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PATENTNI ZAHTJEVI
1. Postupak za procis¢avanje kompleksa s formulom (II) u nastavku:
S H
(I1)
5 sastavljen od najmanje 80% dijastereoizomernog viska koji sadrzi smjesu izomera II-RRR i II-SSS s formulama:
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koji sadr7i:
1) kombinaciju sljedeéa dva koraka:
10 1b) prolaz kroz smolu(e) za ionsku izmjenu, ovaj korak uklju¢uje dovodenje u kontakt vodene otopine

kompleksa s formulom (II) s jakom anionskom smolom, i
Ic) ultrafiltraciju navedenog kompleksa, i
2) izolaciju tako dobivenog procis¢enog kompleksa u ¢vrstom obliku.

2. Postupak prema zahtjevu 1, naznaCen time §to kompleks s formulom (II) na kojem se provodi postupak

15 procis¢avanja ima najmanje 90% dijastereoizomernog suviska koji sadrzi smjesu izomera II-RRR i II-SSS.

3. Postupak prema zahtjevu 1 ili 2, naznaen time $to kompleks s formulom (II) na kojem se provodi postupak

procis¢avanja ima najmanje 94% dijastereoizomernog suviska koji sadrZi smjesu izomera II-RRR i II-SSS.

4.  Postupak prema zahtjevu 1, naznacen time §to korak 1b) takoder obuhvaca stavljanje vodene otopine kompleksa s

formulom (II) u kontakt sa slabom kationskom smolom.

20 5. Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 4, naznacen time §to su koraci 1b) i 1c) takoder kombinirani s

korakom nanofiltracije 1a).

6. Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 5, naznaCen time §to se koraci la), kada su prisutni, 1b) i 1c)

provode ovim redoslijedom.
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Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 6, naznacen time §to korak 2) ukljucuje atomizaciju.
Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 1 do 7, naznacen time §to se kompleks formule (IT) sastoji od najmanje 80%
dijastereoizomernog suviska koji sadrzi smjesu izomera II-RRR i II-SSS na kojem se provodi proces procis¢avanja,

prethodno je pripremljen putem sljedeéih uzastopnih koraka:
a) kompleksiranje heksakiseline s formulom (III) ispod:
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s gadolinijem kako bi se dobio heksakiseli gadolinijev kompleks s formulom (I) ispod:
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b) izomerizacija zagrijavanjem heksakiselog gadolinijevog kompleksa formule (I) u vodenoj otopini pri pH
izmedu 2 i 4, kako bi s¢ dobio dijastercoizomerno obogaceni kompleks sastavljen od najmanje 80%
dijastereoizomernog viska koji sadrzi smjesu izomera I-RRR i I-SSS navedenog heksakiselog gadolinijevog

kompleksa formule (1), s formulama:
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i
formiranje, pocevsi od dijastereoizomerno obogacenog kompleksa dobivenog u koraku b), kompleksa

c)
formule (II), reakcijom s 3-amino-1,2-propandiolom.
Postupak prema zahtjevu 8, naznalen time S§to, se, po zavrsetku koraka b), dijastereoizomerno obogaceni

9.
kompleks izolira kristalizacijom i procis¢ava rekristalizacijom.
10. Postupak prema zahtjevu 8 ili 9, nazna€en time §to korak c) obuhvaca sljedece uzastopne korake:

cl) formiranje triestera s formulom (VIII),
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(VIII)
u kojoj Ry predstavlja (C;-Cy) alkilnu skupinu,
naroc¢ito reakcijom u alkoholu formule R;OH u prisutnosti kiseline kao $to je klorovodi¢na kiselina, i
c2) aminolizu triestera s formulom (VIII) s 3-amino-1,2-propandiolom,
5 naroc¢ito u alkoholu formule R;OH u prisutnosti kiseline kao §to je klorovodi¢na kiselina,
triester formule (VIII) nije izoliran izmedu koraka c1) i ¢2).
11. Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 8 do 10, naznaCen time §to korak c) obuhvaca sljedece uzastopne korake:
cl) stvaranje metil triestera s formulom (IV)
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10 naroc¢ito reakcijom u metanolu u prisutnosti kiseline kao sto je klorovodi¢na kiselina, i
c2) aminolizu metil triestera s formulom (IV) s 3-amino-1,2-propandiolom, u metanolu u prisutnosti kiseline
kao $to je klorovodi¢na kiselina, tijekom koje se metanol uklanja vakuumskom destilacijom, sve do postizanja
temperature vise od 55°C, reakcijski medij se odrZava na ovoj temperaturi pod vakuumom kroz vrijeme tipi¢no
duze od 5 sati, prije hladenja na sobnu temperaturu i razrjedivanja s vodom.

15 12. Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 8 do 11, naznaCen time §to se heksakiselina s formulom (III) kako je
definirana u zahtjevu 8 dobiva alkilacijom piklena s formulom (V):
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s dibutil 2-bromoglutaratom, da se dobije butil heksaester s formulom (VI)
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20 nakon ¢ega slijedi korak hidrolize, $to dovodi do navedene heksakiseline s formulom (I1I).
13. Postupak prema bilo kojem od zahtjeva 8 do 12, naznaCen time §to ukljucuje korak 1a) nanofiltracije, i time Sto
se provodi izravno na kompleksu s formulom (II) kako je dobiven nakon zavrSetka koraka c).
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