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4 Procedeu pentru filtrarea lichidului de biosinteza, continand
rifamicina B

(s7) Rezumat: Se prezinta un procedeu de filtrare se asigura o crestere a vitezei de filtrare, cu circa
a lichidului de biosinteza, continand rifamicina B. 50% si a randamentului cu 5...7%.
Prin marirea filtrabilitatii lichidului de biosinteza,
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Prezenta inventie se refera la un
procedeu imbunitagit de filtrare a lichi-
dului de biosinteza contindnd rifamicina
B. Acest antibiotic face parte din clasa
ansamicinelor, are un spectru larg de
actiune, al carui potential antimicrobian
poate fi marit prin prelucrari ulterioare
gi modificiri chimice.

Procedeul cunoscut (Oniscu C. -
Chimia gi tehnologia medicamentelor,
Editura Tehnic3, 1988, pag. 164 ... 165)
consti in filtrarea la temperatura me-
diului ambiant a lichidului de biosinteza
diluat, lapH = 7,6%0,2, si spalarea pe
filtru cu apa rece, in vederea epuizarii
miceliului.

Procedeul de filtrare decurge in
genfral cu viteza redusa, de cca. 30+5
Vm“.h, datorita prezentei unor substange
de natura coloidala care colmateaza stra-
tul filtrant.

Procedeul de filtrare a lichidului de
biosintezd la temperatura ambianti si
spélarea cu apd rece a miceliului pe filtru,
are un randament mediu de 80%. Valoa-
rea relativ scazuta a randamentului pentru
acest procedeu se datoreste slabei eso-
riri a miceliului, precum §i a spalarii
insuficiente, datorate filtrabilitatii reduse
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a lichidului de biosinteza.

Prezenta inventie se refera la un
procedeu de filtrare la cald (40 ... 50°C)
a lichidului de biosinteza cu pH =
7,6%0,2, 1a care se adauga in prealabil
adjuvant de filtrare (perlit), in proportie
de 1..3% g/. Filtrarea se efectueaza prin
cugd din adjuvant de filtrare (de prefe-
rinta perlit), iar epuizarea miceliului are
loc fie prin resuspendarea in apd si
filtrarea ulterioara a suspensiei obtinute,
fie prin spilarea pe filtru, cu apa calda.
Incilzirea lichidului de biosinteza se poate
efectua in flux continuu, utilizind un
schimbitor de cilduri sau pe portiuni in
vas de reactie, cu agitare pe masura ce
se filtreaza.

Procedeul conform inventiei inlatura
dezavantajele filtririi la rece, incalzirea
lichidului de biosintez3 la 40...50°C con-
duce la reducerea viscozitatii, prin ter-
mocoagularea particulelor coloidale de
naturd proteica §i obtinerea de filtrate
limpezi, asigurdnd astfel imbunititirea
calitatii filtratului.

in tabelul de mai jos prezentim
viscozitatea (determinati la moment ci-
netic nul) gi viteza de filtrare a lichidului
de biosintezd continind rifamicind B,
inainte §i dupa tratare termica la 40 ...
50°C.

Viscozitatea §i viteza de filtrare a lichidului de biosintezd
inainte §i dupd tratare termicd

Indici urmariti Viscozitate, cP Vitezi filtrare, Jm? . h
Nr. probe 1 2 3 1 2 3
Initial 14584 13245 23166 29,3 36,6 35,64

Dupa tratarea
termica 7850 6520 6970 58,3 43,5 68,4
Prin acest procedeu de filtrare la cald avantaje:

nu este afectata stabilitatea principiului

activ, acesta s-a determinat atit spectro-

fotometric, cit §i cromatografic.
Invengia de fata prezinta urmatoarele
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- cregterea vitezei de filtrare a
lichidului de biosintezd cu circa 50%,
permitind folosirea mai eficienta a ca-
pacitatii de filtrare;

- cregterea randamentului de filtrare
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cu 5...7%, prin spalarea cu apa calda sau
resuspendarea in apa a miceliului partial
epuizat, esorarea avansati a acestuia ca
urmare a filtrabilitatii marite, ridicarea
temperaturii de filtrare la 40 ... 50°C.

Se prezinta in continuare doui exem-
ple de realizare a filtrarii, conform pro-
cedeului propus.

Exemplul 1. Un volum lichid de
biosinteza ce contine 3,5 kg rifamicini B
se dilueaza cu 125 1 apa industriald. Dupa
agitare se adauga 15 kg perlit, se continui
agitarea pentru omogenizare, apoi se
corecteaza pH-ul la valoarea de 7,6 0,2

cu NaOH solutie 30%. Dupid o ord de

agitare se verifici §i se corecteazi, la
nevoie, valoarea pH-ului; acesta trebuie
sa se mentind in limitele previzute.
Lichidul de biosinteza cu pH = 7,4
... 7,8 se trimite la filtrare prin intermediul
unui schimbator de caldura, tip teavi, in
teava incalzit cu abur, debitul se regleazi
in aga fel incit sa se asigure incalzirea
lichidului de biosintezi la 4o ... S0°C.
Se filtreazi la aceasti temperatura
pe filtru rotativ pregitit cu strat filtrant.
Miceliul partial epuizat se resuspendi in
apa, apoi se agita 1 .. 2 h, dupa care
suspensia obtinuta se trimite la filtrarea
a Il-a, procedind ca la filtrarea 1. In
timpul filtrarii, se spald miceliul pe filtru
cu 0,5 volume apa incilziti la 40 ... 50°C,
pentru un volum lichid de biosinteza.
Filtratele obtinute se ricesc la 20+
5°C, se amesteca gi se supun prelucriri-
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lor ulterioare.

Se obtine in total un volum de filtrat
ce contine 3,15 kg rifamicina B substanta
activa.

Randamentul filtrarii este de 90%.

Exemplul 2. Se procedeazi ca in
exemplul 1, cu deosebirea ca, in loc de
doua filtrari, se efectueazi o singura
filtrare, iar epuizarea miceliului se reali-
zeaza prin spalare pe filtru cu 1,5 volume
apa incilzita la 40...50°C pentru un volum
lichid de biosinteza.

Se obtine un volum de filtrat ce contine
3,05 kg rifamicina B.

Randamentul filtrérii este de 87%.

Revendicare

Procedeu pentru filtrarea lichidului
de biosintezi continind rifamicini B, cu
un pH corectat de 7,6+0,2, caracterizat
prin aceea ca lichidul de biosinteza se
trateaza cu 1.. 3% g/V adjuvant de filtrare,
de preferintd perlit, se incalzegte la
40..50°C, se filtreaza pe filtru rotativ
prevazut cu un strat de adjuvant de filtrare,
de preferinta perlit, mentinindu-se tem-
peratura constantd, dupa care se efec-
tueaza epuizarea miceliului prin resus-
pendarea acestuia in apa in raport de
1/1 volivol, filtrarea suspensiei obtinute
si spalarea pe filtru cu 0,5 volivol ap3,
la 40 ... 50°C, sau prin spilare pe filtru
cu 1,5 volivol apa, la 40 ... 50°C.
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