 —+
400 +
500 +
600 +
100 -+
800
300 —+—

CONCENTRATION (pg/L)

de calibrado para BADGE y m-XDA.

1000



M-xIR-FL

FLUORESCENCE
(arbitrary units)

——

@ 1a

r
=

TIME
{minutes)

FIGURA 19.- Cromatograma de un patrén de m-XDA derivatizado.



HzO-EX

FLUORESCENCE
(arbitrary units)

3 I|
3]
R i
| H {1
I, | f |
" "“l""'-: ] ool L ‘I'x
@ 1@ E)

TIME
(minutes)

FIGURA 20.- Cromatograma de una muestra de m-XDA

derivatizada.



(U]

W

(15

B IR e S B |

Ly
)

T
[

]
S
-1

|.:-.j|
i)
I t— .
] o
L
mM_T
W
L
ey
- f;}
[~ -0
I
[(a}
D
m [}
] [}
0 -r—
Y]
e
|
=
I
— (E.]
W 0
1 J:)
T 7 I
] N

)

FIGURA 21.- Espectro de masas de iones positivos en modo FAB

de

formulaciones

BADGE/m-XDA = 1:3.

epoxi-amina

de

relacién

equivalente



500

f
480

390
; % ! i i f
360 380 400 420 440 460
NANOMETERS

|
|
340

|
i
320

04+

0.2 +
0
300

| i
I |
©  ©
o o

1.6

1.4

1.2 1
1

JONYaJosay

FIGURA 22.- Espectro en la regidn visible derivado de la
reaccién catalizada por la N,N-dimetilbencilamina.



F////
L
F\\\\

009

- 0Gl
- 0¥l
- 0€l
- 0¢l
- Okl
- 001

(WU 06€ 1) JONYEHOSEY

FIGURA 23.- Cinética de reaccidén
concentraciones de N,N-dimetilbencilamina

calibracidn.

a

en el

TIME (minutes)

diferentes

rango

de






BADGE BFDGE

- °
AcOH 3%(P/V) - 70 °C AcOH 3%(P/V) - 70 *C
100 100
oof\ - A soF \ i ¢ i // !
oof : i : . B i ; ; : 6ot : N i ; ; .
: . H H ¢ A
a0} i : ; . : i : i ; a0t ;
N : 3
20} ) b H B . . : . 20}
0 | 1 1 It — 0 i I 1 i I Bt~ ey — 1
o] 80 120 180 240 300 360 420 480 540 800 o 60 100 150 200 250 300 360 400 450 50O
— 2DEGY —— 1DEG % —*- BADOE % —= 20E0% —— 1DEG % ~+— BFDGE %
—8- 2 PRED = $FRED —8- A PRED -8~ 2 PAED -~ 1 PAED -8 F PRED
Daton arparimantaies y prediccionay Daion exparimantalas y pDradiccionan

BADGE ’ BFDGE

H20 - 70 °C H20 - 70 °C
100 - 100 g
8o} : ‘ o : : ; 8ot ; : ; . 2 : ;
eo} ' : : : 8o}
sof . ; : . : s}
; 7
20} 4 : ; ; : : 20t "
4 . :
° i i Py 0 ' i L i
o] 500 1000 1500 2000 2600 3000 3500 (o] 300 600 @00 1200 1500 1800 2100 2100 2700 3000
= 20EG % —— 1DEG W ~*- PADOFE % —- 2DFG % —— 1DEG % ~— BrOQE %
-8 2PNEtD —=— 1PRED =8~ A PNED -&- 2 PHED = 1FAEN ~®- F PNED
Datos sxpsrimenislan y pradicclonas Deios avparliver 181an y Oradiccionas
EtOH 15%(V/V) - 70 °C EtOH 15%{(V/V) - 70 °C
100 - 100 -
8o} i . s i 8 8o} 1 : ; : ’//a
oo ! ; : : sok 8 :
40 : . : 0%
2o0f : ' : : : 20} ;
o L H ot I o I i i i
o] 500 1000 1600 2000 2600 3000 3500 4000 o] 500 1000 1600 2000 - 2500 3000 2500
= 2DEG ¥ —— tDEG % —*- BADGE % — 2DEGY% —— 1DEG % —*- BFDOE %
—8- 2 PRED —~ 1PRED 8- A PRED —o- 2 PRED —=- \PAED - £ pngp

Datos experimantetes y predicciones Daios exparimaniaies y pradiccionas

FIGURA 25.- Curvas de cinética obtenidas experimentalmente y

a partir del modelo propuesto.



BADGE
AcOH 3%(P/V) - 70 °C

BFDGE
AcOH 3%(P/V) - 70 °C

10 0
8 . : : ar ! !
o o
ol - : o : : e ao
2t X 2 -/\
0 o o AT e 5’( o X
N\,
1A \JW .2 _\m} /u
-4 -a} @ : : ’:73\\
s : s : ; .
_at e
10 L L s s i 10 I L s i
[o] 100 200 300 400 600 600 o} 100 200 ano 400 800
—%— 2 RESID  ~*- 1 RESID ~" ARE3ID —P- 2 RESID ™ VRESIO  —%-F AESID
pea - pre finsidualag 8+parimantalen - predichos
H20 - 70 °C H20 - 70 *°C
10 10
ar el
ot ol
4 ab
2/%%%~<§K/m i
o == ¢ o
2 }“ of
-4t -4f
iy -8}
.8} -8
“10 L L L L I s S10 i ) s i 4
[o] 500 1000 1600 2000 2500 3000 3500 ] 500 1000 1600 2000 2600 3000
~®- 2 RESID ™~ 1RESID ~®— ARESID —®-2RESID —1RESID —®F RESID
Restdustes axperhmenisies - Dradichos fasidusian sxperimantsiss - predichos
EtOH 15%(V/V) - 70 °C EtOH 15%(V/V) - 70 °C
10 - : ’ 1a
8f : : g y 12
o  oi g : : ; ; 10
4fo 5 w 8
2 4 : : ; e
° \Du Wl -, Jh —_— ; i
2pY T % ‘,n)<: . of
-4} o / kﬂx-" s -2F
-8 aa” . 4
el
s . 2
“10 1 L n L \ L ; ‘10
[o] 600 1000 1500 2000 2800 3000 3500 4000 (o] 600 1000 16500 2000 2600 3000 35600
~—®- 2 RESID ~*— 1 RESID —f— A RESID —®- 2 RESID —*= 1 RESID ~&-F AESID

Rasiduasies experimentaies - predichos

FIGURA 26.-
y los datos experimentales.

fagidusies: exDerimanisisn - pradichon

Representacién de los residuales entre el modelo



lBI2B:8
B5Z 88¢

iS50 4
st

PEEB:8
37

N
N
~

AR

7.6k

Pe m-

de la mezcla de reaccidn

Cromatograma

27-—
XDA/fluorescamina.

FIGURA



g1

cEY

£2:18:8=33U T6585"6=4]

JET=UN  BE=S

sal rqaryary

N
LN
o~

#06)

FIGURA 28.- Espectro de masas del exceso de m-XDA.



GHo-NHo

m-XDA

Ho=NH> (136 a.m.u.)

Reaction product of 1 molecule of m-XDA with
1 molecule of fluorescamine (414 a.m.u.)

Reaction product of 1 molecule of m-XDA with
2 molecules of fluorescamine (692 a.m.u. )

FIGURA 29.- Estructuras moleculares de m-XDA, asi como las
de los productos resultantes tras su derivatizacién con

fluorescamina.



e

T
R0

A LA

ne

4983
5

t=0:82:55

é

™

Ty

1h=6.8269 R

r
364

88 Mh=397

F=

-
oF]

82
i

ll...ll.n.Ly.l ] .klj.l A l.I_l "

5
184

Fichier: jes

188 >
5% 1
58~ 1

g

FIGURA 30.- Espectro de masas del producto de reaccidn de
una molécula de m-XDA con una de fluorescamina.



o —
L
re _+
N
— i
{~—
by ——
WO v
=
F [ae]
(Ve
=
N -
(i)
=
R P -
OLe o
+
w ] = W
@
&- b
o
g I~ =
& ==
@_ i -
@ —a———
il
=] -
jus &
& — &
-~ Go } %]
11 b
"c (‘.J —_—t
= L
™
jun) Ed =
1 JD (Y] = D
- — &
ST ™~
.- L:d PRSI e—— 3
o —
[sA] - T
N en] (= )
-~ - ) p—— ]
1) ~— o ‘
e 1] —_— W
= 7 . L
|
N N o~ ™~
[u) i} 2 i}
g [ LN o~

FIGURA 31.- Espectro de masas del producto de reaccién de
una molécula de m-XDA con dos de fluorescamina.



500000
Linear range (ug/L) 20-800

Slope 530.8

Intercept N 1818.3 N
100000 - Correlation coefficient 0.9995

Limit of detection (ug/L) 5

Limit of quantification (ug/L) 20

= 300000
o 200000 -
az
<C
-
o

100000 -

| | | 1 | | |

0 ] T | I ] 1 z
(an) O O O O (] (] O O
(] O O <O O O O O
e o~ o <r [No] [Ja) ~ [c o]

CONCENTRATION OF BADGE (ug/L)

FIGURA 32.-. Recta de calibracién del BADGE, Que incluye
estudio de la linearidad de la respuesta.



Titre:

Bisphennl A 1)
ap., Sino R Total o
1118 3.9435]
i
|ﬂ
. L
75y l 5
' " l ﬂl
|| I n'-. )
Faﬂ'/, I‘ 1 | i II I ”I \. ;“‘I‘Il Ir'l )
| { pl ) " ‘l ,.\ |.l || |l h" o “.i 'I,'
! ‘n'\‘." A fl !'"f |l "“ ’
a0 e AR
l! . '“Ill (e _:1: ..‘.‘ I\ . '\l 1 ¥
- “ A ! J
5 Pl
o
e e e —— e T - - — 3,
e L 188 154
0:68:086 ¢:061:18 8292§33 $8:03:49
Titre: BADGE I1(+)
. sim o Total
188 3.4335%
5
58 &‘
N
[ ﬂ
|] F"|
25, { N ;'1 Wy
i il
| ok LI L
l.H‘ "hUl|M~“rH”|' L A e
ﬂ”’h‘lP(ﬂn&ll l|iv ( ’ 1 l ‘ hn] Il'lHJ 11 ‘u ”“kﬂma d
< ! h
[ T T T 1 L Aty ,’
158 ’DB AR 38@ 450 488 458
3:93:57 B:05:15 8:06:34 a:97:52 0:09:11 A:10:29 £:11:48

FIGURA 33.-

Cromatograma de
BADGE: (a)

(b) de iones positivos para BADGE.

una mezcla de

bisfenol A ¥y

detecciédn de jones negativos para bisfenol A ¥y



HZ5 HEY . 7oz -
Lo : ) @Wm A o ) 6zl
T T _ T [ .éluﬂ‘r;;l:_lﬂrll\_
|
1287
“ /RS
” " 752
“ & | LEC
vZ:26:0-19U 1510 8-01 4cz-9W Fbe=d Fe=s oo
. WIS:J2TYIT Y
=}

de

(modo

34.- Espectro de masas de bisfenol A
de iones negativos).

FIGURA

-

deteccidn



(]
— [
O
(o)
- 2
SR

— L

o~

32

‘e ]

& - S

) N

-

L

=] o

M
™ -
~—

r~

™

-

: =
= -

" L ™M

-~

]

Ol L L L L L L L e e e e C f L e e e e e 2 L

L

™

H

-

*= @
— i '—(.(:"jl
+ ¢ =
N~ E-.'L? i
e ) ~r

th N W _
. e LL‘ +
L ——————————————————————————————— -~
[uh]
—
G
el ]
f=e 02 ]
' -
™ N N N
juw] LN = L9
jucm] [ ¥p] [QN]
1

FIGURA 35.- Espectro de masas de BADGE (modo de deteccién de
iones positivos).



aandul

J04vq:

ady1]

Lbi6gd LE:92:0 Z:t1:8 g
989 a9y BRE 4
) L * _ _ P - | L
PEr N RVTL LA R TR Y
,..,_., 12T .ftl f_q_,yﬁ.“w_‘__d.f1_??_5 _
y ;; i ot
A _ p__ _F__.. ¢ Wiy
TR A e
I by
| F ™
; d [ ! &
P Ve _
|| \ !
{
_ m
__ ! 7G5S
_ _
'.
L
i
75/
TN r |
_ v
— uebh Bt

FIGURA 36.- Cromatograma de BADGE comercial.



89

€l

0911
1

896 729, aes get g9

l ® 1 - { ) L

752

&
A

LN
M-

g

Zgg!
12:28:8=39 LS2E°6=91 9.E=94 2=8 ZE=8%
uefi: yaryor g

(+)1] aJandu : g

ﬁ;/h_mz.mlAHHv

o~
’.

m \\//

r:@:gmzm

FIGURA 37.- Espectro de masas de la primera impureza (tiempo

21 minutos).

de retencién = 2



HIET 49171 896 B892 895 BaL asT
H

.I.ajT..ﬁjachzq:dsr:¢44415_.i43.w14.4444144r4 B Etar alal vl ——r e ..ﬁ.mﬂﬂ_ﬁ. Ve _M_m: Ty —.mm._:..q
1A
o
1 ’ .ll-N.
4 AT
7S
ZEv ron1

PRoPBIB=19 69287 §=1] \1vuaz P6T=d4 B9=5

wefsaaryary
(+)] aandul goqug

AHDCHIGLHIHICHDA

Vi Ho

.\J- -
@)L
e "

FIGURA 38.- Espectro de masas de la segunda impureza (tiempo

44 minutos).

= 4

de retencidn



a9€eT

H96

cﬁﬂa _ 09. @35 R G917
L 1 | 1 N _ .
! [
167
VAR S
754
— i 05¢ .
Ghi60:0-920 G226 0=41 OSC-N SaT=d vhieg o8t
uweh:aaryary
(+)] adandut oHqayg

(p LN
7/ N/

=0 de BADGE

P

FIGURA 39.- Espectro de masas del mondmero n

45 minutos).

=9

P

(tiempo de retencidn



gaLT 91T 896 @09 6895 G9€ 891
e I | L | N T b ._“}44.7._ N .L‘JJ..}I.L
757
- 28BS
AT
B4
_ /601

PAILTI0=99 6888 8=41 BSP=UM £22=d4 S§52=8
wefi:aapyor g
()1 aandwt A9(yg

T
- . ; /7N r=N\
p+€:wN:;DMtu:wm:uolxx)qvii.lkﬁ —BCHIHD N
H =/ o, M :r

FIGURA 40.- Espectro de masas de la tercera impureza (tiempo

04 minutos).

17

de retencién



8Stl

.,J._-!qu.lﬁi.: 1._]1 .—:q._t_

o9t 89 B9/, #as B9 B9

| ¢ i L [ (. .

B it A Al O .,5_..._._..._...__z_ﬁj.il_%:,_.?a_

w5
B2:¢2 8= 52207 0=11 8FS=qH 8EE=d LEE=S
unh: Jaryor g
(+2] andul 19qyy

V52

AT

7001

FIGURA 41.- Espectro de masas de la cuarta impureza (tiempo

28 minutos).

22:

de retencidén



A9ct 09Tt 806 - % 42 VAR 8935 09¢ B9t
| I _~ L 1 1 | , .I»l.L ymptmt . ) 4J_
| 1

752
705

75

b
7987

COISCIER 69287 0= ZPY=WH FLE=d TBE=S
uefi; a91yor,
(+)1 nn.:.::d,_..._m mwQJ_m

L

c ,

) THO i —_— =

“H HeNoe- @4»]@%:9._.?_ 10e-{ _ﬁ).vvl LIQ, V,\L_._,..\_G_._..Au_vu
) —/ T HO =, o

BADGE

1 de

del mondémero n

22 minutos).

25

Espectro de masas

(tiempo de retencién

FIGURA 42.-



89tT gIT BI6 B9 a895 aae @971
B ‘ et 1 ' .‘Ii_ﬁ L ! . A
_ |
L il
E8VT T6ET C6ZTL68ZTOZTT 61707 £82 969 B2 Jub
omm
6b12€:0=121 888 6=41 9Z6=YH BLF=d 02578
uehi: x914a1 g
(+)] sandur oy

)
unwaMVT@m:u:um:um.
) .?

785

754

- 7001

2 de BADGE

Espectro de masas del mondémero n

FIGURA 43.-

49 minutos).

= 37:

(tiempo de retencidn



Tilre 0ADCE » Arelic acid 1t
(ELDRRELR S o Tolal__

o 19 200 Jo0 1M
A :90 0:02:24 0:91:16 f:07:00 B:89:39
Titre BADGE ¢ 120 Lty
1382 [0 Total

3%
{
|; k \
| ﬁ | b x l
vl h k
L
237 "
9 100 g ang +4nn
ERU ML 0224 f:p4aG (1M g [\ 1) 0
Tilee:DADCE + Efhann! ¢y
3im Tolal
W e R e T A W~ ZEie T

ﬁ‘w ,n’# i ‘“’m
- Mﬂh“l u,\"j NIJ{ Ml;.r? , I{WM}“ ff |

0 1) 2un J(lv 1068
KM 9:02:24 n:i4:40 0:07:048 0:09:30

FIGURA 44.- Cromatogramas de los productos de hidrélisis de
: (a) en 4cido acético al 3%(P/V), 2 horas a 60 oC; (b)
en agua destilada, 3 horas a 60 ©C; (c) en etanol al
4 horas a 60 0OC.

15%(v/V),



i
- — i -
. % -
H § i §
3 § i H
H § i
: i i
, i !
: {
4 i E K
i
§ i
g
& ;
% Iy
3 i
H
i
¥
3 H
7 — - == T
E t
i -
¢ -, —
- \ -
R S— ’a
— 4 i
i
i —.
i Fo
i i

FIGURA 45.-

Espectros de infrarrojos antes y después de la
hidr6élisis completa del BADGE.
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