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RESUMEN EJECUTIVO

Se realiza el andlisis de los productos pertenecientes a las
familias potencialmente viables de la etapa anterior, para obtener
el subconjunto de Productos Promisorios, utilizando criterios
tecnolégicos, de produccidén y mercado.

Para la seleccidén sistemdtica se consideraron 1los siguientes
aspectos para ser evaluados:

A-Tecnologia.

B-Situacién de patentes.

C-Ciclo vital del producto.

D-Materias primas.

E-Linea de produccidn.

F-Posibilidad de integracidén vertical/diversificacién.
G-Escala de produccién.

Para aquellos productos clasificados comoc Promisorios, se
adjunta una descripcién sintética de los métodos de fabricacién,
materias primas, diagrama en bloques de produccidn, y planillas
adicionales conteniendo principalmente: un resumen tecnoldgico y
listado de los procesos de produccidn, precio del producto y de
las materias primas.

En esta Gltima etapa de seleccidén de los productos de quimica
fina mas adecuados para su producciédn en nuestro pals, en lo
especifico al sector de curtide de cueros, se obtiene como
resultado a los productos de las familias de enzimas proteoliticasi.
y a la familia de microbicidas. En este iltimo caso se eliminan
del listado final a dos productos por razones tecnoldgicas o de
materia prima no disponible o cautiva.

Los productos finales obtenidos son:

1-Enzimas proteoliticas obtenidas por extraccidon del pancreas de
bovinos.

2-Enzimas proteoliticas obtenidas por fermentacién microbioldgica.
3-p-cloro-meta cresol (PCMC).
4-p-cloro o-bencil fenol (OBP).

5-o0-fenil fenol ({OPP).
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I.SELECCION DE PRODUCTOS PROMISORIOS
En este informe se analizaran los productos resultantes de la
seleccidn presentada en el segundo informe, poniendo énfasis en
los aspectos tecnoldgicos, de produccién y de mercado para generar
aquellos productos promisorios finales relacionados con el sector
de curtido de cueros.
Las familias seleccionadas en el informe 2, mediante el andlisis
sistematico para la calificacidén de productos potencialmente
viables y potencialmente descartables, fueron:

*Familia de enzimas proteoliticas.

*Familia de tensioactivos no-idénicos.

*Familia de microbicidas.

*Familia de las sales complejas de cromo.

A los efectos del anilisis presente, se consideraran los
siquientes productos individuales, como constituyentes de las
familias precitadas:

*Familia de enzimas proteoliticas.

1. Enzimas obtenidas por extraccidédn del péncreas de bovinos.

2. Enzimas proteoliticas obtenidas por fermentacién microbiolégica

*Familia de tensioactivos no-idnicos.

3. Compuestos tensiocactivos geherados por reaccidén de wuna
sustancia orginica de cadena larga con el 6xido de etileno y/of
propileno.

4. Esteres de polialcoholes (glicel, glicerol, anhidrosorbitol).

5. Amidas carboxilicas.

6. Condensados de aminas-acidos.

*Familia de microbicidas.!
7. o-fenil fenol (OPP).

8. p-cloro-m-cresol (PCMC).

! En este listado no ha sido incluido el N-octil-isotiazolina
(NOIT), por carecer de la informacién necesaria para llevar a cabo
el tratamiento sistemdtico de los productos promisorios.
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9., 2-ticcianatometiltiobenzotiazol (TCMTB).

10. p-cloro-o-bencil fenol (CBP}.

*Familia de las sales complejas de cromo.

11. Sales de cromo; incluyen al sulfato neutro, monobadsico ¥y
bibasico de cromo. Como los distintos componentes de la familia
se obtienen a partir del sulfato de cromo con el agregado de
cantidades variables de bases, no se realizan diferencias entre
ellos, agrupéndolos en un tratamiento comin.
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"II.FACTORES DISCRIMINANTES DE VIABILIDAD

I1.1-SELECCION DE FACTORES DISCRIMINANTES

a-Listado de factores

Los factores que se consideran relevantes para realizar 1la
seleccidn sistematica de los productoeos para la industria del cuero
son los siguientes: :

A-Tecnologia

B-Situacidén de patentes

C-Ciclo vital del producto

D-Materias primas

E-Linea de produccion

F-Posibilidades de integracién vertical/diversificacién

G-Escala de produccibn

b-Explicitacidén de criterios

El factor de tecnologia se refiere a la mayor © menor
facilidad 1local para generar un camino factible de elaboraciénj
del producto.

Con respecto al factor gue tiene en cuenta la situacidn de
patentes, se trata de ponderar la vigencia de las mismas, sean
expiradas o de reciente aplicacién.

El factor ciclo vital del producto considera el periodo de
consume incipiente hasta la desaparicidén de un producto, bajo
diversas causas (desplazamiento por otro producto de mayor
efectividad, aspectos de contaminacién, etc.)

En cuanto a los aspectos de produccidn se tienen en cuenta
la materias primas como uno de sus factores. Es de importancia
considerar si existe disponibilidad de las materias primas
necesarias para la produccién de un dado insumo calificado como
promrisorio, en contraposicién a la producciédn cautiva por un
eventual competidor. '

El factor 1linea de produccidédn contribuye al analisis
sistemdtico de seleccidn de productos promisorios porgque considera
la factibilidad de usar la misma linea para otros usos concretos
o prometedores.

Las posibilidades de integracidén vertical/diversificacién
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tanto de varios productos como de ningln producto se unifican en
un factor relacionado a los aspectos de flexibilidad de
produccidn.

Ootro factor para tener en cuenta en este andlisis es la]
escala de produccidén del producto y su valor agregado. El mismg
se aplica en particular para el sector de aditivos para cuero, ya
gue 1los productos se trataron, en general, agrupados como
familias. A través de este factor se pretende evitar la inclusién
de productos gue verdaderamente no pertenezcan al sector de
quimica fina.

IT.2-CALIFICACION
a-Listado de calificaciones
A-Tecnologia

+6 desarrollable localmente, sin mayor competencia
+2 desarrocllable localmente, con competencia

-2 algunas licencias exclusivas

-6 licencia exclusiva

B-Situacidn de patentes

+6 expiradas

+2 por expirar a corto plazo
-2 por expirar a mediano plazo
-6 nueva exclusiva

C-Ciclo vital del producto

+6 probablemente mas de 10 afos
+2 probablemente 5 a 10 anos
-2 probablemente 3 a $ afios
-6 probablemente 1 a 3 afios

D-Materias primas

+6 disponibles localmente

+2 disponibles en fuentes externas

-2 dlsponlbllldad limitadas (pocos proveedores)
-6 sin disponibilidad (produccidén cautiva)

E-Linea de produccién

+6 utilizable para otros usos concretos

+2 utilizable para otros usos prometedores
-2 no tiene otra utilizacidn

-6 (no aplica)
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F-Posibilidades de integracién vertical/diversificacién

+6 varios productos
+2 pocos productos
-2 ningin producto
-6 (no aplica)

G-Escala de produccidn

+6 escala muy pequefia y alto valor agregado
42 escala pequefa y valor agregado medio

-2 escala mediana y valor agregado bajo

-6 gran escala y muy bajo valor agregado

b-Explicitacién de criterios

Para la determinacién cuantitativa de 1los factores
discriminantes, los mismos se califican con una escala conteniendo
los valores: +6, +2, -2, -6. El valor +6 corresponde a una &ptima
situacidn del factor considerado; los valores +2 'y -2 se aplican
a situaciones intermedias en sentido de calificacidn decreciente.
Por su parte, el valor -6 corresponde a una situacidén muy
desfavorable, a punto tal de descartar al producto de la lista de
los Productos Promisorios.

IT.3-ASIGNACION DE PESOS RELATIVOS

a-Matriz binaria

Teniendo en cuenta la nomenclatura para cada uno de 1los
factores considerados, definida al comienzo del presente informe,
se construye la matriz binaria para determinar los pescs relativos
de factores. Esto es, la cuantificacién relativa de la importancia
de cada uno de los factores respecto a todos los demas.

La relacién de importancia de los factores, ordenada en forma
decreciente es la siguiente:
A-B-D-G-E~F
La matriz binaria obtenida de esta evaluacidn es la siguiente:

B Cc D E F G
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b-Factores de pesc

Los pesos relativos,

siguientes:

7728
6/28
4/28
5/28
2/28
1/28
3/28

o0

T I | T

0.250
0.214
0.143
0.179
0.071
0.036
0.107

cbtenidos para cada factor son los
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IYI-CALIFICACION DE PRODUCTOS

a-Descripcién del criterio de evaluacién

Se listan a continuacién los once productos analizados,
explicitando los factores discriminantes para cada caso,
criterios particulares utilizados y la calificacidn final. La
calificacidén final del tratamiento sistemdtico que figure con un
asterisco (*) representa una o mas calificaciones con valor -6.

los
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1. ENZIMAS OBTENIDAS POR EXTRACCION DEL PANCREAS DE BOVINOS.

CALIFICACION FACTQORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

u a B C D E F G

|| +6 +2 +6 +6 -2 +2 +6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +4.432

2. ENZIMAS PROTEOLITICAS OBTENIDAS POR FERMENTACION MICROBIOLOGICA)

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E - F G

+2 +2 +6 +6 +2 +2 +6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.716

3. COMPUESTOS TENSIOACTIVOS GENERADOS POR REACCION DE UNA
SUSTANCIA ORGANICA DE CADENA LARGA CON EL OXIDO DE ETILENO Y/O|
PROPILENO.

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B c D E F G "
+2 +6 +6 -6 +2 +6 -6 ||
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +1.284 (*)

(*) Calificaciones excluyentes: 2 (factores D y G)
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4. ESTERES DE POLIALCOHOLES (GLICOL, GLICEROL,

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

ANHIDROSORBITOL) .

A B C D E F G

" +2 +6 +6 +6 +2 +6 -6

|

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.432 (*)

(*) Calificacidén excluyente: 1 (factor G}

5. AMIDAS CARBOXILICAS.
CALIFICACION FACTCORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B Cc D E F G

+2 +6 +6 . +6 +2 +6 -6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.432 (¥*)

(*) calificacién excluyente: 1 (factor G)

6. CONDENSADOS DE AMINAS-ACIDOS.

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B c D E F G
+2 +6 +6 +6 +2 +6 -6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.432 (*)

(*) Calificacién excluyente: 1 (factor G)
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7. O-FENIL FENOL (OPP).

CALIFICACION -FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G
+2 +2 +6 +2 -2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +2.716

8. P-CLORO-M-CRESOL (PCMC}.

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

" A B C D E F G
| +2 +2 +6 +6 +2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.716

9. 2-TIOCIANATOMETILTIOBENZOTIAZOL (TCMTB).

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

" a B C D E. F G
" +2 +6 +6 -2 -2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +2.856

ADIT. P/ CUEROS

Hoja 12 de 53




10. P=-CLORO-0O-BENCIL FENOL {(CBP).

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G

+2 +6 +6 +2 -2 +2 +6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +3.572

11. SALES COMPLEJAS DE CROMO.

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G

+2 +6 +6 +2 =2 =2 -6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: +2.144 (*)

(*) Calificacién excluyente: 1 (factor G)
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IV.TERCERA PRIORIZACION DE PRODUCTOS

IV.1-ORDENAMIENTO JERARQUICO DE PRODUCTOS

Se consideran dos aspectos UGnicamente, a saber:

1-Calificacién absoluta.
2-Existencia de algin factor excluyente.

Los resultados de la clasificacidén sistemdtica aplicada a los
productos se presenta en la tabla siguiente, considerando comg
Gnico criterio la calificacién absoluta obtenida: :

NOMBRE DEL PRODUCTO CODIGO EXCLUSION CALIFICACION
PREVIA

Enzimas pancredticas 1 NO +4.432

p-cloro-m-cresol (PCMC) 8 NO +3.716

Enzimas de origen 2 NO +3.716

microbiolégico

p-cloro-o-bencil fenol 10 NO " +3.572

(CBP)

Esteres de polialccholes 4 SI +3.432

(glicol, glicerol,

anhidrosorbitoel)

Amidas carboxilicas 5 SI +3.432

condensados de aminas- 6 51 +3.432

dcidos

2-tiocianatometil - 9 NO +2.856

tiobenzotiazocl (TCMTB) "

o—-fenil fenol (OPP}) 7 NO +2.716

Sales complejas de cromo 11 51 +2.144

Tensiocactivos etoxilados 3 51 +1.284

IV.2-SELECCION SISTEMATICA

El criterio utilizado para la seleccidn de los productos
promisorios es la ausencia de alguno de los factores
discriminantes excluyentes, ya que la ponderacién cuantitativa ha
dado calificaciones positivas en la totalidad de los compuestos
analizados.
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NOMBRE DEL PRODUCTO CODIGO EXCLUSION CALIFICACION
PREVIA

Enzimas pancreaticas 1 NO +4.,432

Enzimas de origen 2 NO +3.716

microbioldégico

p-cloro-m-cresol (PCMC) 8 NO +3.716

p-cloro-o-bencil fenol 10 NO +3.572

(CBP)

2-tiocianatometil - 9 NO +2.856

tiobenzotiazol (TCMTB)

o-fenil fenol (OPP) 7 NO +2.716

Amidas carboxilicas 5 SI +3.432

Esteres de polialccholes 4 SI +3.432

(glicol, glicerol, ‘

anhidrosorbitol) -

Condensados de aminas- 6 SI +3.432

acidos

Sales complejas de cromo 11 SI +2.144

Tensicactivos etoxilados 3 SI +1.284

IV.3-LISTADO FINAL DE PRODUCTOS PROMISORIOS

i-Familia de enzimas proteoliticas:

1. Enzimas obtenidas por extraccién del pancreas de bovinos.

2. Enzimas
microbiocldgica

proteoliticas

ii-Familia de microbicidas:

3. p-cloro-m-cresol (PCMC).

obtenidas

por

4. 2-tiocianatometiltiobenzotiazol (TCMTB).?

5. o-fenil fenol (OPP)}.

! pste producto se descarta posteriormente ya que el costo de
las materias primas del proceso de fabricacidn reportado, hace que

el mismo sea antieconémico.

fermentacidn}
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El andlisis sistemdtico arroja como resultado la completa
eliminacién de los compuestos gue forman parte de las familias de
tensioctivos no idénicos y de sales de cromo, manteniendo completas
las restantes dos familias de productos, con la excepcidn del
microbicida N-octil-isotiazolina (NOIT), por falta de datos en la
bibliografia consultada. El resultado obtenido se justifica porque
los compuestos de las familias eliminadas corresponden a escalas
de produccidén entre media y alta, con productos de relativamente
bajo valor agregado. Estos compuestos son mas semejantes a las
‘commodities’ que a los productos de quimica fina; ademas, se
agregan aspectos de mercado cautivo en algunas de las materias
primas y de mercado controlado por unas pocas empresas del propio
producto en otros casos.
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V.PRODUCTOS PROMISORIOS

V.1-Enzimas proteoliticas:

Este conjunto de productos, agrupado como una familia
potencialmente viable en el informe fipnal de la etapa 2, 54
encuentra compuesto por dos tipos diferentes de enzimas, con
caracteristicas propias, segin:

i.Enzimas proteoliticas obtenidas por extraccién de glandulas dej
animales, en particular: del pancreas de bovinos (pancreatina).

ii.Enzimas proteoliticas obtenidas por medic de fermentacién
mirobiolégica de substancias nutrientes especificas con cultivos
de microorganismos, principalmente bacterias del género de los
bacillus y hongos de la familia de los aspergillus.

Tradicionalmente, durante el procesamiento de los cueros en la
etapa de rendido (o purga enzimdtica), se utilizaban materiales
con capacidad de hidrolizar proteinas diferentes al colageno, con
lo que el cuero mejora sensiblemente sus propiedades mecénicas,
su aspecto y su conservacién. Para tal fin se ha utilizado
frecuentemente pancreas bovino integral, deshidratado]
cuidadosamente para preservar su capacidad enzimatica.

Actualmente, por diversas razones, entre las que se puede citar
la necesidad de insulina para uso humanc y los progresos en la
genética y en la bioingenieria, se utilizan: tanto concentrados
enzimdticos extraidos del pancreas, como extractos provenientes
de fermentaciones realizadas con microorganismos adecuados.

Esta segunda alternativa permite utilizar enzimas en otras
operaciones del curtido como ser durante el remojo, la pelambre
e incluso durante el piquelado, como paso previo al curtide. Dada
la especificidad de una enzima particular al pH del medio, se
pueden obtener de este modo proteasas que son efectivas a un pH
mids alto gue las provenientes del pancreas (para uso durante el
calero o la pelambre), o a un pH més bajoc (para las utilizadas en
el piguelado). Se destaca la importancia de la ingenieria genética
en el logro de estas caracteristicas.

Con respecto a la pureza de las enzimas utilizadas por el sector,
este factor no reviste mayor importancia; mas aiin, tanto aquellas
extraidas del padncreas, como las generadas por microorganismos,
son en realidad mezclas de enzimas con inclusidén de algunas
lipoliticas y otras amileoliticas. Esta circunstancia en general
favorece los procesos de curtiembre en las que se usan los
concentrados enzimdticos, ya que las enzimas lipeliticas, por
ejemplo, son itiles al eliminar la grasa presente, favoreciendo
una humectacién mas pareja y rapida del cuero.

A continuacidén se analizara en forma independiente la produccidn
de cada uno de los tipos de concentrados enzimadticos definidos
previamente.
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V.1l.A-ENZIMAS OBTENIDAS POR EXTRACCION DEL PANCREAS DE BOVINOS:

Se describe el proceso de produccidén de pancreatina, un
concentrado enzimAtico proveniente del péancreas de las reses. Su
actividad proteolitica se debe a la presencia de dos proteasas)
principalmente: tripsina y guimotripsina. El rango de pH &ptimo
estd entre 8-9. Ademas de las enzimas proteoliticas, formando
parte de la pancreatina se encuentran enzimas lipoliticas Y]
amiloliticas.

Descripcidn del proéeso segin el diagrama en bloque adjunto:

La primera etapa se lleva a cabo en los frigorificos en los que
se faenan los vacuncs. En el momento en que se extraen las
visceras, el pancreas debe ser separadc y refrigerado de manera|
de preservar intacta su capacidad enzimdtica. El transporte a la
planta de tratamiento debe ser también realizado bajo frio. Se
debe tener en cuenta que para el o6ptimo aprovechamiento, 1laj
extraccién se debe realizar en el término de una semana aprox.

En la planta de extraccién, los érganos se lavan, limpian dé
grasa y se pican para favorece la posterior extraccién.

El material molido se lo suspende en agua en un reactor
agitado, con pH y temperatura contreclada; se agrega un catalizador
bioclégico para acelerar el proceso. Luego de unas pocas horas, las
enzimas se encuentran en suspensidén en la fase acuosa lo gque se
aprecia por el aspecto lechoso de la misma.

Se separa la fase acuosa de la sdlida en una despulpadora,
esta Gltima se aprovecha como subproducto para la alimentacién del
animales.

Las enzimas se concentran por sucesivos agregados de un
solvente orgdnico polar, normalmente acetona. La fase sobrenadante
se separa en forma sucesiva y se envia para la recuperacidn del
solvente organico, en una torre de fraccionamiento adecuada.

Se separa el producto del liquido (practicamente solvente
organico 100%), en un filtro prensa.

El producto se seca en secadero de bandejas a baja
temperatura para evitar la inactivacidén de la enzima.

El producto seco se muele, normaliza y envasa. Se puedﬂ
comercializar como enzima concentrada o comc un productoc de menor
poder enzimatico por el agregado de sustancias inertes como el
aserrin.
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Materias primas e insumos principales:

La materia prima es el péancreas bovino obtenido de las
instalaciones de faena de ganado. Debe considerarse que
dependiendo del tamafic del animal, la masa de un pancreas fluctda
entre 200 y 400 g. El principal insumo es el solvente de
reposicién para la concentracidn de la enzima; pueden agregarse
pequefias cantidades de catalizador biolégico para la extraccidn}
y elementos coadyuvantes de filtracidén. Con respecto al agua
empleada, ésta se recicla en su mayoria.

Rendimiento Global:

El mismo depende de las caracteristicas particulares de la
materia prima empleada, por ejemplo: tamafio del animal, tiempo de
conservacién, mantenimiento de la cadena de frio, etc.

Con relacién a la masa de materia prima, el porcentaje de la
. enzima recuperada oscila entre el 5% y el 11%. A los efectos de
la evaluacién previa, se supondra un rendimiento medio del 8%.

Relacién precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del producto: La enzima concentrada tal cual se obtiene en
la planta, se comercializa con un precio medio de 30 U$S/kg. No
se considera el beneficio adicional por la venta del subproducto
de la extraccién (pancreas molido para alimento del ganado).

Precio de la materia prima: El costo del pancreas refrigerado en
el frigorifico puede estimarse en 0,10 U$S/kg.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Las consideraciones de seguridad de la instalacién se basan
principalmente en el cuidado operativo para manejar cantidades
importantes de solventes muy volatiles, como es la acetona. Con
respecto a los problemas ecoldgicos, los mismos no tienen una
importancia extrema; basicamente se debera tratar las aguas de
lavado de modo de eliminar la materia organica presente (por
problemas econémicos y de seguridad, la recuperacidn del solvente
de los venteos y corrientes liquidas debe realizarse de manera de
minimizar las pérdidas). '

Desarrollo/compra de la tecnologia:
La tecnologia descripta se encuentra protegida por patentes

préximas a expirar; el proceso es sencillo y posiblemente puede
mejorarse con relativa facilidad.
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orden de magnitud de la inversion:

Para una produccién de 6 kg de enzima/turno, la inversidén se
estima en los 150.000 USS.

Observaciones y recomendaciones particulares:

Se debe tener en cuenta que uno de los aspectos méas
importantes en el desarrollo exitoso de este proyecto es la
posibilidad de conseguir la materia prima, en las condiciones de
conservacién requeridas. Existe la necesidad de generar conciencia
del valor potencial que tienen muchos subproductos de la industria
frigorifica, gue actualmente se desperdician en su casi totalidad.
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EXTRACCION DE ENZIMAS DEL PANCREAS DE BOVINOS

AGUA [ SQLYENTE

SISTEMA DE
DESTILACION

AGUA 1 SOLVENTE

AGUASILVENTE

A

AGUA SOLVENTE
EXTRACCION LAVADD EXTRACCION SEPARACION CONCENTRADO
FRIGORIFICO " | PANCREAS ¥ CMPIETA Y EN REACTOR DE LA FASE FOR ADICION
AUMACEMAM, PICADO AGITADO SOLIDA DE SOLVENTE
" |'enFan ORCANICO
L—; ALWEMTD DE GANADOD
FILTRADG CON SECADD EN WMOLIENDA DEL NORMALIZADO
ACGREGADO DE SECADEFD OF PRODUCTO Y EIVASE DEL
COADYUVANTE BAMDEJAS SECOD PRODUCTO PAOOUCTO
ENF. PRENSA
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V.1.B-ENZIMAS PROTEQOLITICAS OBTENIDAS POR  FERMENTACION
MICROBIOLOGICA.

Se describe el proceso de produccidén de enzimas por medio de
microorganismos adecuados. Estas enzimas se wutilizan en 1la
industria del cuero, de los detergentes, industria textil,
recupero de la plata de las radiografias, obtencidn del aceite de
higado de los peces, tiernizante en la industria cérnea, etc. La
aplicacién mas importante en volumen es en la industria de los
jabones y detergentes, en particular aquellas enzimas que son
activas a valores de pH de 9-10 (proteasas alcalinas).

Se incluyen en este punto todas aquellas enzimas proteicas
gue tienen como caracteristica comin su forma de produccidén por
microorganismos y su actividad a valores de pH distintos a los de
la pancreatina (8-9).

Descripcién del proceso segin el diagrama en blogue adjunto:

La produccidén de enzimas por medio de microorganismos tiene
miltiples ventajas sobre la obtencidn de aquellas de glandulas de
animales o de plantas.

-No existen las limitaciones inherentes en el suministro de
materias primas.

-Posibilidad de variar el rendimiento y las materias primas
utilizadas para el desarrollo de los microorganismos (en
particular utilizando ingenieria genética).

-Produccién reproducible y controlable.

Sin embargo, se indica come limitacién importante la
necesidad de partir de una cepa de microorganismos gue asegure el
miximo rendimiento; esto reguiere un producto que utilice las
tecnologias de ingenieria genética y de microbiclogia avanzada.

Con respecto a los microorganismos utilizados con mayor
frecuencia, se menciona a: aspergillus oryzae Yy bacillus
subtillis.

Las enzimas obtenidas por este método son exoenzimas, luego,
una vez terminada la fermentacién no se reguiere la rotura de la
pared celular para la obtencidén del producto.

En las primeras décadas de este siglo, todas las enzimas se
obtenian por métodos de cultivo en superficie; actualmente, los
métodos de desarrollo a micelio sumergido se encuentran muy
difundidos y han desplazado completamente a los cultivos de, por
ejemplo, el bacillus subtillis en superficie. A pesar de que el
método de desarrollo en superficie tiene algunas ventajas, por sus
desventajas en este trabajo se considerara solamente el método de
desarrollo sumergido con insuflado de aire estéril.
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A continuacidén se realiza la descripcidén general del métodJ
de obtencidn de enzimas proteoliticas por el método de cultivo a
micelio sumergido, debiendo tenerse en cuenta que el éxito de u
dado proceso depende de 1la cepa utilizada, de la exactq
comp051c1on del medio de cultivo, y de las condiciones de 1
fermentacidén. Esta informacién es considerada por los fabricantes
como estrictamente confidencial aungque la misma no se encuentref
protegida por patentes. En las mismas patentes que tratan sobre
el tema, normalmente se hace mencién a escalas de laboratorio o
a instala01ones muy pequefas, siendo gue las condiciones para la
produccién en gran escala difieren marcadamente de las anteriores.

La fermentacidén con el objeto de producir enzimas, se realizal
en tanques cerrados y profundos con una capacidad que varia entre
3y 100 n?, equlpados con agltadores sistema de distribucidn para
el ingreso de aire estéril y camisa y/o serpentines para controlar
la temperatura del cultivo.

Los ingredientes del medio de cultivo se cargan al
fermentador y el conjunto se esteriliza con vapor a presién; una
alternativa usual es esterilizar el medio a medida que el mismo
se carga al fermentador.

La cepa pura del laboratorio se desarrolla en erlenmeyers
agitados con el medio de cultivo y el con]unto se transfiere
posteriormente al tangque de propagacién. Las condiciones
operatlvas de este tanque son semejantes a las del fermentador de
produccién. Logrado el desarrollo del cultivo de propagacidn, se
inocula el fermentador principal (una vez que la temperatura dej
éste ha descendido lo suficiente). Se mantiene una apropiada
aireacidn en el cultivo en desarrollo mientras la temperatura se|
controla circulando agua a través de la camisa y/o los serpentines
del reactor.

Para lograr la maxima produccidn de enzimas, se determinan
las condiciones en forma bastante empirica para cada proceso de
fermentacién. Una vez gque se obtiene la composicidén 6ptima de
nutrientes, de pH, temperatura, condiciones de aireacidn vy
ag1tac1on para una dada fermentacién y un dado equipo, las mismas
se mantienen segfin un rigido plan de operaciones con el objeto de
mantener altos rendimientos de produccién.

En forma peridédica se realizan controles de temperatura pH,
consumo de nutrientes, pureza del cultivo y nivel de enzimas. .El
periodo del proceso completo oscila entre 1y 5 dias, dependiendo
del organismo soporte y de la enzima a producir. Cuando los
ensayos de laboratorioc detectan que se ha obtenido la maxima
produccién de enzimas, éste es el tiempo de cultivo éptimo.

El contenido del fermentador debe ser enfriado en ese
instante; conservantes, estabilizadores, floculantes o
coadyuvantes de filtracidén se agregan al cultivo y las células
microbianas y materiales insolubles se separan por centrifugacién
o, mas cominmente por filtracién. Como las enzimas producidas son
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excenzimas, los restos celulares se descartan y el 1ligquido
filtrado se reserva para las operaciones siguientes.

La concentracién de las enzimas se produce por el agregado
de solventes orgénicos polares solubles en agua, como por ejemplo
el alcochol ¢ la acetona.

El contenido del reactor se deja sedimentar, el liquido
sobrenadante se envia a la seccidén de recuperacidn de solvente,
mientras al precipitado se le agrega una cantidad adicional de
alcohol mientras se contin@ia agitando la suspensidn. Este proceso
se repite hasta que el precipitado se filtra por filtro prensa.

El filtrado se seca en un secadero al vacio, se pasa a un
molino donde se lo muele a grado de polvo fino y envia a almacén
en envases a prueba de humedad.

En el laboratorio se ensaya el poder enzimdtico del producto
y se lo normaliza por agregado de material inerte adecuado.

Materias primas e insumos principales:

Para la produccidn de proteasas, puede considerarse el medio
siguiente:

*proteinas vegetales: 1%

*carbohidrates: 6%

*sales varias: 0,15% .

Existen diversos medios alternativos, los que dependen de las
cepas empleadas, de las condiciones de la fermentacidén, etc. A
modo de ejemplo se citan los siguientes:

Medio alternativo 1:
*levadura seca: 0,4%

*afrecho de trigo: 8%
*extracto seco de malta: 0,6%

Medio alternativo 2:
*harina de semillas oleaginosas: 1%(en proteinas)
*carbohidratos: 3-5%
*sales varias: 0,2%

Rendimiento Global:

El mismo depende de las caracteristicas particulares de la
cepa empleada, de las condiciones operativas de la fermentaciédn,
etc.; sin embargo, a los efectos de cuantificar la produccidn de
enzimas se puede suponer un rendimiento medio del 10% con respecto
a la masa de sustancias nutrientes existentes inicialmente en el
medio.
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Relacidén precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del producto: La enzima concentrada tal cual se
obtiene en la planta, se comercializa con precios distintos segln
el grado de especificidad del producto; una proteasa alcalina
simple tiene un precio medio de 30 U$S/kg; sin embargo si el
producte es activo a las proteinas gue constituyen el pelo y puede
disminuir el uso de sulfuro de sodio, con el consiguiente ahorro
de productos quimicos, de tiempo y del proceso de tratamiento de
los efluentes, su precio asciende por encima de los 100 U$S/kg.

Precio de la materia prima: El1 costo de la misma es bajo frente
al precio del producto; se considera de escasa incidencia en el
proyecto. .

Aspectos de seguridad y contaminacién:

Las consideraciones de seguridad de la instalacibén se basan
principalmente en el cuidado operativo para manejar cantidades
importantes de solventes muy volatiles, como el caso del alcohol
o-de la acetona. Con respecto a los problemas ecoldgicos, los
mismos no tienen una importancia extrema; basicamente se deberé
tratar las aguas de lavado de modo de eliminar la materia orgénica
presente (por problemas econdmicos y de seguridad, la recuperacidn
del solvente de los venteos y corrientes liquidas debe realizarse
de manera de minimizar las pérdidas}). La mayoria del agua
utilizada puede retornarse al punto de preparacidén del medio de
cultivo.

-

Desarrcllo/compra de la tecnologia:

La tecnologia descripta, tal como se 1indicdé en la
introduccidén, ain cuando se encuentre protegida por patentes,
éstas estarian préximas a expirar; el proceso es sencilloc y
conocido, el tinico condicionante se relaciona con las
caracteristicas particulares de las cepas empleadas y de las
condiciones éptimas para la fermentacién. Existe dependencia con
las fuentes de provisién de 1los elementos primarios; en
condiciones menos favorables podrian obtenerse enzimas adn cuando
el rendimiento distaria de ser el é6ptimo tecnoldgico actual.

Orden de magnitud de la inversién:

Tomando como base la inversidén estimada de la planta de
produccién de enzimas pancredticas de 150.000 U$S, para una
produccién de 6 kg de enzima/turno, se estima gue para igual
produccién de proteasas por el método microbiolégico, la inversioén
requerida seré sensiblemente mayor, por el agregado de equipos de
proceso y controles para el cultivo de los microorganismos,
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condiciones de esterilidad, ingreso de aire a los fermentadores,
etc.

Observaciones y recomendaciones particulares:

Se observa que esta forma de producir concentrados
enzimaticos, tiene la mayor flexibilidad y permite aprovechar los
desarrollos en biotecnologia e ingenieria genética. Sin embargo,
su éxito radica en la utilizacién de la cepa de microorganismosj
adecuada con el objeto de obtener 1la maxima produccién,
rendimiento, etc.; su incidencia es aln mayor si se desea obtener
enzimas proteoliticas de selectividad especial a determinadas
proteinas como es el caso de agquellas utilizadas en el proceso de
pelambre.

ADIT. P/ CUEROS Hoja 26 de 53




PRODUCCION ENZIMAS POR FERMENTACION SUMERGIDA
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V.2. MICROBICIDAS

Los microbicidas de uso actual deben reunir ciertas
exigencias, generalmente no contempladas en el pasado, tales como)
estabilidad, economia de uso y aplicacién adecuada, no
contaminacién al medio ambiente y baja toxicidad.

Bajo estos reguisitos se han desarrollado una serie de
microbicidas con espectros de accidén diferentes. Existen
sustancias activas en membrana, cuya actividad se basa en procesos
reversibles sobre la pared celular, gue no implican consumo de
sustancia activa. Los microbkicidas que presentan estas
caracteristicas son los derivados del fenol. Por otra parte, las
sustancias electrofilicas activas generan reacciones irreversibles
con componentes nucledfilos de la célula microbiana que comportan
las inactivacién de 1la sustancia activa. Las sustancias que
generan estos efectos se clasifican como microbicidas
electrofilicos, en los cuales el TCMTB (2-tiocianatometiltio-
benzotiazol) y el NOIT (N-octil isotiazolina) son sustancias
activas. Hay otros microbicidas que generan diferentes efectos
tales como acomplejar los metales esenciales, tales como los
ditiocarbamatos.

El campo de aplicacién de los microbicidas es amplio. En el
caso del o-fenil fenol, se lo puede incluir en desinfectantes,
como conservante de liguidos funcionales acuosos en bidén/tanque,
como ingrediente activo conservante para cueros, como fungicida
para la proteccidén temporal de la madera, como fungicida para la
proteccién de citricos, entre otros.

V.2.A. OBTENCION DEIL O-FENIL FENOL ((1,1’~BIFENIL)-2-0OL, 2-
"HIDROXIBIFENIL) :

OH

S S

O-FENILFENOL

Existen varias patentes para la obtencién del o-fenil fenol,
en las que se parte de compuestos ciclicos tales como la
ciclchexanona o el ciclohexanol, o también el dibenzofurano. A
continuacién se describen brevemente los distintos métodos.

_ADIT. P/ CUEROGS Hoja 28 de 53




i. OBTENCION A PARTIR DE LA DESHIDROGENACION DE COMPUESTOS
CICLICOS

i.1 - A partir del dimero de la ciclohexanona o del ciclohexanol

El proceso se inicia con la condensacién alddélica de la
ciclohexanona o el ciclohexanol en un medio &cido. Luego se
deshidrogena cataliticamente el producto de esta reaccién para
obtener una mezcla de compuestos relacionados. Después de una
etapa de separacién y purificacidén se obtiene el producto puro.j
El siquiente diagrama muestra la secuencia de operaciones:

METODO DE OBTENCION DEL OPP A PARTIR DE LA DESHIDROGENACION
CATALITICA DE LA CICLOHEXANONA

CONDENSAL 10N DESH1DROGENAC tON SEPARAC [ON
___€> ALDOL I1CA = CATALITICA = PURIFICACION.5>
EN REACTOR EM REACTOR POR DESTLACIN

En la deshidrogenacién se pueden enmplear diferentes
catalizadores. Existen patentes en las gue se encuentran varios
de ellos. Uno de los catalizadores se produce en base a paladio
soportado en alamina. Otro se elabora en base a un cloruro def
platino con o sin cloruro de iridio, soportado sobre alamina con
6xido de hierro, con posterior electrodializacidén para eliminar
el ion cloruro (Patente Jpn. Kokai Tokkyo Koho 81,33,035). Otro
catalizador se produce a partir del la adsorcidn del hexacloruro
de platino en triéxido de aluminio con sucesiva adsorcidn. de
41cali (hidréxido de sodio) y reduccién con hidrégeno (Jpn. Kokai
Tokkyo Koho 81,53,632). .

Materias primas e insumos principales:

DIMERC DE LA
CICLOHEXANCNA

ciclohexanona y/o ciclohexanol (no existe produccidén nacional)
Acido sulfirico (1 %)
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Rendimiento Global:

Para la reacciédn final, la selectividad obtenida para el o-
fenil fenol varia entre un 80 a 99 % segin el catalizador]
empleado, y la conversién del reactivo, entre un 80.7 un 100 %.

Relacidén precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del ciclohexanol: 1.87 U$S/kg
Precio de la ciclohexanona: 1.69 U$S/kg
Precio del o-fenil fenol: 6.05 - 8.14 U$S/kg

La relacién precio del producto/costo de las materias primas,
si se parte del ciclohexanol estd en el orden de 3.23 - 4.35. Si
se parte de la ciclochexanona, la relacién varia entre 3.57 - 4.82.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Los reactivos empleados en este proceso requieren adoptar las
medidas de seguridad relacionadas con las caracteristicas de
dichos productos, tales como volatilidad e inflamabilidad,}
toxicidad, etc. El tratamiento para los residuos industriale&
corresponde a los aplicados para los compuestos ciclicos y/o
fenbdlicos.

Respecto al producto, se ha comprobado que el o-fenil fenol
es uno de los microbicidas de mayor difusidén porque cunmple con los
requerimientos para biocidas modernos: estabilidad y espectro deL
accién regulados de acuerdo con la aplicacién, compuesto de bajal
toxicidad para seres vivientes y medio ambiente, y econdmico en
su uso. Se ha comprobado gque el OPP no se acumula y su inhalaciédn
no provoca la muerte. Es moderadamente irritante para la piel pero
muy irritante para los ojos. Es biodegradable, ya sea por
mineralizacién, en lodo activado o en depuradores biolbgicos. No
es un producto persistente, no deja residuos en el medio ambiente
como tampoco es fitotdxico.

i.2 = A partir de la ciclohexanona o del ciclohexanol

El o-fenilfenol y sus precursores se pueden obtener a partir
de la deshidrogenacién de la ciclohexanona o del ciclohexanol, con
catalizadores de éxidos de cromo, hierro, niquel, zirconio, o
indio y (opcionalmente) paladio, platino, rodio, rutenio, talio,
antimonio o© sus 6xidos (Patente Jpn. Kokai Tokkyo Koho JP
80,47,637). En el diagrama de flujo se cobservan las operaciones:
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METODO DE OBTENCION DEL OPP A PARTIR DE LA DESHIDROGENACION
CATALITICA DE LA CICLOHEXANONA

DESH I DROGENAC 1 ON SEPARAC 10N
> CATALITICA N PURIFICACION%.
ENREACTOR “1POR DESTILACION

Materias primas e insumos principales:

Ciclohexanona vaporizada y diluida con nitrdgeno
catalizador a base de zinc y cromo (Zn:Cr=1:3)

Rendimiento Global:

Se obtiene una mezcla de o-fenilfenol, o-ciclohexenilfenol,
o-ciclohexilfenol, o-ciclohexadienilfenol, o~
ciclohexenilciclohexencna, o-fenilciclohexanona y ciclohexeno con
selectividades del 9.1, 75.1, 4.2, 0.5, 1.1y 3.1 %
respectivamente. La conversién de la ciclohexanona es de un 68.2
%.

Relacién precio del producto/costo de las materias primas:

Precio de la ciclohexanona: 1.69 U$S/kg
Precio del o-fenil fenol: 6.05 - 8.14 U$S/kg

La relacién precio del producto/costo de las materias primas
varia entre 3.57 - 4.82, sin considerar el costo del catalizador.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Son validas las consideraciones realizadas en el punto i.1.

ii. A PARTIR DE LA CONDENSACION DE LA CICLOHEXANONA O EL
CICLOHEXANOL CON EL FENOL

El o-fenilfenol y sus precursores se pueden obtener a partir
de la reaccidén en fase vapor de la ciclohexanona o el ciclohexanol
con el fenol. Con una relacién molar de ciclohexanona:fenol de
0.2:1 y con un catalizador se obtiene una mezcla de compuestos
fendlicos (Jpn. Kokai Tokkyo Koho JP 80,47,636).
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Materias primas e insumos principales:

Ciclohexanona o ciclchexanol (80 %)
Fenol (20 %)

Catalizador preparado con nitrato de crome y nitrato de hierro
(Cr:Fe=1:3) con la neutralizacién con amoniaco.

Rendimiento Global:

Con una relacidén molar de ciclohexanona:fenol de 0.2:1 se obtiene
una = mezcla de o-fenilfenol, o-ciclohexenilfenol, o-
ciclohexilfenol, o-ciclohexadienilfenol, o-
ciclohexenilciclochexenona, o-fenilciclohexanona y ciclohexeno con
selectividades del 72.3, 13.2, 0.3, 3.7, 2.7, 1.8 y 4.3 %
respectivamente. La conversién de la ciclohexanona es de un 65%.

Relacidén precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del ciclchexanol: 1.87 U$S/kg

Precio de la ciclohexanona: 1.69 U$S/kg
Precio del fenol: 0.594 U$S/kg

Precio del o-fenil fenol: 6.05 - 8.14 U$S/kg

L.a relacién precio del producto/costo de las materias primas
varia entre 2.455 - 3.303, si se parte del ciclohexanol, y entre
2.643 - 3.56, si se parte de la ciclohexanona,sin considerar el
costo del catalizador.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Son validas las consideraciones realizadas en el punto i.1.

iii- A PARTIR DE LA DESHIDROGENACION DE COMPUESTOS CICLICOS

Deshidrogenando el 2-ciclohexilciclohexanol o la 2-
ciclohexilciclohexanona en presencia del catalizador mencionado
a continuacién, se obtiene el o-fenilfenol. Como catalizador se
emplea el tetracloruro de platino o tetracloruro de iridioc en y-
alGmina y/o silice-alimina hidrogenada, con adsorcidén de alcali
(hidréxido de sodio) 'y posterior calcinacidn (Patente Jpn. Kokai
Tokkyo Koho 811 33, 034). Otro catalizador empleado en la
deshidrogenacién es el triclorurc de rodio e hidréxido de sodio
soportado en y- allimina tratada con solucién acuosa de sulfato de
manganeso, dicromato de amonio y urea (Patente DE 3,523,205). Los
fenoles, las ciclohexanonas y los ciclohexanoles tamblen se pueden
convertir en compuestos policiclicos con el tratamiento con
catalizadores de 6xidos de manganeso, de magnesio y de niquel en
condiciones de hidrogenacién (Patente U.S. 4,258,268). La
obtencidén del o-fenil fenol se observa en el siguiente diagrama:
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METODO DE OBTENCION DEL OPP A PARTIR DE LA DESHIDROGENACION
CATALITICA DE LA CICLOHEXANOQNA

DESH | DROGERAC tON SEPARACION
CATALITICA JJ PURIFICACION L
ENREACTOR ‘|PORDESTIACKIN] 7

\‘/

Materias primas e insumos principales:
2-ciclochexilciclohexanol o 2-ciclohexilciclohexanona.
Ciclohexanona o ciclohexanol.
Rendimientoc Global:

Se obtiene el o-fenilfenol con una selectividad en moles
mayores al 90 % y una conversidn entre el 85 y el 95 %, segln el
catalizador empleado.

Relacién precio del producto/costo de las materias primas:

Precio de la ciclohexanona: 1.69 U$S/kg
Precio del o-fenil fenol: 6.05 - 8.14 U$S/kg

La relacidén precio del producto/costo de las materias primas
varia entre 3.57 - 4.82, sin considerar el costo del catalizador.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Son validas las consideraciones realizadas en el punto i.1.

iv. A PARTIR DEL DIBENZOFURANO

DIBENZOFURANG

El o-fenilfenol se puede obtener por la ruptura del anillo
del dibenzofurano con hidrégeno en presencia catalizadores.

Estos pueden ser platino o paladio y sulfatos de metales
alcalinos (sulfato de potasio) o de metales de tierras alcalinas
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soportados en y-aldmina o silice-alGmina (Jpn. Kokai Tokkyo Koho
JP 58,180,448 [83,180,448]), (Jpn. Kokai Tokkyo Koho JP 58,180,447
[83,180,447]). Otro catalizador es sodio, disperso en acido oleicq
y soportado en Tetralin (Jpn. Kokai Tokkye Koho JP 57,95,931
[82,95,931)). También se utiliza hidruro de sodio bajo nitrégeno;
{IJpn. Kokai Tokkyo Koho 81,20,533).

_Materias primas e insumos principales:

Dibenzofuranoc
Hidrdégeno

Rendimiento Global:
Se obtiene el o-fenilfenol con 80-95 % en moles de
selectividad y con aproximadamente un 80 % en moles de conversién
de reactivo, segin el catalizador empleado.
Relacién precio del preducto/costo de las materias primas:
El dibenzofurano no es de produccidén nacional. Sélo sej
encontré un precio de los datos del NADI (1989) de 144 U$S/Kg,
para una pequefia cantidad del producto importada. En consecuencia,
dada la falta de informacidén relevante, no se ha determinado la
relacidn precio del producto/costo de las materias primas.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Son validas las consideraciones realizadas en el punto i.1l.

v- A PARTIR DE LA DESHIDRATACION DE DIOLES:

La hidrélisis de los dioles insaturados se lleva a cabo en
solucién acuosa de NaOH, KOH o CsOH (Patente U.S. US 5,093,514).

vi. A PARTIR DE LA HIDROLISIS DE ETERES DIARILICOS AROMATICOS

l.os éteres orto-aromaticos se hidrolizan en contacto con el
agua en presencia de ceric {Ce0,;) o de torio (ThoO,) (Patente U.S.
Us 4,978,811).

METODO DE OATENCION DEL OPP A PARTIA DE LA HIDROLUSIS
DE COMPUESTOS CICUICOS AROMATICOS

SEPARAC 10N
— | HIDROLISIS 4 PURtFICACION [
EN REACTOR POR QESTHLACIGN
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Materias primas e insumos principales:
o-bifenilil fenil éter
Rendimiento Global:

Los productos de la reaccidén fueron 82.9 % de (I}, 11.4 % de
o-fenilfenol, 0.807 % de fenoxinaftaleno y 0.628 % de 1l-naftol.

vii. OBTENCION A PARTIR DE PSEUDOMONAS

El o-fenilfenol y el m-fenilfenol se pueden obtener por el
cultivo del Pseudomonas en un medio gue contiene bifenilo, nitrato
de amonio, fosfato de sodio hidratado, fosfato de monopotasio
hidratade, sulfato de magnesio, cloruro de calcio, sulfato de
hierroc hidratado, levadura y licor del remojo de maiz. El cultivo
flotante se extrae con acetato etilico a ph 7, el agua se elimina
del acetato etilico con sulfato de sodio, y el producto se
concentra hasta la deshidratacién (Jpn. Kokal Tokkyo Koho JP
79,151,195). E1 o-fenilfenol y el m-fenilfenol se separan por
cromatografia en silicagel. La descripcidn del proceso se observa
en el siguiente diagrama:

METODO DE OBTENCION DEL OPP A PARTIR DE LAS SEUDOMONAS

I/

CULTIV DESHIDRATACION SEPARACION

MCRCBIOLOGICO | EXTRACCON 1 o N secapero | o PURTELS CACHON
N VEMT ‘

EN TANGUES CON SOLVENTE DE BANDEJAS CROMATOGRAFIA

|

Materias primas e insumos principales:

Pseudomonas

Bifenilo: 52.75 %

nitrato de amcnio: 5.27 %

fosfato de sodio hidratado: 26.37 %
fosfato de monopotasio hidratado: 14.5 %
sulfato de magnesio: 0.5 %

cloruro de calcio: 0.026 %

sulfato de hierro hidratado: 0.0026 %
levadura: 2.6 %

licor del remojo de malz: 2.6 %
acetato etilico

sulfato de sodio
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Rendimiento Global:
La produccién a partir de 420 ml de caldo de cultivo fue d
410 mg para el o-fenilfenol y 130 mg para el m-fenilfenol. ?
Aspectos de seguridad y contaminacién:
Esta tecnologia utiliza microorganismos que producen
enfermedades en los seres humanos dificiles de combatir, por lo

que su utilizacién debe contar con la precaucién debida para
impedir el contagio en cualquiera de las etapas de produccién.

viii- A PARTIR DE LA DESHIDRATACION DEL FENOL:

Se trata una mezcla de fenol y de agua en una relacién molar
fenol/agua = 2/1, con un catalizador consistente de alimina activa
en solucién de alcali (hidréxido de sodio o de potasio) (patente
JAP 75.108.244). La reaccidn es la siguiente:

OH

/ _ OH

OH
() e
\\ Al,O,

¢-FENILFENOL

Una descripcidén sintética del proceso se observa en el
siguiente diagrama:

METODC DE OBTENCION DEL OPP A PARTIR DE LA DESHIDRATACION DE
ALCOHOLES AROMATICOS

> OESHIDRATAC ION : p?JEnF:T:;CAl _OIN_ . N
' d
EN REACTOR C

POR DESTILACION

Materias primas e insumos principales:

Fencl
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Rendimiento Global:

La conversién del reactivo y la selectividad del producto
fueron del 20 %.

Relacidén precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del fenol: 0.594 U$S/kg
Precio del o-fenil fenol: 6.05 - 8.14 U$S/kg

La relacidén precioc del producto/costo de las materias primas
varia entre 10.18 y 13.70.

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Respecto a la materia prima, el fenol, se deben contemplar
las medidas de seguridad y de tratamiento de efluentes
correspondientes a este compuesto aromatico.

Consideraciones generales para la produccién de OPP, a partir dej
los diferentes caminos de reaccién indicados precedentemente:

De las diferentes vias de obtencidén, la dque aparenta ser la mas
atractiva es la viii: a partir de fenol, en cuanto a la relacién
costo producto/materia prima. Se debe considerar sin embargo, la
no disponibilidad de fenol en el pais (en la actualidad), 1los
costos de purificacién, separacidén y retorno del material no
reaccionado, etc.

Desarrollo/compra de la tecnolegia:

Es factible la obtencién del ‘know-how’ por trabajos de
grupos de investigacidn locales.

orden de magnitud de la inversiodn:

Si bien se deberia precisar con mayor exactitud, el
equipamiento requerido para la planta industrial, por el tipo de
reacciones y las operaciones de separacién involucradas, se puede
estimar que la inversidn oscilaria entre 600.000 U$S y 1.500.000
Uss.

Expectativa de rentabilidad adecuada:

El analisis de la rentabilidad dependera de la cartera de
productos considerada, ya que los microbicidas pueden obtenerse
en plantas multiproducto, aprovechando la similitud de las
operaciones necesarias.
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v.2.B=-METODOS DE OBTENCION DEL 2-CLORO-5-METIL-FENOL (6-CLORO-M-
CRESOL O 4~CLORO-3-HIDROXI-TOLUOL O P-CLORO M-CRESOL); (PCMC)

\ / \ \ N¢* CAS = [120-32-

Descripeién del proceso segin el diagrama en bloque adjunto:

Se obtiene a partir del P-CLORO FENOL por alquilacién en la
posicién 0 mediante el cloruro de bencilo, en presencia de un
catalizador A&cido constituido por resinas mixtas de ESTIRENO vy
DIVINIL BENCENOS sulfonadas:

CH CHz. CH CH2
AN . N W
N CI/ % 125-130:C = Ny
N N e N N
a ]

El CLORURO DE BENCILO se agrega sobre la mezcla de P-CLORO
FENOL y la resina en un periodo de 3 hrs. y se mantiene el medio
reaccionante agitado por 2 hrs. méds manteniendo la temperatura
entre 125 y 130°C. El equilibrio se desplaza hacia la derecha
arrastrando los vapores de HCL con N, a medida que se forman. Al
final de la reaccién se separa la resina por filtracién y el
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producto obtenido por destilacién.

PESO RESINA MOLES CLORURO BENCILO 1.0

PESO P CLORO FENOL MOLES P-CLORO FENOL 4.0

Se observa que se trabaja con un exceso de P-CLORO FENOL a
pesar de ser una reaccidén equimolecular, probablemente para
prevenir reacciones laterales indeseables. Esto obliga a realizar
una destilacién en dos etapas para primero reciclar el P-CLORO
FENOL excedente y luego obtener el P-CLORO o BENCIL FENOL
producto.

Se muestra a continuacién un diagrama de blogues del proceso
acompafiado de algunos datos relevantes del mismo.
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PRODUCCION DE P-CLORO-O-BENCIL FENOL

3,175 MOLES

CLORURQO DE
P-CLORO FENOL BENCILO
0,7 MOLES
RS o PEAGGIONANTE
COPOLIMERIGA T=125-130C FILTRACION DESTILACION S'EcuLé)uf FENOL
SULFONADA EN
P-CLORO FENCL
RESINA
ESTIRENO/DIVINIL
BENGCENO RESIDUD
SULFONADA
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Materias primas e insumos principales:

Las materias primas del proceso mostrado son el P-CLORO FENOL
que se obtiene por cloracién controlada del fenol en un solvente
orgadnico anhidro (la posicién P es las mds favorecida en la
monocloracién por la activacién hacia 0 y P y el impedimento
estérico que produce el grupo OH) y el CLORURO DE BENCILO gue sel|
obtiene por cloracién fotoguimica del TOLUENO.

Dentro de los insumos requeridos, se encuentra la reposicidn
del catalizador 4&cido, y 1los productos quimicos para la
neutralizacién de los vapores de &cido clorhidrico formados
(lechada de cal, hidréxido de sodio, etc.).

Rendimiento Global:

CONVERSION (REFERIDA AL P-CLORO FENOL) = 4 - 3.175/4 x 100 = 20,6%

RENDIMIENTO {REFERIDO AL CLORURO DE BENCILO) = 0.7/1.0 x 100 = 70%

Relacidn precio del producto/costo de las materias primas:

p-cloro-o-bencil fenol (CBP): No fue posible cobtener este dato.
p-cloro fenol: 4.4 $/kg
cloruro de bencilo: 1.5 $/kg

Aspectos de seguridad y contaminacidn:

Los reactivos empleados en este proceso requieren adoptar las
medidas de seguridad relacionadas con las caracteristicas de]
dichos productos, tales como volatilidad e inflamabilidad,
toxicidad, etc. El tratamiento para los residuos industriales
corresponde a los aplicados para los compuestos ciclicos,
fendlicos y/o clorados

El productoc debe manejarse con precaucidén para evitar fugas
del mismo en los efluentes de la planta industrial; asimismo el
contacto del producto con el personal, debe analizarse en forma
particular.

Desarrello/compra de la tecnologia:

Se considera factible la obtencién del ‘know-how’ por
trabajos de grupos de investigacidn locales.
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orden de magnitud de la inversidn:

S5i bien se deberia precisar con mayor exactitud, el
equipamiento requerido para la planta industrial, por el tipo del
reacciones y las operaciones de separacidn involucradas, se puede]
estimar que la inversién oscilaria entre 600.000 US$S y 1.500.000
Uss. :

Expectativa de rentakilidad adecuada:

El analisis de la rentabilidad dependera de la cartera de
productos considerada, ya gque los microbicidas pueden obtenerse]
en plantas multiproducto, aprovechando la similitud de lasj
operaciones necesarias.
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Vv.2.C OBTENCION DEL P-CLORO M CRESOL (PCMC) (2 CHLORO 5 METHYL
PHENOL) '

OH

:

X
N /CHS
|

C

" NeCAS = [615-74-7]

El1 P-CLORO M CRESOL se obtiene a partir del M-CRESOL
existente en el alquitran de hulla, por cloracidn en fase liquida,
empleando un solvente no acuoso. Se describe un proceso patentado
por BAYER AG en el cual se obtienen los monoderivados clorados del
M CRESOL en las posiciones O y P. El agente de cloracidn es el Cl,
gaseoso y el solvente empleado en 1,2 dicloro etano.

OH OH OH

AN N - P
I otz (g) l '

ClCH2 CH2 Cl

]
\\E{//CH31':40400°C \\}?¢?CH3 \\\§§?CH3
]

p-cloro-m-crasol  o-cloro-m-cresol

Se menciona en la patente una columna gue contiene el M-
CRESOL en relacidén en el 1,2 DICLORO ETANO, a través de la cual
se dosifica el Cl, gaseoso. La distribucién de productos se
comprobé que depende del didmetro de la columna y de la velocidad
de adicidén de Cl,. Se da un resultado con la columna de didmetro
> 3 mm.

TABLA N° 1: COMPOSICION AL FINAL DE LA REACCION

COMPONENTE % PESO
O CLORO M CRESOL 47,4
P CLORC M CRESOL 28,3
0-P DICLORO M CRESOL 4,6

M CRESOL (no reaccionado) 19,7
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No se menciona en la patente de BAYER AG ningin método dg
separacién de los componentes de la mezcla al final de 1
reaccién. Una patente de USA se refiere a una metodologia qug
permitiria separar el M CRESOL no reaccionado de los derivado
halogenados, tratando la mezcla de componentes con Cl,Ca/Cl;Mg &
una T = 0-150°C y separando un complejo en estado sdélido fenol
metdlico que luego por hidrélisis permitiria recuperar M CRESOL.
Probablemente los productos halogenados puedan separarse por
destilacién a presidn reducida.

Rendimiento Global:

De acuerdo a los datos de la TABLA N°1 resultan los valores
siguientes de los pardmetros de performance de la reaccidn:

CONVERSION (referida al M CRESOL) = 75%
SELECTIVIDAD (respecto al 0 CLORC M CRESOL)

= 59%
RENDIMIENTO = CONVERSION x SELECTIVIDAD = 44%

Relacién precio del producto/costo de las materias primas:

p-cloro-m cresol (PCMC): 11.6 $/kg, segln datos catédlogo ALDRICH]
n-cresol: 3.8 $/kg
cloro: 0.15 $/kg, segin datos de CHEMICAL PRICES; Dic. 1992.

Aspectos de sequridad y contaminacién:

Los reactivos empleados en este proceso requieren adoptar las
medidas de seguridad relacionadas con las caracteristicas ds
dichos productos, tales como volatilidad e inflamabilidad,
toxicidad, etc., principalmente por la utilizacién de solventes
muy inflamables y el almacenamiento de cloro El tratamiento para
loe residuos industriales corresponde a los aplicados para los]
compuestos ciclicos, fendlicos y/o clorados y para los Aacidos
inorganicos.

El producto debe manejarse con precaucidén para evitar fugas
del mismo en los efluentes de la planta industrial; asimismo el
contacto del producto con el personal, debe analizarse en forma
particular; con referencia al manejo del clorc existen normasj
internacionales al respecto.

Desarrollo/compra de la tecnologia:

Es factible la obtencidén del ‘know-how’ por trabajos de
grupos de investigacidn locales.
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orden de magnitud de la inversidn:
Si bien se deberia precisar con mayor exactitud, el
equipamiento requerido para la planta industrial, por el tipo de
reacciones y las operaciones de separaciodn involucradas, se pued
estimar que la inversién oscilaria entre 600.000 U$S y 1.500.000
Uss.
Expectativa de rentabilidad adecuada:
El andlisis de la rentabilidad dependera de la cartera de
productos considerada, ya que los microbicidas pueden obtenersq

en plantas multiproducto, aprovechando la similitud de las
operaciones necesarias.

Vias de obtencién alternativas
las mismas se enuncian a continuacién:

1) A partir del cresol crudo y clorurc de sulfurilo (SO0,Cl,).
Subproducto: 6-cloro-3-oxi-tolueno.

2) A partir del m-cresol y del cloruro de sulfurilo.
Subproducto: 6-cloro-3-oxi-tolueno.

3) A partir del m-cresecl, cloro y tetracloruro de carbono.

4) A partir del m-cresol, cloro y carbonato de sodio.

5) A partir del 3,4-dicloro-tolueno, metilato de sodio y metanol.
6) A partir del 4-cloro-3-amino tolueno.

Un diagrama de bloques sintetizando el proceso descripto seria el
siguiente: :
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PRODUCCION DE P-CLORO-M-CRESOL

Ci2Ca o ClMg
CLORG GASEOSO }cmno-u-cnesll.
SOLUCION DE
M-CRESOL EN 1,2 PRODUCTOS N
DICLORG ETANO DE REACCION =1 DESTILACION
T = 40-100°C

COMPLEJO METAL

FENOLICO SOLIDG RESIDUO

A
HIDROUSIS ]

P-CLORO-M-CRESOL
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V.2.D-OBTENCION DEL TIOCIANRATO-METIL-TIOBENZOTIAZOL. (TCMTB)

, Esta compuesto constituye el principio activeo de
formulaciones microbicidas con nombre comercial es: BUSAN 30, de
utilizacidén en distintas etapas de la elaboracion de cueros. Se
trata de un componente de nueva generacién con accidn
electrofilica (destructiva de las células de los microorganismos),
compite favorablemente con los derivados fenollcos activos en|
membrana.

La sustancia de partida para 1la sintesis es el 2-
mercaptobenzotiazol, de conocida aplicacién como acelerante del
caucho, con la denominacién comercial: CANTAX, que a su vez
proviene de la tiocarbanilida por calentamiento con sulfuro de
carbono y azufre.

La tiocarbanilida, una dialquiltiourea simétrica, se cbtiene
por descomposicién térmica de la sal de fenil amonio, del aciddg
fenilditiocarbamico.

Descripcién del proceso segin el diagrama en blogque adjunto:
El metodo'patentado de obtencidn del TCMTB emplea la SAL

sODICA DEL 2-MERCAPTOBENZOTIAZOL Y CLOROMETILTIOCIANATO segin la
reaccidén siguiente:

, .+ CiCHz-scN ——=> CiNa+ cH
S Na : Ns/\s/ M sen

La sal sbédica - se obtiene por reaccidn de 2-
mercaptobenzotiazol de calidad comercial con etdxido de sodio en
solucidédn de etanol desnaturalizado con isopropanol y metanol.

La reaccidén debe llevarse a cabo a temperatura inferior a los
402C usando un sistema frigorifico (bafio de hielo), mientras se
agrega el clorometiltiocianato. Se deja la mezcla reaccionante por
un lapso de 8 horas, con la temperatura entre 35 y 402C, y luego]
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por 15 dias a temperatura ambiente.

Al término de este periodo se filtra la mezcla resultado de
la reaccién para separar el cloruro de sodio precipitado y se lava
la torta en forma sucesiva con alcohol desnaturalizado y con
cloruro de metileno.

Se mezcla el filtrado con el alcohol desnaturalizado usado
para el lavado de la torta y se deja reposar para permitir la
separacién de 2 fases. La capa aceitosa se disuelve en cloruro de
metileno y la solucidn resultante se agrega al cloruro de metilency
empleado para el lavado de la torta.

Se lava con agua y se seca la capa de hidrocarburo resultante
con sulfato de magnesio anhidro. El cloruro de metileno se separa
de la solucidn per evaporacion, cbteniéndose el 2
TIOCIANATOMETILTIOBENZOTIAZOL en forma de un liguido aceitoso. La
fase alcohdlica se somete a una extraccidn con cloruro de metileno
para recuperar el TCMTB disuelto en la misnma.

El producto obtenido no se puede purificar por destilacidnj
ni siquiera a presién reducida ya que descompone. Tampoco resultan
exitosos los procesos de recristalizacién.
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METODO DE OBTENCION DEL TCMTB

2MERCAPTO BENZOTIAZOL COMERCIAL CLORURO DE
METILENO
ETOXIDO OE S0010 CLOROMETIL ALCOHOL -
ALCOHOL TDﬁMNATD _
T Y y r
PREPARACION DE TOATA
SOLUCION ALCOHOLICA REACCION A 35-40 °C EILTRACION o FLTRANTE
SAL DISODICA
EXTRACCIONDE | -
CAPA ALCOMOLICA DECANTACION [=——| FILTRADO
T 0
| S - SOLUCION CLORD
A —_—— B ————
CAPA ACEITOSA METILENICA
Y
AGUA ——m~ | AVADO
'DECANTACION = AGUA
¥
L]
EVAPORACION ™

\
TCMTB LIOUIDG

ADIT. P/ CUEROS

Hoja 49 de 53




Materias primas e insumos principales:
Las materias primas principales son:

*2-mercaptobenzotiazol.
*etdxido de sodio
*clorometiltiocianato

Se puede citar como otros insumos, los solventes utilizados
para la purificacién del producto (la reposicién por las pérdidas]
inevitables del proceso).

Rendimiento Global:

La conversién de la reaccldn es practicamente total, tantg
sea con respecto al 2-mercaptobenzotiazol o al
clorometiltiocianato ya que la reaccién se produce con cantidades
equimoleculares de los reactivos. Se debe tener en cuenta que las
escalas de produccién de la referencia existente son a nivel
laboratorio, por cuanto se debe tener precaucién al extrapolar
para mayores escalas de produccidn.

Relacidén precio del producto/costo de las materias primas:

Precio del producto:19.4 $/kg (Informacidn puntual registros NADI)

Precio de las materias primas:

- 2-mercaptobenzotiazol:3.78 $/kg (CHEMICAL PRICES 1992)

- cloruro de metil tiocianato:19.9 $ los 10 g (97% de
pureza), segin catalogo ALDRICH.

- etbéxido de sodio:50 $/kg (97% de pureza), segln catédlogo
ALDRICH.

Aspectos de seguridad y contaminacién:

Las consideraciones de seguridad de la instalacién se basan
principalmente en el cuidado operativo para manejar cantidadesj
importantes de solventes volitiles e inflamables. Con respecto a
la seguridad personal, los operarios deben tomar las precauciones
de manejo de sustancias téxicas.

Se debe tener precaucién con la descarga de los efluentes de
la planta por razones ecoldgicas, por ser potencialmente los
mismos, de elevada toxicidad.
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Desarrollo/compra de la tecnoclogia:

La tecnologia descrlpta se encuentra protegida por patentes
préximas a expirar. Se considera factible el desarrollo de
tecnologias alternativas a nivel local; si se tiene en cuenta el
elevado precio de alguna de las materias primas de la patente
descripta (BUCKMAN), el presente proceso deberia ser modificado]
necesariamente ya que el mismo no resulta rentable.

Observaciones y recomendaciones particulares:

El producto detallado, por el elevado costo de alguna de las
materias primas, y el mercado posiblemente cautivo de ellas, debe
ser eliminado del conjunto de los productos promisorios. 81 bien
existen varios factores que lo hacen muy interesante, se reguiere
para poder competir con el actual fabricante, generar un nuevoj
caminc de sintesis. En conclusién, se descarta del conjunto de
productos promisorios, pero se lo considera un interesante casoj
para desarrollos futuros.
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VvI.CONSIDERACIONES CONCLUSIVAS
a-De la etapa en particular

Esta dltima etapa de seleccién de productos de altay
tecnologia en el &rea de productos quimicos para la industria del
curtido de cueros, permite identificar dos areas en las que es
factible la integracién competitiva de nuevos emprendimientos
tecnoldgicos: el area de 1las enzimas (en particular 1la
proteoliticas) y de los microbicidas. Estos grupos de productoj
se apoyan mayoritariamente en la importacién para la provisidn de
los mismos a la industria. Si bien existen aspectos gque debieran)
ser analizados en profundidad, la perspectiva de lograr unq
adecuada rentabilidad en el area aparece como factible.

Se detectan aspectos de tecnologia muy protegida en algunos
de los casos que no pudieron ser incluidos en el presente; lo que
reafirma la i1dea de tratarse de un grupo de productos de la
quimica con elevado contenido tecnolégico.

b-Del estudioc en general

El mercado de los insumos gquimicos para la industria del
cuero es particular en varios sentidos: Se trata de verdaderas
formulaciones apoyadas en 1las investigaciones realizadas ej
laboratorios altamente especializados del sector. También, s
caracterizan por ser las mismas de elevada rotacidn, en particular
las formulaciones gque se destinan a los procesos de terminado de
los cueros, los gue se mueven en funcién de la moda del momento.
En tercer lugar, las empresas proveedoras de insumos, debe
proveer a las curtiembres de un conjunto muy amplio de productosw
(y también variable, como se dijo anteriormente) para poder
ingresar al mercado con éxito. Luego, los nuevos emprendimientos
deben seleccionar preferentemente aquellas areas de productos conj
un nimero limitado de productos. Asimismo, se deben descartar las
tcommodities’ a los efectos de ajustarnos al marco previamente
fijado.

Las familias seleccionadas finalmente y los productos
promisorios responden adecuadamente a esta idea general.
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VII.PLANILLAS TECNICAS

Se incluyen las planillas técnicas de los productos
seleccionados como promisorios, correspondientes a la familia
de las enzimas, aplicadas en la curticién en la etapa de la
ribera, y a la familia de los microbicidas, empleados en las
etapas de ribera y de curticién. Se continda con la misma
numeracidén de las planillas del primer informe, pero
modificando el nimero de informe. Las planillas incluidas son

las siguientes:
1.RIBERA
- - PANCREATINA.
- OTRAS PROTEASAS
6 . MICROBICIDAS
- PREVENTOL EXTRA

- PREVENTOQL CMK
- PREVENTOL CB

3

RIBE 3/1-05
RIBE 3/1-07

MICR 3/6-01
MICR 3/6-02
MICR 3/6-04°

Se incluye al p-cloro-o-bencilfenol en las planillas

orgue resulta un producto promisorio, pero no se dispone de

informacidén sobre la importacién de este producto, ya que no se

ncontrd una posicidén NADI.
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NOMBRE QUIMICO O COMUN: PANCREATINA (PANCREATICA).............
POSICION NADI: (Ant) 35.07.00.01.02 ( );(Act)............ { )
ESPECIFICO X FORMULADO OTROS
GRUPO: . . CUERDS . ¢ e e v e v v esssesnnsrnsnnsesssssneneceassenasnnanans
SUBGRUPO: - RIBERA. « o o v v st avsenenssonesenesssensenassensassnnns
CLASIFICACION POR USO:.PURGA ENZIMATICA...uvveevnnecnonneonnnss
DATOS DE:...CONSULTA DE IMPORTACION. .. .cveeeennranancanaaenns
DATOS MONTO (U$S/afio)| CANT. (kg/afio)| P P P (U$S/kg)
1987 283.475 9.800 28,93
1988 288.513 10.501. 27,47
1989 263.182 7.050 37,33
1990 170.242 4.540 37,50
1991 252.317 ' 6.510 38,76
Proy.1992 10.692
TENDENCIA OSCILANTE CRECIENTE CRECIENTE
PRODUCCION NACIONAL: |NO|x sI ; ESCALA: (%) _ kg/afio

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G
+6 +2 +6 +6 -2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: _ + 4.432

CONSIDERACIONES COMPLEMENTARIAS: (*) Se conocen las empresas
distribuidoras del producto, pero se desconoce si la produccién
del mismc es propia de dichas empresas.
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PLANILLA TECNICA 2

NOMBRE QUIMICO:

N° CAS:
enzimas

PANCREATINA lipasas

mezcla de
pancreaticas,.
y amilasas.

FORMULA DESARROLLADA: -----

N° PATENTE PROPIETARIO . FECHA FECHA
PATENTE CADUCACION
El proceso de @ | --—=-- | m====m= | ==—=--
extraccidn es
conocido; no
existen patentes
en vigencia en la
actualidad.
w
CALIFICACION DEL PRODUCTO: +4.432
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METODO DE OBTENCION:

- A partir del pancreas de los bovinos.

Etapas:

PROCESO DE OBTENCION

NOMBRE DEL COMPUESTO: PANCREATINA

1-Separacidn del pancreas y conservacién bajo frio, en las
instalaciones de faena del ganado.

2-Lavado de los érganos, eliminacién de la grasa y picado (en
la instalacién industrial).

3-Extraccién de las enzimas de la pulpa, por suspensién en|
agua, con el agregado de un biocatalizador.

4-Separacién de la pulpa de la suspensién.

5-Concentracidn de las enzimas por agregado de solventes
(normalmente acetona).

6-Filtrado en filtro prensa; secado del producto en secadero
de bandejas.

7-Molido del producto seco; normalizado y envasado.
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NOMBRE QUIMICO O COMUN: QTRAS PROTEASAS

POSICION NADI: (Ant) 35.07.00.01.20 ( }Y;{(RAct)............. ( )
ESPECIFICO FORMULADO 1 X OTROS
GRUPO: . .CUEROD S . s ¢ ittt e sttt s asassessnnsoanessrssnasssnonosassonsns
SUBGRUPO: . RIBERA. . .ttt s sesrnsssossssnsosesnssnonsaaansanasosrsoneas
CLASIFICACION POR USO:.ENZIMAS PROTEOLITICAS. . .. cv e ucosonsnan
DATOS DE:...CONSULTA DE IMPORTACION. .t tueunanenonossonsosnnnas
DATOS MONTO (U$S/afio)| CANT. (kg/ano}| P P P (U$S/kg)
1987 147.584 8.630 17,10
1988 72.035 10.874 6,62
1989 89.926 20.373 4,41
1990 37.733 1.601 23,57
1991 81.824 2.188 41,97
Proy.1992 2.086
TENDENCIA OSCILANTE OSCILANTE CRECIENTE
PRODUCCION NACIONAL: |NO|X 51 ; ESCALA:_ (*) ' kg/ano

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G
+2 +2 +6 +6 +2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: + 3.716

CONSIDERACIONES COMPLEMENTARIAS: (*) Se conocen las empresas
distribuidoras del producto, pero se desconoce si la produccién
del mismo es propia de dichas empresas.
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PLANILLA TECNICA 2

NOMBRE QUIMICO:

N° CAS: Depende de la
enzima producida;

OTRAS PROTEASAS procesc genérico.

(DISTINTAS A LA
PANCREATINA)

FORMULA DESARRCLLADA: --—--—-—

N° PATENTE

PROPIETARIO FECHA FECHA
PATENTE CADUCACION

El procesc de
produccid de
enzimas proteicas
por fermentacidn
de
microorganismos
es conocido; no
existen patentes
en vigencia en 1la
actualidad.

CALIFICACION DEL PRODUCTO: +3.716
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PANCREATINA)

METOBO DE OBTENCION:

- A partir de la fermentacidén microbioldgica.

Etapas:

PROCESO DE OBTENCION

NOMBRE DEL COMPUESTO:OTRAS PROTEASAS (DISTINTAS A LA

1-Carga y esterilizacién del fermentador.

2-Desarrollo del cultivo de microorganismos (inéculo) en el
laboratorio y posteriormente en un tanque de propagacién.

3-Siembra del inécule en el fermentador; procesc de
fermentacién.

4-Separacidn de las células por centrifugacién o por
filtracién.

5-Concentraciéon de las enzimas por agregado de solventes
(normalmente acetona o alcohol}.

6-Filtrado en filtro prensa; secado del producto en secadero
de bandejas al vacio.

7-Molido del producto seco; normalizade y envasado.
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NOMBRE QUIMICO O COMUN: O-FENIL-FENOL Y SUS SALES (PREVENTOL..
EXTRA)..I.Il.......-.lll.. ....................................

POSYICION NADI: (Ant) 29.06.03.02.02 ( J);(Bct)............. { )
ESPECIFICO X FORMULADO OTROS
GRUPO: . .CUEROS . t st s st s nacosontosanssanassaaanssssnssssssssassses
SUBGRUPO:.RIBERA, CURTIDO.. .. c vttt svrtarotnroransasonsresanesese
CLASIFICACION POR USO: MICROBICIDA. ... ittt asnsnassnassns
DATOS DE:...CONSULTA DE IMPORTACION. ... v et ererrarsrsnnsnnasnss
DATOS MONTO (U$S/afio) | CANT. (kg/ano)| P P P (U$S/kq)
1987 85.014 16.969 5,00
1988 165.050 32.003 5,16
1989 133.313 - 23.413 5,69
1990 113.969 16.474 6,92
1991 184.360 ' 25.358 7,27
Proy.1992 22.594
TENDENCIA CRECIENTE OSCILANTE CRECIENTE
PRODUCCION NACIONAL: |[NO|X sI ; ESCALA: kg/afio

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B c D E F G
+2 +2 +6 +2 -2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: + 2,716

CONSIDERACIONES COMPLEMENTARIAS: el mercado de los microbicidas,
dentro del que se incluye el o-fenil fenol, es exclusivo de pocas
Y grandes empresas.

ADIT. P/ CUEROS 3/6-01




PLANILLA TECNICA 2

NOMBRE QUIMICO: N° CAS:
O-FENIL FENOL 90-43-7
FORMULA DESARROLLADA: CH 00
OH
/// \\\
O-FENILFENOL
N° PATENTE PROPIETARIO FECHA FECHA
PATENTE CADUCACION
80,47,636 Asahi - Dow Ltd. 4-4-1980 1990
80,47,637 Asahi - Dow Ltd. 4-4-1980 1990
81,53,632 Sanko Kagaku K.K. 13-3-1981 1991
4,258,268 Phillips 23-3-1981 1991
Petroleum Co.
81,333,034 Jp. Agency Ind. 3-4-1981 1991
Sci. Tech.
3,523,205 BAYER A-G. 2-1-1987 1997
58,180,447 Sanko Chem. Co. 21-10-1983 1993
58,180,448 Sanko Chem. Co. 21-10-1983 1993
57,95,931 Sanko Kagaku K.K 15-6-1982 1992
81,20,533 Sanko Kagaku K.K 26-2-1981 1991
4,978,811 Dow - Chemical 18-12-1980 1990
79,151,195 Idemitsu Kosan 28-11-1979 1989
Co.
75,108,244 Japan Kokai 1-8-1975 1985
5,093,514 Dupont de Nemours 3-3-1992 2002
CALIFICACION DEL PRODUCTO: +2.716
ADIT. P/ CUEROS| 3/6=01A




PROCESO DE OBTENCION

NOMBRE DEL COMPUESTO: O-FENIL FENOL

ETAPAS:

- A partir del dimero de la ciclohexancna o del ciclohexanol

1) cecndensacién aldélica de la ciclohexanona o
ciclohexanol en un medio Acido.

2) deshidrogenacidén catalitica.
3) Separacidn de los productos por destilacién.

A partir de la ciclohexanona o del ciclohexanol

1) deshidrogenacién catalitica de la ciclohexancona o del

ciclohexancl.

2) Separacidén de los productos por destilacién.

A partir de la condensacidén de 1l1la ciclohexanona o

ciclohexancl con el fenol.

1) condensacidén de la ciclohexanona o el ciclchexanol con el

fenol. :
2) Separacidn de los productos por destilacidn.

A partir de la deshidrogenacidn de compuestos ciclicos
1) deshidrogenacién catalitica

2) Separacidn de los productos por destilacidn.

A partir de la ruptura del dibenzofurano
1) reaccidén catalitica del dibenzofurano con hidrégeno
2) Separacidén de los productos por destilaciodn.
A partir de la deshidratacién de dioles o del fenol
1) reaccidén de deshidratacién con &alcalis.
2) Separacién de los productos por destilacién.
A partir de la hidrdlisis de éteres diarilicos aromaticos

1) reaccidn de hidrélisis catalitica.

el

el
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2)

Separacién de los productos por destilacidn.

- A partir del cultivo de pseudomonas

1)
2)
3)
4)

5)

Preparacién del medio

Cultivo de las pseudomonas

Extraccién con solventes
Deshidratacién en secadero de.bandejas

Separacién por cromatografia en silicagel

ADIT. P/ CUEROS
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POSICION NADI: (Ant) 29.07.00.01.02 ( );(Act)............. { )

ESPECIFICO X FORMULADO OTROS
GRUPO: . .CUERDS . . .t ettt it s s e st aanssssomusssanacsansscassossnsse
SUBGRUPO&.RIBERA, CURTIDO. o st i vt vt tsevernasanssenonannssenessanscs
CLASIFICACION POR USO: . MICROBICTIDA. . it ittt eansntsosnnnnaas
DATOS DE:...CONSULTA DE IMPORTACION. ... ittt nctttocaansannsnaa

DATOS MONTO (U$S/afio) | CANT. (kg/afio)| P P P (USS/kq)

1987 85.575 9.067 9,44

1988 35.597 4.048 8,79

1989 42.680 5.041 8,47

1990 152.838 16.040 9,53

1991 158.586 18.130 8,75
Proy.1992 19.500
TENDENCIA CRECIENTE CRECIENTE CRECIENTE
PRODUCCION NACIONAL: |NO|X 81 ; ESCALA: kg/anho

CALIFICACICN FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B C D E F G
+2 +2 +6 +6 +2 +2 +6

CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: + 3.716

CONSIDERACIONES COMPLEMENTARIAS: el mercado de los microbicidas,
dentro del que se incluye el Preventol CMK, es exclusivo de pocas
Yy grandes empresas.
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PLANILLA TECNICA 2

NOMBRE QUIMICO: N° CAS:
P-CLORO-M-CRESOL 615-74-7
FORMULA DESARROLLADA:  C.H,0Cl
oH
N
N*CAS » [815-74.7)
\\¢¢CH3
Ci
N° PATENTE PROPIETARIO FECHA FECHA
PATENTE CADUCACION
72514 BAYER .AG 2-1983 1993
4,429,168 KOPPERS Co. 2-1984 1994
CALIFICACION DEL PRODUCTO: +3.716 _JI
J
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PROCESO DE OBTEKRCION

NOMBRE DEL COMPUESTO: P-CLORC-M-CRESOL

METODOS DE OBTENCION:

-~ A partir del P-CLORO FENOL

Btapas:
1- BAlguilacién en la posicién O mediante el cloruro de
bencilo, en presencia de un catalizador acido (resinas mixtas
de ESTIRENC y DIVINIL BENCENOS sulfonadas).
2- Separacidén de la resina por filtracidn
3- Destilacién del producto de reaccidn, en dos etapas para
primero reciclar el P-CLORO FENOL excedente y luego obtener
el P-CLORO o BENCIL FENOL producto.

= A partir del m-cresol

Etapas:

1- Cloracién en fase liguida.

2- Destilacidén para la separacién de los productos de
reaccidn.

- Otros métodos de obtencién:
1) A partir del cresol crudo y cloruro de sulfurilo (S0,Cl,}.
2) A partir del cresol crudo y cloro
'3) A partir del m-cresol y del cloruro de sulfurilo,
4) A partir del m-cresol, cloro y tetracloruro de carbono.
S) A partir del m-cresol, cloro y carbonato de sodio.

6) A partir del 3,4-dicloro-tolueno, metilato de sodio y
metanol.

7) A partir del 4-cloro-3-amino tolueno.

ADIT. P/ CUEROS 3/6-02B




NOMBRE QUIMICO o COMUN: P-CLORO-0~-BENCILFENOL {PREVENTOL;

BP)..'I..'.O. .................. * » 4 & & B B & B F S 4 4 F 4 48 8 NP B s AE A e - e
POSICION NADI: (Ant)no tiene posicidn NADI( ):(Act).... ( )
ESPECIFICO X FORMULADO QTROS
GRUPO:..CUEROS. ..t cccveeenenass e st et e ettt e
SUBGRUPO: .RIBERA,CURTIDO. .t c vt t sttt eevacrnavacrsseaassacnsasns .o
CLASIFICACION POR USO: .MICROBICIDA. s v e vvveneannnnonnssnssossasan
DATOS DE:...NO SE TIENEN DATOS DE IMPORTACION.....ccicrteerenos-
DATOS MONTO (U$S/afio)| CANT. (kg/afio)| P P P (U$S/kg)
1987 N.D, N.D. N.D.
1988 N.D. N.D. N.D.
1989 N.D. N.D. N.D.
1950 N.D. N.D. N.D.
1991 N.D N.D N.D
Proy.1992
TENDENCIA
PRODUCCION NACIONAL: |NO(X 51 } ESCALA: ~ kg/aio

CALIFICACION FACTORES DISCRIMINANTES DE POTENCIAL VIABILIDAD

A B c D E F G
+2 +6 +6 +2 -2 +2 +6
CALIFICACION TRATAMIENTO SISTEMATICO: + 3.572

CONSIDERACIONES COMPLEMENTARIAS: el producto es interesante por
su aplicacién como microbicida biodegradable y por su precio, pero
no se realizaron las estimaciones de esta planilla por no disponer
de datos de importacién.
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PLANILLA TECNICA 2

NOMBRE QUIMICO: N° CAS:
P-CLORO-0-BENCIL FENOL 120-32-1
FORMULA DESARROLLADA:  C,3H,0Cl
CH CH2
l T \\l §T
Cl
N° PATENTE PROPIETARIO FECHA FECHA
PATENTE CADUCACION
170,972 VODAK, ZDENEK, 15~1-1978 1988
KRSNAK,
FRANTISEK,
BECHTOLD, LUDVICK
|
[
CALIFICACION DEL PRODUCTO: +3.572
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ETAPAS:

PROCESO DE OBTENCICN

NOMBRE DEL COMPUESTQ: P-CLORQ-O-BENCIL FENOL

1- Suspensién de resina estireno/divinil benceno en p-cloro
fenol.

2- Adicidén controlada de cloruro de bencilo sobre lq
suspensién agitada: reaccidén quimica a 125 - 130 °C.

3- Filtracién: recuperacién de 1la resina copolimérica
sulfonada de la mezcla reaccionante para su posterior

reutilizacién.

4- Destilacidn primer corte: separacidn del p-cloro fenol no
reaccionado del recicloc a la etapa de reaccidn.

5- Destilacién segundo corte: obtencidén del producto p-cloro-
o-bencil fenol y un residuo pesado.
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