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Ziele

- Untersuchung und Optimierung kristallisationsbasierter
chiraler Trennungen
- Weiterentwicklung bestehender Trennverfahren sowie

Erweiterung des Einsatzfeldes klassischer Trennverfahren

Online-Monitoring der enantioselektiven

Kristallisation

Kopplung von Online-Polarimetrie u. -Dichtemessung zur

direkten Verfolgung der Konzentrationen der einzelnen
Enantiomere in der Losungsphase
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Ermittlung der Lésungszusammensetzung als Funktion der Zeit

Opt. Drehwinkel bei Vorliegen eines Enantiomerengemisches
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1. “Bevorzugte Kristallisation” zur Gewinnung reiner Enantiomere
Zyklische Prozessfuhrung im Stoffsystem DL-Thr/Wasser
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Prinzip d. ,Bevorzugten Kristallisation” Zyklischer Prozess zur Gewinnung Cristaller 2 — 1. Zyklus &"‘)2 Zyklus
(Arbeit im metastabilen (3-Phasen-) von beiden Enantiomeren (isotherm) . | ._ﬂ 0,08 T —
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sattigungen) Schematischer u. experimenteller Zeit [h]
Filtergefass 2 Versuchsaufbau zum zyklischen Drehwinkelverlauf bei zwei aufeinanderfolgenden Trennzyklen
a Trennprozess (vereinfacht) (1,2 L-Kristallisator; AT = 10 K; T, = 30 °C; 2,5 g Impfkristalle)

2. Erweiterung des Einsatzfeldes der “Bevorzugten Kristallisation” auf verbindungsbildende Stoffsysteme
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Mbgliches Hybridverfahren zur
Racemattrennung bei verbindungs-
bildenden Systemen

Zyklischer Prozess zur Gewinnung
von (+)-E u. rac. Verbindung aus
eutektisch zusammengesetzten
Ausgangslésungen

,.Bevorzugte Kristallisation* im Stoffsystem Mandelsaure/Wasser
15 6,8
a 5

1,4 1 e e il 58 ¢
Ed o 5
e b 3
S 13+ | — - - - ——— — — F48 g
=2 T T Y e ) °
2 i g
Sl‘z————:—‘f—r ——————— 38 =
o Losungs! ! 4 3
Cogaqdehe b 28 g
3 —— — 5
€10+ —— -1 L Towl,gq
E L — 2
& s vl 0 8

_eforg
08 -0,2 weut. Linie
0 100 200 300 400
a b c d Zeit[min]

Zeitliche Anderung von optischem Drehwinkel,
Losungsdichte und Kristallisatmasse bei der
Gewinnung von (S)-Mandelsaure

Kristallisationspfade bei der Gewinnung von (S)- u. (rac)- Mandelsaure im Phasen-
diagramm (schematisch u. experimentell ermittelt) > zyklischer Prozess maglich
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Zyklische Prozessfuhrung im System Mandelsdure/Wasser
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- Additiveinsatz: Glu (selektive Hemmung von

3. Alternative Prozessfuhrungsstrategien — Optimierung von
Produktivitat u. Produkteigenschaften

- Variation Impfkristalleigenschaften: Mischfraktion ,,Wachstum*“, Mahlung

- weiterhin: polytherme Temperaturfiihrung (Produktivitatssteigerung)
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Verlauf des Enantiomereniiberschusses bei drei aufeinanderfolgenden
Trennzyklen
(250 mL-Kristallisator; T, =28 °C; 0,5 g Impfkristalle)

2 | Resultate:

- PUR > 96 %

- Produktivitat < 2,1 gih

- Zersetzungsneigung
der MS (T, Licht)
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Resultate:

- PUR ~ 100 %

- Kristallisationsrate + Ausbeute mit gemahlenen
Impfkristallen héher

- Kristallform durch Mahlung der Impfkristalle
positiv beeinflussbar

- Kistallisationskinetik von D-Thr nicht durch
Additiv beeinflusst

- Additiveinsatz ermdglicht hohe AT

- ,Plateauphase” bei Additiveinsatz erlaubt
Lsicherere* Prozessfiihrung
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Drehwinkelverlaufe in Abhangigkeit von Impfkristalleigenschaften u. Additiveinsatz
(System: DL-Thr/H,0; 1,2 L-Reaktor; AT = 13 K; T, = 37 °C; 2,5 g Impfkristalle; L-Glu: 5 Mol% bez. auf L-Thr)
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