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Sposób wytwarzania kwasu l-askorbinowego.

Zgłoszono 2 października 1934-1-.
Udzielono 26 października 1935 r.

Pierwszeństwo: 25 października 1933 r. dla zastrz. 1; 9 grudnia 1933 r. dla zastrz. 2 (Szwajcarja).

Ważny ze względów fizjologicznych
kwas /-askorbinowy został otrzymany nie¬
dawno syntetycznie z /-ksylosonu [= My-
ksosonu) przez działanie kwasu pruskiego i
następne kwaśne zmydlenie. Okazał się on
identycznym także i pod względem biolo¬
gicznym, jako czynna witamina C, z ciała¬
mi, spotykanemi w naturze (Helvetica Chi-
mica Acta 16, 1933, str. 1019).
Ten sposób posiada zaletę bardzo sze¬

rokiego zakresu zastosowania; dawał on
dotąd we wszystkich próbowanych przy¬
padkach odpowiednie 3 - ketonokwasy
względnie ich bezwodniki. Przy przygoto¬
wywaniu specjalnem kwasu /-askorbinowe¬
go sposób ten posiada wadę, że potrzebny

związek wyjściowy, /-ksyloson, możliwy
jest do otrzymania tylko na drodze trudnej
i kosztownej. Przy poszukiwaniu lepszej
metody znaleziono inną drogę, która
wprawdzie nie jest tak ogólna i nie daje się
zastosować do wszystkich możliwych izo¬
merów i homologów, lecz jest ograniczona
do zupełnie określonego związku wyjścio¬
wego; pozwala jednak na otrzymywanie
ważnego kwasu /-askorbinowego w sposób
znacznie tańszy.

Sposób otrzymywania według wynalaz¬
ku niniejszego kwasu /-askorbinowego po¬
lega na tern, że kwas 2-keto-/-gulonowy,
ewentualnie po uprzedniem zestryfikowa-
niu, enolizuje się zasadami nieorganiczne-



mi lub organicznemi, poczem traktuje się
kwasami w celu uwolnienia kwasu /-askor¬

binowego; Korzystnie jest przytem przy za¬
stosowaniu ketonokwasu w po&taci żestryfi-
kowanej używać możliwie dokładnie 1 mo¬
la alkaljów, najlepiej w rozpuszczalnikach
bezwodnych.
To samo przegrupowanie kwasu 2-keto-

/-gulonowego odbywa się także przy kwa¬
śnej reakcji w temperaturze około 60°C i
wyższych z prędkością szybko wzrastającą.
Ogrzewanie kwasu 2-keto-/-gulonowego mo¬
że być uskuteczniane bez innych dodatków
lub po znacznem rozcieńczeniu stałemi lub
ciekłemi środkami rozpuszczającemi. Dalej
mogą być wprowadzone też dodatki, dzia¬
łające katalitycznie, np. organiczne lub nie¬
organiczne kwasy lub sole.

Ponieważ kwas /-askorbinowy źle znosi
długotrwałe ogrzewanie, zaleca się przy
technicznem przeprowadzaniu przegrupo¬
wania w kwaśnym roztworze przerwać
traktowanie po przemianie jednej części
kwasu 2-keto-/-gulonowego, oddzielić w od¬
powiedni sposób powstały w ten sposób
kwas askorbinowy w celu ochrony go przed
rozkładem, a zpowrotem otrzymany kwas
2-keto-/-gulonowy poddać temu samemu
zabiegowi.
Zamiast kwasu 2-keto-/-gulonowego mo¬

gą być użyte wszystkie związki, które pod
działaniem kwasów dają kwasy 2-keto-/-
gulonowe, np. sole, estry, pochodne mety-
lenoeterowe kwasu 2-keto-/-gulonowego.

Podobny sposób jest znany z literatury
jako przypadek szczególny. Dotyczy on
przegrupowania estru metylowego kwasu
2-keto-cf-glukonowego zapomecą środków
alkalicznych w lakton kwasu 3-keto-rf-glu-
konowego (Zeitschrift fik angewandte Che^
mie 46, 1933, str. 399; Berichte der Deut-
schen Chemischen Gesellschaft, 66, 1933,
str. 1054). Nie można było jednak przewi¬
dzieć, że analogiczna reakcja daje się prze¬
prowadzić także z kwasem 2-keto-/-gulo-
nowym i jego pochodnemi, ponieważ dotąd

znany był tylko jeden wyżej wspomniany
przypadek szczególny, z którego nie można
było przewidzieć zachowania się innych do¬
tychczas nieznanych przedstawicieli kwa¬
sów 2-ketoheksonowych. Dopiero znalezie¬
nie sposobu wytwarzania kwasu 2-keto-/-
gulonowego udostępniło taki materjał wyj¬
ściowy; możliwość przegrupowania nie by¬
ła jednak przez to określona, ponieważ nie
można było przewidzieć, jak będzie się za¬
chowywał nowy kwas w stosunku do środ¬
ków alkalicznych i kwaśnych,.w szczegól¬
ności, czy jest on trwały jako wolny kwas
lub jako lakton i czy-może tworzyć wogóle
trwałe estry.
W następujących wzorach R oznacza

wodór, katjon lub alkyl.
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Kwas /-askorbinowy tworzy bezbarwne
kryształy, topiące się przy rozkładzie w
temperaturze 190°C, Punkt topnienia jest
różny, w zależności od sposobu ogrzewania;
w rurkach opróżnionych jest on jeszcze o
kilka stopni wyższy. \a\D = + 49° w me¬
tanolu (c = 1). W wodzie znaleziono nieco
wahające się wartości, jak przy natural¬
nych kwasach askorbinowych, co może być
usunięte przez dodanie śladów kwasu sol¬
nego. Skręcanie właściwie wynosi wtedy
+ 24° (c = 1). Związek syntetyczny odpo¬
wiada w zupełności we wszystkich własno¬
ściach naturalnemu kwasowi askorbinowe-
mur posiada też zdolność leczenia skorbutu,
względnie zapobiegania skorbutowL
Przykład I. 50 części estru metylowego
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kwasu 2-keto-/-gulonowego rozpuszcza się
na gorąco w 2000 części bezwodnego meta¬
nolu i po odpędzeniu powietrza zapomocą
azotu lub innego gazu obojętnego dodaje
się gorącego roztworu 5,7 części sodu w
około 200 częściach metanolu przy ener-
gicznem wstrząsaniu lub mieszaniu. Po¬
wstaje przytern biały, najwyżej słabo żółty
osad. Przemiana kończy się po kilku minu¬
tach. Następnie zakwasza się czystym kwa¬
sem solnym wolnym od żelaza. Roztwór po¬
winien teraz reagować kwaśno na kongo i
próbka, rozcieńczona wodą, zadaną małą
ilością stężonego roztworu, powinna dawać
przy miareczkowaniu roztworem jodu war¬
tość, która, przeliczona na całą ilość, po¬
winna odpowiadać 40 częściom kwasu as¬
korbinowego (1 cm3 n/10 roztworu jodu=
8,8 mg kwasu askorbinowego) .

Metanol destyluje się w małej próżni, a
roztwór pozostały odparowuje się w próżni
do suchości. W celu oddzielenia od soli ku¬

chennej wyciąga się osad alkoholem abso¬
lutnym, odsącza chlorek sodu i odparowu¬
je odsączony roztwór w próżni do konsy¬
stencji syropu, który bardzo szybko krysta¬
lizuje samorzutnie lub po mieszaniu. Po
dłuższem staniu produkt rozciera się z ace¬
tonem, odsysa i przemywa acetonem. Z łu¬
gu pokrystalizacyjnego mogą być otrzyma¬
ne jeszcze większe ilości przez odparowa¬
nie syropu i t. d., jak wyżej. Wydajność
wynosi łącznie około 35 części produktu su¬
rowego o barwie czysto białej. Jest on za¬
zwyczaj zanieczyszczony małemi ilościami
soli kuchennej i wykazuje trochę za niski
punkt topnienia. W celu oczyszczenia kry¬
stalizuje się go z małej ilości wody, alko¬
holu lub metanolu, stężając roztwór, a po¬
woli pojawiające się kryształy przemywa
się wreszcie acetonem.
Przykład II. 30 części wodzianu kwasu

2-acetono-2-keto-/-gulonowego (C12ff1807 .
H20) ogrzewa się ze 150 częściami wodne¬
go 0,2-riormalnego kwasu solnego 3 godzi¬
ny do temperatury 1.00°," przyczem w

ciągu pierwszej x/2 godziny ulatnia się ace-
ton. Słabo żółty roztwór odparowuje się w
próżni do konsystencji syropu i, o ile kry¬
stalizacja nie zachodzi, zaszczepia śladem
czystego kwasu 2-keto-/-gulonowego. Po
krótkiem staniu zwilża się acetonem, odsy¬
sa i przemywa małą ilością alkoholu i na¬
stępnie acetonem. Otrzymuje się 14 części
kwasu 2-keto-/-gulonowego, który nie po¬
winien reagować z kwaśnym roztworem jo¬
du, w przeciwnym razie musi być jeszcze
raz przekrystalizowany.

Ługi pokrystalizacyjne stęża się w próż¬
ni do konsystencji syropu, zaszczepia małą
ilością kwasu askorbinowego, powstałą za¬
wiesinę kryształów zwilża się acetonem i
odsysa. Wydajność wynosi 3 części kwasu
askorbinowego.

Pozostałe ługi pokrystalizacyjne dają
przy dalszej przeróbce dodatkowo pewne
małe ilości kwasu /-askorbinowego i kwasu
2-keto-/-gulonowego.

Otrzymane 14 części kwasu 2-keto-/-gu-
lonowego ogrzewa się na nowo z 5-o krotną
ilością 0,2-normalnego kwasu solnego w
ciągu 3 godzin do 100°C. Prowadząc prze¬
róbkę, jak wyżej opisano, otrzymuje się 2,1
części kwasu /-askorbinowego i 9,5 części
kwasu 2-keto-/-gulonowego.

Z uwzględnieniem każdorazowego po¬
nownego odzyskania kwasu 2-keto-/-gulo-
nowego wydajność kwasu /-askorbinowego
wynosi, przy przegrupowaniu w powyższy
sposób, około 60% teoretycznej.
Przykład III. 200 części estru metylo¬

wego kwasu 2-keto-/-gulonowego rozpu¬
szcza się w 2000 części wody, zadaje około
200 częściami czystego węglanu wapnia i
ogrzewa w słabym prądzie dwutlenku wę¬
gla 2 godziny do 80°C. Nierozpuszczony
węglan wapnia oddziela się w atmosferze
dwutlenku węgla przez sączenie, wytrąca z
roztworu wapń przez dokładne strącenie
wodnym kwasem szczawiowym, do czego
potrzeba około 100 części krystalicznego
kwasu szczawiowego, który rozpuszcza się
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W flkełó IQÓ ćMęl&tóft %«df; R0śt#df, u«
WolMdtif ftfMi $&&&& ód s^feMWidnu
WJfhdij śuśzy tf# V jpWł&ił, pMygfefa wy*
kH/śiA\iżtrtrń)*śńio*y kWfei /-ftśkófbłttóWy.
tffras t«a ftiifttHttezI §ł£ Wef Wfiiącyitt dlkO-

ssezfeif i wf&mk jak* «fysty po §t$Mnte
fc*Y*te^ rdśgtWttftt { 8fiktote*ńłtt. ŁUg po-
tafsfltttciay * jJś*?Wi8*f tarysteliMcji daje
1«2£ft* Wał* dragą pwrtjjfc, wsgMfiie ttw-
^. ŁĄcttih Wydfej«8#d Wyńdfei 129 -^ 136
części, co odpowiadM Okfite ifó "*-« &0& Wy*
dfcJHMói tfediWycIfi^;
Pr«ykfttd IV. 100 feętói fertfa metyio-

W*g6 kW&Stt ?^ćt6^^|UlóńbW6|d ftlfHi*
kz%M ik W 1000 ćf^Sciftćłi alkóhólti też-
Wbdftfe^o, zadaj* 80 dfcęStóMttł fciidiej tt6j-»
etyloaminy i ogrzewa 30 miffllt dd BÓ° b&S
Htfftęptł ftó¥tt*l«fc ! tf#titltsftku węgk; Po
^HidłeiilH etódftffe s$ę JO ^ęśd dettt loda*
wtrtegb i tełfiteg^ Mayedft%go alkoholowa
go roztworu octanu ołcr#fii, «Lź fcStehfe dtl>
felt to?frąe&iMfcWkŁ% mfo-mtf tek& od-
mmwfe a$ $«tełftywti alkohole, roz-
MeiWłt W§dfc ftteyć&ttą tt^ż^dhio dWU-
tftgAfttófL W^tó, i rbżktadA 0*lfc* Wprowa*
d^eft^ ^ffr6Wddortf H8 WSfcystkte Jasne
«H(S«ki tórtik«t. Pa bd^CźettW iia^żkii
ołowiu suszy s$ *6*fea^#\fty fóźfcwół' #
ifl*źnłrStfźy«^ £Otf%tttffe bkfim fczysty
kmi k*&rfbindwyf fctó*y ^źfetoystaliaowtt-
ffc SH£ !»!**% rkź i Mfcohfctóu pY±y Hłtyćfei
$SP3*a»ió płM#ftał«gd alfc&li&toWegO tm
pokrystaliztó^Mfcgfc MtzyM&jfe «t^ tó ttKę*
«ći SSystfegfrfcWWttł ł-tókorbMo^tb, a Więc
tffc&tft 77$ wytfajttdSeł te&tetf&mi
tfcStf&śA Y. ItK) **$«ći kW*Sfc 24cMM-

-gMflfebWegd ł^u&Sfcża*^ ^ 5^ częścitK^wbdtego alkołiólu, zftdk^ 75 cftęSciami
Wm «f0OW%gÓ kwaśni djHte-^\^wtegO i

Mtef&tffiłhę Cfcfcó&tawia %l$ $ p&ytftfkH W
te'fef)^halur^ ¥^kó^o^ w fffZećiąga kilfrft
<&mn> liafl^tt '0gf$£w% dO «6° ^rafcfe 3
<g&di£fty 4 prtfem>i*^rdlWj6 W f)rMM «Hh

Atiiźtm tKUtmiś w pfóSftł Kósttji uwolnio-
fty od kmm &Q\n*£o, Syr^p toxpusxoza gię
W 1000 tóęśdAOh wody, wyi^towafl«j z azo*
tiltif i p^ dftdftftta 150 ciąkA pirydyny o-
gtz<*W& w ałtitosfef^ ftxotu 2 godziny do
80°, tx>ó2£ft Sttóay W próśfti, PoniiWal pO-
s^itałf §yfóp £ i^woda duź^j zawartości
pirydyfty fatcm tde kfy*tali2u)«, dodaje
9i^ j«f6ig«6 r** wody, ponowni* dwtylujt w
pt-óźhi 1 póWtafźa tnii fcAbieg j«izc»e rai.
Wkfóttte Hdthad^i ktysUlisacja, iwłanoza
trfiy żas*ćz^pietiiu kwasem askorbinowym;
kw*§ teh rófeci^ricfca się małą ilością alko*
ttolti beiWddfitgo, sącizy 1 przerabia dala) z
łagteift p(>kryfttsiltó«ftyffi w podobnyź «po*
sób. OtfEymii^ się zwykle około 20 części
kWafcu /-askorbitióWego, odrtsu cayatugo.
OcJfcyśfccźettife Od sdli OłOWiU mo*ft być usku¬
tecznione, jak w prsykładżin IV, i daj*
wtedy wydajać około 50 ciąśd. Ługi po-
ktyM^lićzti^, po«o*tałe po bezpośredniej
kfystallzAćji, mogą byó takź^ prsarobiono
Mtpoto&oą toll ołowiu.
Prżykłk^ VI. 100 e*#fci kwa«u 2-krto4-

gutoftowfcgo 0gri5*wA ślę w atirtosf*«# dwu^
tteftku W«gk 2 godziny do 100° z 5Ó0 ct«*
idami WOdy. Rofetwór odpurowuj^ %łą -w
pt&ińi do żałości trytidpii i za&ztzopta mk»
łą ilością kwiśtt S-ktAo-ł-gulo^wofo^ przy-
t*m ttkśt#tl^ i^yfeku kryistaHtftcłiu
KryśrtJiły odsysa ^ ł prt^mywa mulą ite^
*dą it^otiu. Ług |x)krystóli^aty1ny odpk-
wva^ tlę ^ pwiAhi do konsystencji *y*o*
pU, *ksfetżepla małą iloioią kwasu aałtorbi*
M>w^go, krysteiliżuje, kty*ztały odsysa i
^fżttńfWh fńdwiolką iłoicią vkd«ontt, IW
zabieg Crowtar^a ^łę j^szez^ raz z pożyta-
fetti łtiiami pi*rystalteacyjnfeml Ż ot*at-
utego łagu jp^yfetali^acy^i^go można od-
ly^tag^fey f#*ft*oby soli otewłu f«moze bo-
chę kwasu askorbinowego, }ak OfrfSZtio W
$*fcykkufefe IV. Odzyskuje się w ton spo¬
sób łx&po&-edftiO pTż^i^tufe 82,5 części
rayatego temm 2-k^o^-gtilo5iow^|© i oko¬
ło $ ćz^śtrf Ozystego kwasu askorbinowego.
Piefwmf % nich alftży ^do Miwej przoróbłdi
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biorąc pod uwagę ilości odzyskiwane, wy¬
dajność, liczona na czysty kwas askorbino¬
wy, wynosi około 50% teoretycznej.

Zastrzeżenia patentowe.

1. Sposób wytwarzania kwasu /-askor¬
binowego, znamienny tern, że kwas 2-keto-
-/-gulonowy, ewentualnie po uprzedniem ze-
stryfikowaniu, traktuje się środkami alka-
licznemi i po częściowem lub całkowitem
przegrupowaniu usuwa się zasady przez zo¬

bojętnienie kwasami lub przez destyla¬
cję.

2. Odmiana sposobu według zastrz. 1,
znamienna tern, że kwas 2-keto-/-gulonowy
lub jego pochodne, łatwo rozkładające się
pod działaniem kwasu, ogrzewa się ostroż¬
nie w środowisku kwaśnem.

F. Hoffmann-La Roche & Co.

A k tie nig es e 11 s.cha f t.
Zastępca: Inż. Cz. Raczyński,

Tzecznik patentowy.

Druk L. Bogusławskiego i Ski, Warszawa.


	PL22321B1
	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS
	DESCRIPTION


