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- (54) Zpisob regenerace
propandiolu

Vynélez‘ se tyka zpisobu regenerace nezreago- |

-vaného threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-pro-
- pandiolu po ukonceni jeho dichloracetylace a po

| roddéleni vykrystalovaného threo-1-(p-nitrofe- -
' nyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiolu z reak¢-

‘niho roztoku, ve kterém zbyvd nezreagovana
| vchozi latka, nevykrystalovany reak¢ni produkt,

- nezreagované a piebytecné dichloracetylalni ¢&i-
' nidlo, produkty hydrolyzy tohoto ¢&inidla, tj. kyseli- |

na dichloroctova, popfipadé€ i hydroxyoctova, me-
‘thanol a rozpu$tény chlorovodik.

MoZnost regenerace cenného produktu zavérec-
né fize mnohastupfiové syntézy antibiotika chlo-
' ramfenikolu véetne koneéné liatky md znalny
vyznam pro ekonomizaci vyroby. Doposud se |

- vyuZivé klasickych postupd, tj. odpafeni matecné- .
'"ho louhu, ochlazeni a krystalizace smési obou
| latek. V této smési se potom threo-1-(p-nitrofe- :
nyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiol hydroly-
zuje na pfislu¥ny 2-aminoderivat, ktery se v po-

| sledni fazi pfevadi na mélo rozpustnou Schiffovu
bazi, zejména reakci s benzaldehydem na pfislusny
benzylidenderivat. Nevyhodou tohoto zptisobu je

govanych sloZek, Ze se zvySuji ndklady na obsluhu,
suroviny (benzaldehyd) a strojni zafizeni. Rovnéz
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skutednost, Ze i pfi pouZiti pfebytku benzaldehydu
' zlistava v roztoku jeSté vjznamné mnoZstvi nezrea- -

je nutno vzit v tGvahu vyskyt odpadnich vod se

nezreagovaného threo-l-(p-nitrofenyl)-Z-MO-1,3-

. zvySenym obsahem organickych latek i zhorSeni '

: pracovniho prostiedi v disledku nutnosti pouZiva-
' ni benzaldehydu. |
Novéji byly studovdny moZnosti pouZiti ionto- ]
ménné techniky pfi regeneraci a zpracovéni pro- |
- duktd a meziproduktii syntézy chloramfenikolu. G.
'N. Altduler (Chimicko farm. Z. 1,8 9, 54-58,
1 1967) stanovuje n€které kinetické charakteristiky ‘
wsorpce threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-pro- |
‘pandlolu z vodnych roztokii na katexu a studuje . :
.mozZnost dé€leni této litky a chloridu sodného na !
. anexu v chloridovém cyklu, nikoli vak jeji odd¢le-
‘ni od chloramfenikolu, tj. od threo-1-(p-nitrofe-
nyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiolu.  Cito- :
vany autor uvadi, e lze threo-1-(p-nitrofenyl)-2- |
amino-1,3-propandiol selektivné adsorbovat na
anex v Cl-formé, desorbovat vodou a zkoncentro- |
vat na katexu, odkud se uvolni ve formé& hydrochlo- .
ridu b&€Zné provedenou desorpci. I
Otazku ziskdvani ekonomicky zajimavych f
mnoZstvi cennych meziprodukti a kone&nych pro- |
dukti syntézy chloramfenikolu fesi podle vynilezu i
zptisob regenerace nezreagovaného threo-1-(p- |
nitrofenyl)-2-amino-1,3-propandiolu po ukonéeni :
jeho dichloracetylace a po oddéleni vykrystalova- ’
ného threo-1-(p-nitrofenyl)-2-dichloracetamido- \
-1,3-propandiolu z reakéniho roztoku, ve kterém | ;
(zbyvé nezreagovand vychozi litka, nevykrystalo- |
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‘vany reakéni produkt, nezreagované a pfebytetné |
| dichloracetylaéni ¢inidlo, produkty hydrolyzy to-
‘hoto ¢&inidla, tj. kyselina dichloroctovd, popftipadé |
i hydroxyoctovéd, methanol a rozpustény chloro- |

' vodik. i

Podstata tohoto zpiisobu spodivd v tom, Ze se

_vreaké&nim roztoku s po¢éteéni hodnotoupH 5,5 aZ |

16,0 zahfivanim na teplotu 35 az 40°C aZ do !
dosaZeni hodnoty pH 1,2 aZ 1,9 &aste¢né zhydroly-
zuje pfitomny nevykrystalovany threo-1-(p-nitro-

fenyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiol, naceZ
se hydrolyza této latky dokonéi po piidavku 0,1 % -
obj. koncentrované kyseliny chlorovodikové zahfi-

- vdnim na teplotu 65 aZ 100 °C za soucasné koncen-
trace reakéniho roztoku na 1/2 pivodniho objemu,
potom se koncentrat dopini vodou nebo promyva-
cimi roztoky na piivodni objem, vedenim tohoto
roztoku pFes silné kysely katex v H-cyklu se zachyti
threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-propandiol,
ktery se z katexu uvolni eluci 10%ni kyselinou

. chlorovodikovou za soudasné regenerace katexu,
efluent z katexu se uvadi na siln€ bazicky anex
v OH-cyklu, na némZ se zachyti a zhydrolyzuji .

.zbytky nezhydrolyzovaného threo-1-(p-nitrofe-
nyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiolu na
threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-propandiol,
ktery se zanexu uvolni desorpci 0,05 %ni kyselinou :
chlorovodikovou. :

Zpisob podle vynilezu znamend zjednoduseni :
technologie vyroby chloramfenikolu a moZnost
technicky schiidné regenerace cennych mezipro-
dukti a produkthi syntézy, zlepSeni pracovnich

‘podminek, zmenseni znedisténi odpadnich vod
a tsporu provoznich nédkladd.

. Podrobnosti zplisobu podle vynélezu jsou zfej-
mé z pfikladii:

Piiklad 1
1872 litri vodné-methanolického mate¢ného
louhu po dichloracetylaci threo-1-(p-nitrofenyl)- .
-2-amino-1,3-propandiolu, s obsahem 10,3 kg této
‘latky, 10,3 kg threo-1-(p-nitrofenyl)-2-dichlor-
1acetamido-l,3-propandiolu, 41,2 kg dichlorocta-
 nu methylnatého a 424 kg methanolu se zahfeje na
35 °C a udrzuje pfi této teploté po dobu 8 hodin,
pii éemZ se pH sniZi z ptivodni hodnoty 5,5 aZ 6,0
- na hodnotu asi 1,9 a% 1,2. K takto pfedhydrolyzo-
vanému roztoku se pfida 1,87 litru konc. kyseliny
_chlorovodikové (asi 34%ni) a za teploty 65 aZ
97 °C se b&hem dalsich 8 hodin dokon¢i hydrolyza
'za soudasného oddestilovdni methanolu s &sti
-vody, pfi éemZ se objem reaké&niho roztoku zmensi
| na 1/2 piivodniho objemu. Koncentrat se doplni na
| ! plivodni objem promyvaci vodou pred regeneraci

| katexu a 0,05%ni kyselinou chlorovodikovou,
obsahujici zbytky threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino- |
1,3-propandiolu, vyextrahované ze sloupce anexu |
pred jeho regeneraci. Takto pfipraveny 1 roztok se ’

' necha protékat sloupcem s 80 litry katexu v H-cyk-

' lu rychlosti asi 600 litrd za hodinu. Na sloupci se. 1

.zachycuje  threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3- |

. propandiol (za kontroly chromatografii na tenké |

vrstv&) aZ do prvniho primiku v efluentu. Filtrat po |
priicchodu katexem se vede na sloupec se 128 litry
bazického anexu v OH-cyklu, kde se zachyti:
anionty kyseliny chlorovodikové, dichloroctové
apod. a adsorbuje nezhydrolyzovany threo-1-(p-
nitrofenyl)-2-dichloracetamido-1,3-propandiol.
Pracuje se rychlosti asi 480 litrli roztoku za hodinu.
Priibéh pracovniho cyklu se kontroluje jednak
chromatografii na tenké vrstvé jednak méfenim
pH proslého roztoku, a to aZ do hodnoty pH 4,8 aZ
4,5 u vytékajictho roztoku. Sloupec anexu se po
skon&eni pracovniho cyklu promyvd 450 aZ 470
litry 0,05%ni kyseliny chlorovodikové rychlosti asi
250 litrd za hodinu, pfi ¢emZ se ze sloupce
extrahuje threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3- ]
propandiol.

Po skonc¢eni pracovmch cykli se sloupec katexu
promyje asi 450 aZ 470 litry vody a potom se .
regeneruje 92 litry 10%ni kyseliny chlorovodikové |
rychlosti asi 150 litrii za hodinu. Potom se sloupec '
katexu promyje do neutrdlni reakce asi 300 litry
vody, pfi &emZ se prvnich 100 litrd promyvaci
kapaliny spoji s regeneraéni kapalinou. Spojend
regenera¢ni a promyvaci kapalina se zahfeje na 45
az 50 °C a zvolna se k ni pfipusti 14 litri konc.
vodného (asi 25%niho) amoniaku na pH 9,5 aZ -
10,0. Reakéni smés se ochladi na 10 az 12°C:
a vyloutend béze se odsaje nebo odstfedi, nateZ se
promyje 10 litry vody a vysu$i pfi 70 °C. Vytézek I
14,5 kg threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3 pro- |
pandiolu s t. t. 159 aZ 160 °C, ()3’ = 27,5° (¢
= 3,6 g, 0,1 N HCl), tj. 85%.

Priklad 2 |
214 litrt vodného matedného louhu po piesrdZe-
ni surového threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-"
. propandiolu s obsahem 0,35 kg této latky, 3 kg '
- amoniaku a 5,8 kg chloridu amonného se propous-
| ti sloupcem s 80 litry anexu v OH-cyklu, rychlosti
+ 300 litrt za hodinu. Na anexu se zachyti ionty C1™
'a do filtritu beze zmé&ny piechdzi v roztoku
| obsaZend baze. Priib&éh pracovniho cyklu se kon- |
troluje argentometrickym stanovenim Cl~ aZ do'=
-jejich prvntho préniku. Z filtrdtu po anexu se.
{ potom vydestiluje béhem 1,5 aZ 2 hodin vodni '
| | parou amoniak (aZ na zbytkovy obsah 17 aZ 35 mg

; NH3/11tr) Takto upraveny roztok se potom vede
ina sloupec katexu v H-cyklu, kde se zachyti

' rozpustény  threo-1-(p-nitrofenyl)-2-amino-1,3-
. propandiol. Dile se postupuje jako v piikladu 1.
; Vytézek 0,3 kg Zaddané létky\s t. t. 159 aZz 160 °C
a (@ = —275°(c—36g,01NHC1),tj 85 %:
i vztaZeno na ]ep bbsah ve vych021m roztoku

PREDMET VYNALEZU

Zpusob regenerace nezreagovaného threo-1-(p-

nitrofenyl)-2-amino-1,3-propandiolu po ukonée—

| nd i jehodichloracetylace apooddélemvykrystalova—
'ného threo-1-(p-nitrofenyl)-2-dichloracetamido- |

f -1 3-propand101u z reakéniho roztoku, ve kterém



zbyva nezreagovana vychozi litka, nevy}(gystalo-
vany reak<ni produkt, nezreagované a piebyteéné
dichloracetylaéni &inidlo, produkty, hydrolyzy to-
hoto &nidla, tj. kyselina dichloro¢tova, popfipads

i hydroxyoctova, methanol a rozpustény chlorovo- .

dik, vyznaéujici se tim, Ze se v reakénim roztoku
s po&ateéni hodnotou pH 5,5 aZ 6,0 zahfivanim na
teplotu 35 az 40 °C az do dosaZeni hodnoty pH 1,2
aZ 1,9 ¢astec¢né zhydrolyzuje pfitomny nevykrysta-

lovany threo-1-(p-nitrofenyl)-2-dichloracetami- |
do-1,3-propandiol, na¢eZ se hydrolyza této latky
dokonéi po pridavku 0,1 % obj. koncentrované |

kyseliny chlorovodikové zahfivdnim na teplotu 65

x

a? 100°C za soufasné koncentrace reakéniho
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roztoku na 1/2 pivodniho objemu, potom se
koncentrat doplni vodou nebo promyvacimi rozto-
ky na ptivodni objem, vedenim tohoto roztoku pfes
silné kysely katex v H-cyklu se zachyti threo-1-(p-
-nitrofenyl)-2-amino-1,3-propandiol, ktery se
k katexu uvolni eluci 10%ni kyselinou chlorovodi-
kovou za sou¢asné regenerace katexu, efluent
z katexu se uvadi na silné bazicky anex v OH-cyklu,
na némz se zachyti a zhydrolyzuji zbytky nezhydro-
lyzovaného threo-1-(p-nitrofenyl)-2-dichloracet-
amido-1,3-propandiolu na threo-1-(p-nitrofenyl)-
2-amino-1,3-propandiol, ktery se z anexu uvolni-
desorpci 0,05%ni kyselinou chlorovodikovou.
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