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Fremgangsmidde til fremstilling af
alkalimetalgalte af aminosyrer.

Den foreliggende opfindelse angir en fremgangsmdde til fremstilling
af alkalimetalsalte af aminosyrer og er af den i indledningen til krav
1 angivne art,

Syntese af alkalimetalsalte af aminosyrer ved reaktion af amino=-
alkanoler og alkalimetalhydroxider i et katalytisk vandigt system er
kendt, jvf, Dumas og Stas (Amn, 35,129~173, 1840). Omdannelsen af amino-
alkoholer til alkalimetalsalte under omhyggeligt konirollerede betingelser
er senere blevet udviklet pd en sidan midde, at aminogrupperne i hovedsagen
er blevet holdt intakte, hvorved en gunstig omdannelse til alkalimetal-
carboxylsurt salt er muliggjort,
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Blandt alkalimetalsaltene af aminocarboxylsyrer har trinatriumsaltet
af nitrilotrieddikesyre betydelig interesse, fordi det er en effektiv er-
statning for en vesentlig del af de fosfatholdige midler, der bruges til
vask. Nedszttelse af indholdet af fosfater md betragtes som en nedvendighed
for at undgd unormal vazkst af planter, der gedes af fosfater. Trinatrium-
saltet af nitrilotrieddikesyre som en komponent i vaskemidler er af betyd-
ning for en vasentlig reduktion af forureningen med fosfater,

Det er tidligere blevet anset for hensigtsmzssigt og fordelagtigt
at kunne udfere de omhandlede reaktioner med reaktionstider af sterrelses—
ordenen flere timer - flere dage. Der foreligger derfor et behov for at
opnd et godt udbytte pd mere end 80% af det onskede alkalimetalsalt pd
mindre end et par timer.

Det er opfindelsens formdl at tilvejebringe en fremgangsmide, ved
hvilken reaktionstiden kan geres mindre end 2 iimer,

Fremgangsmiden ifslge opfindelsen er ejendommelig ved det i den
kendetegnende del af krav 1 anferte, hvorved der opnds et hejt udbytte,
d.v.s. mindst 80%, med en kort reaktiomstid.

Ifelge opfindelsen kan metallet hensigtsmessigt vare cadmium

og anvendes i en mangde svarende til 0,2 - 20 gramatomer af metallet

pr. loo mol af aminoalkoholen, Der anvendes fortringvis l=lo gramatomer
cadmium pr. loo mol aminoalkanol, Ved en s&dan charge er tabet af vand
holdt p4 et minimum, Temperaturerne holdes fortr1nsv1s i omrddet 220-260° ’
hvilket kraver tryk af starrelsen 18,0 = 21,5 kg/cm ved den laveste
temperatur til 34 - 47 kg/cm ved den hejeste temperatur, Reaktionen

vil da give mindst 80% af det sterst mulige udbytte i 1gbet af to timer
eller mindre.

Opfindelsen forklares i det folgende nzrmere i forbindelse med
fremstilling af trinatriumsalt af nitrilotrieddikesyre.

Tjernelsen af hydrogen fra nitrilotriethanol med i det mindste den
stekiometrisk tilsﬁarende mengde natriumhydroxyd sker gennem tre trin,
nemlig forst et mononatriumsalt (natrium Emeis—hydroxyethylglycinat),
dernsst et dinatriumsalt (N-hydroxyethyliminodiacetat) og endelig tri-
natriumsaltet, der er det enskede produkt. Ved hvert trin erstatter

1 mol natrium 2 mol hydrogen, og hvert trin er exotermisk ved foroget

tryk.
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Reaktionen har en tendens til at give eogede temperaturer samt frigerelse
af betydelige hydrogenmzngder, Temperaturkontrollen er tidligere blevet
udfert ved at styre reaktionshastigheden, altsi ssnke reaktionshastigheden,
hvorved reaktionen forlgber langsommere, desto mere varme der fjernes,

I almindelighed har reaktionen tilbgjelighed til at forlebe hastigere med
stigende temperatur, men der kan opstd skadelige virkninger, isar hvis
temperaturen gir over 260° og navnlig over 280°¢C.

Man har hidtil ikke angset trykket for sarlig betydningéfuldt m,h.t,
sterrelsen for reaktionen, Ved arbejdet med den foreliggende opfindelse
har imidlertid hydrogentrykket vist sig at have stark virkning pd reaktions-
hastigheden og under visse omstandigheder pd udbyttet af det enskede produkt,
S&ledes har heje tryk, f.eks, 180 kg per cnz, tjent til at stoppe den
cadmiumkatalyserede reduktion af triethanolamin med natriumhydroxyd.
Reaktionshastigheden kan foreges overraskende ved lavere tryk og isar,
hvis hydrogenpartialtrykket i reaktionssystemet formindskes til s4 ner O som
muligt,

For at opnd den bedste udnytielse af udstyret og for at producere
det enskede produkt, der i det felgende kort betegnes NTA(Na.)s, med de
mindst mulige omkosininger, md den hejeste resktionshastighed tilgtrabes.
Dette opnids ved opfindelsen ved at fjerne hydrogen fra reaktionen si hurtigt
gsom den dannes, og ved at holde det partielle hydrogentryk over reaktions
blandingen s& nar ved 0 som muligt. Et middel til at gere dette er at udfere
reaktionen under reflux~-betingelser, sd at den dannede hydrogen feres bort
med den stigende vaskedamp, f.eks, fra vand. Vandet kondenseres og returneres
til reaktionssystemet for at holde vandkoncentra.tiohen pd det nadvendige
minimum, og hydrogenet fores bort fra systemet.

Reflux~-betingelserne skal vare sidamne, at overfledigt tab af wvand
hindres., Ligevagtsreaktionen af metalhydroxider med aminoalkoholer til
dannelse af metalalkoxider og vand er velkendt, Hvis vand kan undslippe
fra reaktionssystemet, vil ligevsgtsreaktionen ske sidledes, at elementerne
til reaktionen ikke langere findes i systemet, Det vil sige, at et element
i reaktionen er vzk, og de nedvendige stekiometriske betingelser ikke langere
eksisterer, Periodisk erstatning af vand tillader genoptagelse af reaktionen
j)é, bekostning af tiden, Det totale tryk i reaktionssystemet mi derfor valges
sdledes ved den onskede reaktionstemperatur, at vandindholdet i reaktions-
massen ikke er mindre end et mol for hvert mol hydroxyethylgruppe, der skal
omiannes, Trykket skal ligge over 9 til 125 kg/cmg.
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P& den anden side kan hydrogentrykket med fordel anvendes til at
kontrollere eller moderere reaktionshastigheden, f.eks. ved begyndelses-
proce'ssen ved en gtor charge eller ved pdbegyndelsen af en kontinuerlig
proces. Den meget heje reaktionshastighed kan modereres med hgjere par-
tielt tryk af hydrogen, hvorved tendensen mod stzrkt stigende temperatur
modereres. Reaktionsvarhen kan fjernes under den forste del af reaktionen
uden unedvendige midler til at hindre stzrk temperaturforegelse hidrerende
fra for hastig reaktion.

En anden fordel ved et lavt hydrogentryk stér i forbindelse med brugen
af cadmiumkatalysatoren. Det har vist sig, at en effektiv katalysator er en
opleselig kompleks forbindelse af cadmium (II). Redoxpotentislet af
cadmium (II) - cadmium (0)-parret i det omhandlede temperaturomrdde er
siledes, at forholdsvis smd hydrogentryk er tilstrakkelige til at reducere
cadmium (II) til metal, Indenfor de praktiske betingelser er der sdledes
en tilbsjelighed til, at cadmiumkatalysatoren reduceres til den metalliske
tilstand, hvori den er katalytisk ineffektiv, hvis hydrogentrykket er
sterre end 50% af det totale damptryk i reaktionszonen.

Den nsjagtige virkemd3de af cadmium i denne reaktion er ikke kendt
med fuldstendig gikkerhed., Det er tydeligt, at der i vasken dannes en
oploselig kompleks forbindelse med divalent cadmium, Det kan postuleres,
at det divalente cadmium reduceres til en lavere valens, og at der dannes
en carboxylatgruppe. Cadmium med lavere valens reoxideres af vand med
pafolgende frigerelse af hydrogen og er til rddighed til igen at danne
komplekser med adskillige carboxylatindeholdende produkter., Komplekset
med nitrilotrieddikesyre og natrium er fremherskende, nir reaktionmen
nermer sig sin slutning p& grund af massevirkning. En s&dan teori er
en mulig forklaring, men skal ikke her anfores som en kontrolfaktor.

Cadmi um~NTA-Na-komplekset er noget opleselig i NTA(Na)3-oplzsningen
under reaktionsbetingelser, men er ved normal rumtemperatur i det vasent-
lige uopleseligt og er derfor let at skille fra produktet ved simpel
filtration, centrifugering eller liguende.

Det genvundne cadmium~NTA-Na-kompleks har den vigtige egenskab, at
det kan returneres til reaktionssystemet, hvor det ikke blof oplgses i
vasken, men omgdende gendanner det originale cadmium (IT)-kompleks med
fuldt genvundne egenskaber til omdannelse af nitrilotriethanol- oples-

ningen til N‘I‘A(Na.)B.
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ZKSEMPEL I

I en fire-liter autoklav indferes 300 & hitrilotriethanol, 300 g natriumhydroxyd,
(24% overskud), 550 g vand og 15 g cadmiumoxid. Den lukkede sutoklav er gennem en
vandkelet kondensator forbundet til en trykkontrol ved 35 kg/cm2 og herfra med en
gasmiler. Autoklaven opvarmes si hurtigt som muligt til en temperatur pi 240° C.
Fra den tid hvor den ferste udlesning af gas sker, d.v.s. det gjeblik, hvor det totale
tryk ndr 35 kg/cm2 indtil 99% af den teoretisk mulige m®ngde gas er udviklet, forleber
der 8o minutter. Efter keling til rumtemperatur tilsettes vand til en totalvmgt af
1500 g og det uopleselige Cd~NTANa~kompleks filtreres bort. Det har en terret vmgt pa
32 g. Efter fjernelsen af cadmium ved precipitation af sulfidet og filtrering blev
filtratet analyseret ved NMR-spektroskopi ved anvendelse af natriumacetat som stan—

dard. Spektret viste en omdannelse af 97% af hydroxyethyl-grupperne til carboxymethyl-
grupper, mere end Yo% af chargen fis tilbage og der fas et Yo% udbytte af

NTA(Na)3, heri ikke indbefattet det med katalysatoren fjernede.

EKSEMPEL II (Sammenligningseksempel)

Den modsatte virkning af H2 -trysket vil fremgd af felgende. En 300 cm3 autoklav

fik indfert 0,5 g cadmiumoxid og lo g nitrilotriethanol, lc g natriumhydroxyd og

lo g vand. Autoklaven blev sat under hydrogentryk og derefter lukket. Den blev op-
varmet til 210° € indtil yderligere trykforegelse ikke kunne iagttages. I de nedenfor
anferte med A og B betegnede prever steg temperaturen midlertidigt over 210° €, Pro-
dukterne blev analyseret ved oplesning i vand, filtrering og spektroskopisk bestem-

melse som ovenfor.
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Prove H, chgrge endeligt ehdelégt By % NTE om=— +id Produkt
kg/cm tryk kg/cm ‘dannet timer %Mono % Di #NTA
, . kg/em
A - 85 To 1oo >8 - - %
B 36 135 120 loo » 8 42 5o
c 72 © 165 150 1loo 78 16 16 8
D 108 190 180 46 78 loo - -

I sammenligning hermed er der foretaget prove af tilsvarende materialer og i Juk-
ket autoklav opvarmet til 210° C, men med ‘anvendelse af en reflux-kondensator, tryk-
kontrolventils og gasmiler, bvorved der bliver opndet felgende vaerdier for de neden~

for med E og F betegnede prover.

- . 14 ~l loo 1,8 - - 95
F 14 14 1 loo 1,9 - - 92

%Mono er % bis-hydroxyethylglycin som natriumsalt.
#Di er % hydroxyethyliminodieddikesyre som dinatriumsalt.

NTA er-% mitrilotrieddikesyre som trinatriumsalt.

EKSEWPEL ITI

Her anvendes et reflux-.system for kontiimerlig drift ved_200° C og med konti-
nuerlig fjernelse af hydrogen under kontrollerede trykbetingelser, og der anvendtes
3 mol natriumhydroxid og 20-50 mol vand til 1 mol nitrilotriethanol., Cadmium blev
tilsat som oxid i en mzngde svarende til 0,05 mol per mol nitrilotriethanol. Det nor-
malt uoploselige orangersde faste ‘cadmiumoxid opleses hurtigt til en farvelss oplss-
nlng For at give en klar forstielse af virkningen af det partielle hydrogeniryk var
tiden for opholdet i reaktionszonen kun omtrent 5 minutter.

Reaktionens fremadskridning og hastighederne af de forskellige resktioner kunne
folges ved forbruget af n@triumhydroxyd, der méltes.

Virkningen af H2 - trykket pi reaktionshastigheden pi de folgende data, der blev

opnédet ved 200° C:
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Prove TryE x) H2 partial P % af to- % omdannet Relativ reasktions-
kg/cm tryk H2 xx) hastighed
tale damptryk
F 14 1 (5) 11,4 1
G 19 4 (23%) 8,2 0,7
H 26 12 (44%) 3,5 0,3

x) Totalt damptryk i reaktionssystemet.
xx) Defineret som % brugt natriumhydroxyd.

Koncentrationer og flow-hastigheder blev holdt konstante. Disse data viser klart
fordelen ved at anvende et lavt partielt lavt hydrogentryk og viser det snskelige i
at anvende et partielt hydrogentryk pd mindre end 50% af det totale damptryk.

De egnede katalysatorer til resktionen er ikke begrznset til det beskrevne cad-
mium (II)-kompleks, men indbefatter cadmium i metallisk form eller som passende salte
eller komplekser, der i det mindste delvist og i tilstrekkelig grad er opleseligt i

triethanolamin-systemet til at give en effektiv mmngde af cadmium (II)-kompleks.
Andre metaller med onskelige katalytiske egenskaber, men ikke af

samme effektivitet, er nikkel, palladium og zink, Medens natriumhydroxyd
er det bedst egnede alkalimetalhydroxid kan andre anvendes, sdsom
lithiumhydroxid og kaliumhydroxid.

EKSEMPEL IV

Autoklaven er ogsd her forsynet med en refluxkondensator, hvorigennem

det udviklede hydrogen fjernes.
I en nikkelforet 300 ml autoklav blev indfert 17,4 g bishydroxyethylpiperazin,

lo g natriumhydroxyd, 0,5 g cadmiumoxid og 30 g vand. Ved 2000 ¢ 1 2 timer under
et tryk pid 14 k:g/cm2 blev produktet behandiet som i eksempel I. Den spektroskopiske
analyse viste en  fuldstzndig omdannelse af bishydroxyethylpiperazin med et udbytte pa
96,1% af dinatriumsaltet, i-forhold til bishydroxyethylpiperazin.
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PATENTKRAV

1. Fremgangsmide til fremstilling af alkalimetalsalte af aminosyrer, ved hvilken
et alkalimetalhydroxid i et lukket reaktionsrum bringes til at reagere i flydende
fase med denrtil den gnskede aminosyre svarende aminoalkohol, der saledes indeholder
mindst én primer alkoholgruppe, ved en temperatur pa 200 - 290° C, idet der anvendes
en mzngde af alkalimetalhydroxid, der er storre end den stekiometrisk nedvendige,

0og en vandmmngde p& fra 25 - To vegiprocent af den totale charge samt en
‘katalytisk effektiv m@ngde af et metal valgt blandt cadmium, nikkel,

palladium og zink, kendetegnet ved, at en blanding af vanddamp

og hydrogen fjernes fra reaktionszummet og feres ind i en kondensator,

hvori vandet kondenseres og derefter fgres tilbage til reaktionszonen,

og at dampfjernelsen reguleres til opretholdelse af et tryk i reaktions-

zonen mellem 9 og 125 kg/cmz. siledes at det partielle hydrogentryk i
rebktionszonen er mindre end 50% af det totale damptryk i reaktionszonen,

hvorhos reaktionstiden ikke overstiger 2 timer.

2. Fremgangsmdde ifolge kravl, kend et egnet ved, at

metallet er cadmium og anvendes i en mengde svarende til 0,2 - 20 gramato-

mer af metallet pr. loo mol af aminoalkoholen.
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