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Este invento se refisre a lsa preparacldn en gran
escala e una alfa-aminolactama épticamente activa.

Un método conocido de preparar alfé—aminé-laeta—
ma Spticemente activa coﬁsiste en formar un precipitado
en un medio liquido de uno de los antipodas Spticos de
una mezcla de las formas D- y I- de la alfa-amino-lactama,

como sal de dcido pirrolidona-carboxilico, Siendo el pre-

cipitado separado del medio liguido, obteniéndose una fa-|
ise rica en I~ alfa-amino-lactang y una fase rica en D- |
alfa-amlno—lactama, siendo luego la forma I~ y/o la forma
D— de la alfa-amino-lactama separadas de las fases reSpec-
ftlvas. En tal método se usa una solucidn de la D~ y la L—;
%alfa-amino~lactama y el doido pirrolidone-carboxflico &p-
%ticamente activo o un compuesto del misﬁo, ¥ un medio 1i-

i quido que es inmiscible coxn dicha solucidn es puesto en

%contaoto con dicha solucidn en condiciones que dan como
?resultado la evaporacidén del disolvente de la solucién.

Para operaciones en pequefia escala, dicho liqui;
i do y el medio liguido inmiscible pueden reunirse en un -
recipiente provisto de un agitador, con lo cual se obtie-
! ne despuds Ge evaporacidn del disolvente, una suspensién |
fdeilmente bombeable de la sal precipitada efecitududose
la subsiguiente separacidn de sdélido y liquido en una for+

me sencilla, por ejemplo por filtracidn, Sin embargo, si

esta operacién se intenta en gran escala en un recipiente:
i
provisto de agitador, se tropieza con dificultades consi-|

derables.

Asi 1a sal sdlida aislada se aglomerard y una
:gran parte de ella se depositard sobre la pared del reci-

piente y sobre el agitador. Ademds, el movimiento dela
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mezcla de sal y 1fquido aglomerada, y su separaczdn sub-
{

%iguiente, resulta muy diffcil, g
! Se ha descubierto ahora sorprendentemente que :
Fal operacién puede llevarse a cabo fécilmente en gran es—
cala usando un evaporador de pelicula rotativo con anchura

‘de ranura constante para la evaporacién y la precipita-—

|

cién. Asf, el invento comprende introducir la solucidn
{ )
de D- y L-glfa-smino-lactama y el dcido pirrolidona~carbo-

xflico dpticamente activo ( o un compuesito del mismo) jun—

to con el medio lfquido inmiscible con ella, en un evapo~ '
rador rotativo con anchura de ranura consiante, siendo eva-
porado el ditolvente de dicha solucidn en el evaporador de

pelfcula y la sal precipitada como resultado de ello es

escargada del evaporador junto con el liquido residual.

jor]

E1l cisolveute puede ser cralguier disolvente polar que sea’
inmiscible con el meaio liguido por ejemplo, agua o un al-
cohol. liedios 1f{quidos adecuados son, por ejemplo, dioxano,
gasolina, gueroseno, hexano, heptano, bhenceno, tolueno, Xi-
;eno, meritileno, ciclohexano y alcohilciclohexano. j
El evaporador de pelicula usado en el método del

1nvento es conocido en si. Alternativamente, puede descr1~-

glrse como evaporador de pelicula rotativo cuyas paletas

po.se mueven con respecto al eje del rotor cuando el eva-
%orador estd funcionando. ;
z El hecho de que la operacidn arriba mencionada ‘
bueda reglizarse en grai escala en este tipo de evaporador:
de pelfcula sin que se troviece con dificultades, es con-
trario & toGo lo que habria de esperarse, ya que anterior-

mente se ha considerado que el uso de un evaporador de re-~

lfeula rotativo con hendidura constante no es adecuado pa-
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ra un procedimiento en el cual se forma una sustancig sd—;
lide Gurante una operacidn de .evaporacidn, pero que si sé
desea usar un evaporador rotstivo, entonces debe usarse
uno con anchure variable Ge la hendidura. En este dltimo
tipo de evaporador de pelfcula, las paletas del rotor son
movibles con respecto al eje del rotor, de modo que, si

se forma un sélido durante la evaporacidn, la mnchurg de

i la hendidure puede adaptarse por si misma a8l grueso de
gla pelicula que contiene el sélido que se ha formado so-
%bre lg pared del evaporador. El uso de tal evaporador de
;pelIoula rotativo con anchura variable de la hendidura,

i 8in embargo, no es satisfactorio en modo alguno en el pro-

H
H L
[

' cedimiento & que antes se he hecho referencia. !
: i
? Pars uso en el método del invenio se emplean de!

i preferencia evaporadores de pelfcula rotativos con anchu-i

3

‘ra de ranura constente de entre 0,5 y 2,5 mn. La anchura
. oftima de la ranura, sin embargo, depende de diversos
Efactores, tales como concentracidn de la sclucién, la
capacided del evaporador, y la centidad y naturaleza del
medio 1fquido, y puede determinarse fécilmente por tanteo,

v

Esto puede hacerse de un modo sencillo, por ejemplo eme E

rleando un evaporador de peliculae rotativo con anchura de

endidura constante que pueda ajustarse a diversos valores

dentro de 1limites prescritos. Esto puede logarse fdcil-

mente en un evaporador de pelicula que sea ligeramente

cénico en todo 0 en parte, en el cual, moviendo el rotor

t

: paralelemente al eje del rotor, la anchura de la hendi-
f dura pueda ajustarse a diversos valores.
No existe objecidn ninguna en cuanto al hecho
de que en el procedimiento de acuerdo con el invento par-
- te del medio liguido suminisirado al evaporador.no sea

376664

- -



10

15

20

25

30

18-4-67

:descargado de €1 en formg lfquida, sino en estado de va-
;por. Sin embargo, para que el funcionamiento del evapora=-
%dor prosige satisfactorizmente, la cantidad de medio 1li-
quido que es descargado del evaporador en estado lfquido
no debe cer demasiado pequefia. Por consiguiente, es impor-

tante que la cantidad de calor suministrado al evaporador

sea controlada, cuiddndose sin embargo, de que la cantidad
de calor suministrado no sea ten pequefia que la cantidad |
ﬁdel disolvente evaporado sea insuficiente de modo que la
tsal a alslar permenezca completa o parcialmente en solu=
‘cidn.

Se ha descubierto que este problema de la
ialimentaeidn correcta de calor puede resolverse condensan-
do el vapor descargado del evaporador, Separanio el con=—
densado en disolvente y medio lfquido y disolviendo el me-
dio 1fquido aislado directamente al evaporador. Como re-
sultado de ello, la cantidad de medio 1fquido que es des-
‘cargada del evaporador en estado 1lfquido no viene deter-
;minada por la cantidad de celor suministrado al evapora-
?dor, al raso que la alimentacidén de calor al evaporador,
fpuede r-gularse sin dificultades de moGo que la cantidad
de celor suministrado sea ampliamente suficiente para

efectuar la evaporacidn del disolvente,

Se da el siguilente ejemplo del inventos

Una solucidn acuosa de glfa-smino-epsilon—
b

:caprolactama racémica y dcido I~pirrolidona carboxilico
‘fué suministrsda a un evaporador de pelfcula rotstivo con
‘anchura de hendidura constante, junto con tolueno, en prow-
poreidn de 30 Kgs., de alfa-emino-epsilon-caprolactema,

12 Kge, de dcido pirrolidona carboxilico, 28 Kgs, de agua

y 560 Kgs. de tolueno por hora,
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Bl evaporador de pelfcula tenifa una superficié
de evaporacidn de 1 metro cuadrado y un didmetro interior
de 30 centimetros y estaba provisto de un rotor de cuatro
paletés que operaba a una velocidad de 300 revoluciones
por minuto. La anchura de la hendidura era de 1,2 mili-
metros. El calor requerido fué suministrado por medio de

una cemisa de caldeo a través de la cugl se introdujo va-

por de agua de 1802. Se descargaron agua y tolueno a una

étemperatura de 992 desde el evaporador de pelicula en es-

~tado de vapor, en caudales de 27 y aproximadamente 390
Kgs, por hora, respectivemente. El vapor descargado se
. condensd y el condensado resultante se separd en tolueno :
:y agua, y el tolueno aislado fué slimentado directamente :
'de nuevo al evaporador de pelicula. En el evaporador se
iformd la sal sdlida de L-alfa-amino-epsilon-caprolactma _
éy dcido I~pirrolidona carboxilico. Junto con el liquido §
Zno eveporado, la sal sdlida citada fud descargada desde ;
%el evaporador en estado finalmente dividido. Los caudales
%de descarga fueron de 579 y 24 Kgs. por hora, respectiva-!
%menﬁe, Dicho liquido consistia en 560 Kgs, de tolueno, 18:
Kgs, de alfa-amino-epsilon-~caprolactma y 1 Kgs. de agua. %
La presente solicitud gue corresponde a la
presentada en Holanda el 31 de Marzo de 1.966, bajo el

mim. 66-04321, se acoge a los beneficios del articulo 51

del vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial.
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% Los puntos de invencién propia y nueva que se

presentan para que sean objeto de esta solicitud de Paten~— |
i @
te de Invencién en Espefia por VEINTE afios, son los siguienw

3
\ ]

|
l.- Un procedimiento para la preparacién de una

tes:

.

sel Spticamente activa de alfa~aminolactama en el cual una

‘solucidn de una mezcla de D~ y L-alfa-aminolactama junto

con dcido pirrolidona carboxilico pticamente activo (o un
derivado del mismo) y un medio lfguido inmiscible con di-~

cha solucidn son introducidas en un evaporador de pelfcu- -
la rotativo que tiene una anchura de hendiduras constante,;
y la solucidn es evaporada en €1 en condiciones en las cua-
les precipita una sal Spticamente activa de alfa-aminolac—
tema y el dcido pirrolidona carboxilico y el lfquido resi- .
@ual y dicho precipitado son descargados de dicho evapora-.
dor de pelicula rotativo.

2.~ Un procedimiento segin la reivindicacidn

1€, en el cual el vapor descargado del evaporador rotati- %
vo es condensado, y el condensado es separado en disolven-;
i 5
te y medio liquido, y el medio liquido aislado es devuelto.

dicho evaporacor rotativo.

3.~ Un procedimiento segin las reivindicaciOH~§

g

es 18 a 28, en el cual la anchura de hendidura constante

‘del evaporador rotativo es de entre 0,5 y 2,5 milimetros.
| 4,- Un procedimiento para la preparacidén de una
isal opticamente activa de alfa-aminolactama.

Tal y como Se he descrito en la Liemoria que

‘antecede, y para los fines que se han especiiicado.
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