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pare solicitar PATENTE DE INVENCION por 20 afios

a nombre de MONTECATINI EDISCON S.p.A.

entidad ditaliana

con domicilio en Foro Buonaparte 31, Milan, Italia

pors "UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACICN DE ACIDO CITRI
con

(Clase Intermacional COTc)
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sta invencidn se refiere s un procedimiento powa

.

cido citrico nor sintesis a partir de

N

e

£

la proparacidn
acetona,

31 dcido citrico es un producto cuyas variss ¢ i~
portaaten aplicaclones indusurisles son ampliamenbte cono-
cidas.

Iin efscto, ge puele utilizar en ls ilwdustria de
los productos alimenticios, en la industria textil, en el
¢ampo le las resinas alquidicas, ebc.

71 Scido citrico se oblisnez jeneralmente, blen por
fermenbacidbn de diversos subsbtrzsos (por ejemplo, solucio-
nes de azlear) producida por cepss o familiss de micro-
organisaos adecuados, o a martir del zumo de limbn. 3in ea-
harze, loz procedimicntos arriba uencionados prosentan al-
oinos inconvenientes. 31 wétodo basado en lo Lormeabacidn
implica la ubilizacidn de equipos quz requierven superlicies

muy zrandes, con loi consi.uientes sravimenss econdulcos

4 ¥

2

v pricticos, ademis de una innxdista disponibilidad de las
soluecicnes de azlecar 7 seleecidn Jde las cepas o familiaz
de los nicro-orgaalswos. Jor obrs parte, ol enpleo del zu-~
20 e limbdn como mabterial de partila rasults vparticular-
menbe costogo.

Un objeto de la presente invencidn consiste, por
tanto, en hacer asequible un procediuiento para la prena-—

racidn de dcido citrico, que estd exento de todos los in-
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convenientes de log procedimientos conocidos,

Este y otros objetos, que se comprenderan mis clg
ramente & partir de la deseripcién que sigue, se alcanzan,
de acuerdo con esta invencion, por medio de un procedimien~

5 to para la preparacién de acido c{trico, procedimiento gue
incluye —-hablando en terminos generales—- una reaccion de
dicarboxilacion de acetona con el fin de obtener acido 3=ce
toglutarico. Ia reaccion de carboxilacion se lleva a cabo
en un disolvente dipolar aprotido y en presencia de fena-—

10 tos de metales alcalinos.

Al final de la reaccion, se obtiens la sal alca-
lina del dcido 3-cetoglutarico, la cual se somete luego &
una reaccion de cisnuracion con acido cianhidrico con obje-
to de convertir el scido 3-cetogluterico en la cianhidrina

15 correspondiente.

La cianhidrine se hidroligze finslmente con H 804

2
a acido citrico. Este procedimiento se puede representar

esquematicamente por les ecusciones siguientes:

1) OHy=CO-CHy + 2 CO, + 2 GgHyONe — cnzwconcl;ﬂz + 2 CgHgOH
20 COONe,  COONa
2) GH,-COONa CH,~COONa.
Io 4+ HON =P OH~=CN
o H,-COONa CH,~CCONa

24-8072. = 3 -
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3) CH,~COONa CH ,~COOH
2 OH=C=CN p) 4H2043H2504 ey 2 CH- mCOOH‘#(NH4)ZSOA:!aQN32504

HZ-COONa CHZ-COCH
Durante la reaccion de dicarboxilscion de la acetona para
ohtener el acido 3-cetoglutarico, se formsn pequefias canti-
dades de acido aceto-acético como resultado de una reaceidn
de monocarboxilacidn.

Sorprendentemente, se ha encontrado gue en el pro=
cedimiento de preparacion de acido eitrico de acuerdo con
esta invenciodn, la presencia de acido aceto-acético junto
con sl acido 3-cetoglutarico no afecta desfavorablemente al
curso ulterior del procedimiento, En efecto, durante la reag
cion de cianuraciodn, el acido aceto-acetico produce la res—
pectiva cianhidrine, la cual se hidroligza subsiguientemente
e acido citramdlico.

En consecuencia, al final del procedimiento, el
gcido citrico resulta estar mezelado con una Pequefia canti-
ded de acido citramalico derivado del acido aceto-acetico
2 traves de una serie de reacciones analogas & las implica-
das en la conversion del acido 3-cetoglutarico en acido cl
trico.

Por otra parte, se ha encontrado que el acido ci-

tramalico se puede separar del acido cftrico por precipityg
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cion de las correspondientes sales de metales alcalino-te-
rréos.

Es preferible no separar la sal alcalina del aci
do aceto-acético de la del acido 3-cetoglutarico, sino lle-
var a cabo la cienuracion y la hidrolisis subsiguiente so=-
bre las mezclas de las sales y de las dos cilanhidrinas re-
sultantes y separar, al final del procedimiento, el acido
citramalico del acido citrico por medio de la precipita-
cion antes citada de las sales de metales alcalino=-térreos.

En particular, el procedimiento para la prepara-
cion de acido citrico, de acuerdo con esta invencion, se
caracteriza por el hecho de que se hace reaccionar aceto=
na con didxido de carbono, en un medio inerte dipolar ap:é
tido seleccionado del grupo constituido por amidas de aci-
dos orgénicos disustituidas con grupos alcohilo en sl ni-
trogeno, N-alcohil-lactamas, que tengen hasta 10 atomos de
carbono, ¥y sulfoxido de dimetilo, en presencia de al menos
4 moles de sales alcalinas (Na, K) de fenol por cada mol
de acetonz, a una temperatura comprendida entre 02 y 60¢C
y & una presién sustanoialmente igual a la atmosfericaj
por el hecho de que la masa de reaccion asi obtenida se
diluye con sgua y subsiguientemente el disolvente aproti~
do y ol fenol se extraen con un disolvente; y por el hecho
de que la mezcla gcucsa resultante, que contiene sustancial-

mente las sales alcalinas del acido Bacetoglutérieo ¥, en
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cantidades menores, del acido acetomacético, bicarbonatos

y carbonatos alcalinos; se cilanura con HCN, en exceso con
respecto a la cantidad tedrics necesaria para obtener las
cianhidrinas, a una temperatura comprendida entre 02 y 10¢C,
y se hidroliza luego con H25049 en exceso con respecto al
glcali y al nitrdgeno presentes; y, finalmente, por el hecho
de que & partir de la masa de reaccion resultante se recu-
pera el scido citrico separendolo del acido citramélico, pre
gsente como subproducto, por precipitacién selectiva en for-
me de una sal de un metal alcalino=terreo.

La carboxilacion (ecuacién 1) se lleva a cabo a
una temperatura comprendida entre 00 y 609C, preferiblemen=
to entre 20¢ y 30¢C, Cuando se opera 2 temperaturas supe-
riores a 602C, se forman subproductos, tales como acido sa-
licilico, en cantidades mas o menos considerables.

la reaccion ocurre en un periodo de tiempo de
aproximadaments 2 a 4 horas. Se pueden emplear fenatos al-
calinos seleccionados de entre los de sodio y potasio; se
prefiere el fenato de sodio, dsbido a razones economicas Obe
vias,

El fenato alealino se incorpora al disolvente en
cantidades de 0,2 a 3 moles por litro de disolvente, prefe~
rivlemente de 1 a 2 moles por litro.

El fenato alcalino se afiade en cantidades varia-

bles al disolvente de acusrdo con la naturaleza del propio
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disolvente; por ejemplo, en dimetilformamida, el valor O~
timo este comprendido entre 1 y 2 moles por cada litro de
disolvente.

El 1imite de concentracidm superior no es criti-
co, puesto que son posibles mayores concentraciones si el
equipo empleado permite tratar mezclas Has O menos pasto~
gas, tal como pueden formarse con altas concentracionss de
fenato.

Le proporcién molar fenato alcalino/acetona ha
de ser al menos igual a 4, agsegursndo asi une proporcién
de transformacion de acetona en scido 3-cetoglutarico pre-
feriblements con respecto al acido aceto-acetico; son po-
sibles valores mayores, pero ello no presenta interés dese
de un punto de vista economico.

La selectividad de la reaccion de carboxilacion
de la acetona para dar acido 3-cetoglutarico asciende a
90% en las condiciones descritas anteriormente en esta me-
moria, Son particularmenie adecuados como disolventes 1los
disolventes dipolares aprotidos tales como, por ejemplo,
amidas de acidos organicos disustituidas con grupos al-
cohilo en el nitrogeno y N-alcohil-lactamas que tengan
hasta 10 atomos de carbono, o sulfdxido de dimetilo.

Se obtienen resultados particularmente venta-
josos, sin embargo, empleando dimetilformamida, y N-me

$il-pirrolidona.
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EL contenido de agua en el disolvente se manten-
dra preferiblemente sin sobrepasar un msximo de 091% en
peso aproximadamenta.

El disolvente y el fenol, recuperados por extrac

cion con un disolvente adecuado, por ejemplo CH_Cl,, se pug

. 2
den reciclar de acuerdo con tecnicas conocidas.

La cianuracidn (ecuacidn 2) de la solucidn acuo-
sa, que contiene las sales alealinas del scido 3-ceboglutg
rico, y en una cantidad meno:, del acido acetonacético9 ge
lleva a cabo con HCN gaseoso o liquido, en un exceso de 20%
en peso aproximadamente con respecto a la cantidad tedrica
necesaria para obtenser las corrsspondientes cianhidrinss
a partir de la mezcla de sales arriba mencionsda, & una
temperatura comprendide entre 02 y 10§Co Tal operacién tie-
ne luger, con agitacién continua, en un per{odo de tiempo
de 2 a 4 hores aproximsdamente, y la agitscion se continua
durante 1 & 2 horas mas sproximadamente,

Se congiguen mayores conversiones en la reaccion
de cianuracion si esta ultima se 1leva a cabo en soluciones
acuosas concentradas. Por consigulente, se prefiere operar
con concentraciones de la sal alealina del acido 3=cetoglu
tarico mayores dsl 10% con respecto al agua. Por tanto,
le adicidn de agua después de la etapa de carboxilacidn de~
beria limitarse preferiblemente 2 la cantidad estrictamen—

te necesaria,
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De hecho, es posible operar con concentraciones
elevadas de las sustancias reaccionantes o incluso en pre-
gencia de uns suspensidén de las mismas.

Te hidrdlisig (ecuacidn 3) se lleva a cabo em~
pleando H2804, incluso concentrado, para impedir dilucio-
nes adicionaleg, en un exceso de aproximadamente 20% en pe-
so, con reapecto al Alcali y al nitrdgeno presentes, los
cuales se convertirén en sulfatos alecalinos y de amonio res-
pectivamente, y se efectla a reflujo durante un periodo de
tiempo de 4 a 5 horas aproximadamente.

Evidentemente, durante la adicién de &cido sulfi-
rico, & partir de los bicarbonatogs y carbonatos presentes
se desprende 002, el cual se puede recuperar adecuadamente
de acuerdo con las técnicas conocidas para un aprovechamienw
to dptimo del procedimiento.

Al finsl de la reaccidn de hidrélisis, la solucidn
acuosa sulffirica contiene, ademds de los sulfatos alcalinos
y de amonio, &cido citrico y pequeflag cantidades de dcido
citramélico.

El 4cido citrico se puede separaf del &cido citra-
mélico por precipitacién selectiva del Acido citrico en for-
ma de una sal de metales alcalino-térreos, preferiblemente
en forma de una sal de Ba, Cd, 6 Ca.

Por ejemplo, cuando se utiliza éxido de calcio es

posible conseguir la precipitscidén simulténea del ion SOZ
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presente y del scido citrico, en forma de sulfato calcico
y citrato céleico respectivamente, en tanto que el gcido
citramalico y/o sus sales permanecen en solucion.

A partir de la mezcla de sales del calcio se re-
cupera el acido citrico de acuerdo con tecnicas conocidas,
- El producto obtenido se puede purificar finalmen
te por recristalizaciones sucesivas en agua, etce.

La precipitacion de la sal del metal alcalino-
térreo se 1llova a cabo preferiblemente & 70-802C aproxima-
damente.

El procedimiento de la invencion se resliza Pro=-
feriblemente como sigue.

El fenato alcalino, el disolvente y el 002 se
introducen, con agitaciom, en un reactor liberasdo de
aire previemente. Se mantiene una temperatura de aproxi-
medamente 2492-262C durante la absorcidn de CO,, es decir,
durante 1 hoxa aproximadamsnte.

Al final de la absorcion del €0,, se aflade ace-
tona bajo agitacién continua a la misma temperatura duran
te aproximadamente 2 & 3 hores mas.

La mase de reaccion se diluye luego con la can-
tidad minima posible de agua, y la acetona que no ha reac-
cionado, el fenol y el disolvente, se extraen con un di=
solvente, por ejemplo con cloruro de metileno. La acetona

que no ha reaccionado, el fenol y el disolvente, se recu~

- 10 -
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peran y se reciclan,

A la capa acuosa, que contiene las sales alcali-
nas del &cido 3-cetoglutirico y, en una cantidad menor,
del Acido aceto-acético, se afiade gradualmente HCN, en ex-
ceso como se ha descrito anteriormente en esta memoria
(durante 2 a 3 horas aproximadamente), a una temperatura
comprendida entre O y 52C, mientras que se continla agi-
tando durante aproximadamente 1 hora més.

Se lleva a cabo luego la hidrdlisis con H530,,
concentrado en exceso, como se ha mencionado anteriormen—
te en esgta memoria, por calentamiento a reflujo durante
aproximedamente 4 horas.

A la solucidn sulflrica asi obtenida se adicio-
na después el compuesto de metal alcalino-térreo, tal co-
mo dxido de calcio, ¥y se separa por filtracibn el preci-
pitado (citrato y sulfato de calcio)., Finalmente, se re-
cupera el dcido citrico del precipitado con arreglo a
técnicas convencionales.,

Debido a las condiciones de operacidn suaves,
el procedimiento resulta particularmente ventajoso,

Una ventaja adicionsl consiste en la ubtiliza-
cibén de acetona como materia de partida de ficil disponi-
bilidad y menor coste.

Los ejemplos que siguen se dan con simples pro-

pbsitos ilustrativos de la presente invencidn.

11—
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Se introdujeron 42 g de fenato sbdico y 250 cm5
de dimetilformamida, después de expulsar el aire, en un
matraz de cinco bocas que tenia 1 litro de capacidad, pro-
viéto de agitador, termbébmetro, embudo de gotas y tubo de
entrada de didxido de carbono. Durante la absorcibn de
didxido de carbono (1 hora aproximsdamente) se mantuvo
una temperatura de 242-269C,

Se afladieron luego 5,3 g de acetona. 3¢ agitd
el todo a la misma temperatura durante aproximadamente 3
horas. Se afiadieron sucesivamente 300 cm3 de agua, y se
extrajeron después la acetona que no habia reaccionado,
el fenol y la dimetilformamida, con clorurc de metileno
(20 veces con 50 en’ cada vez).

La capa acuosa contenia aproximadamente 9,5 g
de 4cido 3-cetoglutdrico y 0,8 g de 4cido aceto-acético
en forma de las sales de sodio respectivas (estos valores
se determinaron de acuerdo con el método colorimétrico).

La solucidén se introdujo luego en un matraz de
5 bocas que tenia una capacidad de 1 litro, provisto de
agitador, termdmetro, y embudo de gotas.

Manteniendo la temperatura entre 02 y 52C, se
introdujeron por goteo 2,36 g (3,4 cma) de HCN en el ma-

traz durante 2 horas y 30 minutos aproximadamente. Una
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vez terminado el goteo, se continué la agitacion a esta tem
peratura: durante 1 hora mas aproximadamente. Se afiadieron 13
em’ de H,50; concentrado, y se calentd el todo a reflujo du-
rante 4 horas.

La solucidn sulfurica asi obienida, que contenia
acido eltrico y cantidades menores de acido citramﬁlico, se
dividid en dos porciones, de las cuales se precipité por se
parado el acido citrico.

Se afladid a la primera porcion Ca¢Cd}. dando lugar
asi & la precipitacidn de citrato decadmio. Despues de filtrar,
el solido suspendido en agua se tratd con una resina fuertemen
te catidnica. Ia resina se filtro luego y el residuo se evapo-
ré & sequedad. El residuo sdlido, constituido por dcido citri-
¢o anhidro casi completamente exento de gcido citramélico, pe-
saba 4,25 g. El primer filtrado contenia dcido citramslico
(sproximadamente 0,9 g). A partir de la ultima porcion, por
adicion de Oxido de calcio hasta neutralidad a 7O~8090, se hi
z0 que precipitase el citrato tricaleico junto con sﬁlfato cé;
cico. Se 1levo a cabo una filtracién. El residuo solido suspen
dido en agua se trato con tanto HoS04 concentrado como fue ne-
cesario para liberar el acido citrico. Después de separar el
sulfato caleico de acusrdo con los meétodos convencionales, se
obtuvieron 4,0 g de gcido citrico anhidro que contenia trazas

’r . . .
de acido citramalico (menos de 1%).

- 13 =
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EJEMPLO 2

8e introdujeron 21 g de fenato de sodio disueltos
en 125 cm” de N-metil-2~pirrolidona en un equipo idéntico al
empleado en el Ejemplo 1.

Se agitd el total en una atmbsfera de dibdxido de
carbono durante aproximadamente 1 hora a una temperatura com-~
prendida entre 24 y 269C, Subsiguientemente, se afladieron
2,65 g de acetona, con agitacidn, durante 3 horas a aproxima-
damente 2520,

Operando en las mismas condiciones del Ejemplo 1,
se obtuvo una solucidn acuosa que contenia 4,8 g de &cido
3~cetoglutdrico y 0,6 g de &cido aceto-acético en forma de
sug sales de sodio.

Esta solucidn se cisnurd y se hidrolizd después,
obteniéndose asi, por precipitacibén con Cal y tratamiento
subsiguiente del citrato tricdlcico obtenido, como en el
Ejemplo 1, 4,3 g de &cido citrico anhidro (quedaron en solu-
c¢ibn aproximadamente 0,6 g de 4cido citramdlico).

La presente solicitud, que corresponde a la presen-
tada en Italia, el 20 de Septiembre de 1.971, bajo el
He 28832 A/71, se acozse a los beneficios del Articulo 51

del vigente Estatuto sobre Propiedad Industrial.,

—lt’{,.u
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RETIVINDICACIONES

Los puntos de invencibn propia y nueva, que se pre-
sentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente de
Invencidén en Bspafia, por VEINTE afios, son los siguientes:

1.~ Un procedimiento para la preparacidén de dcido
citrico, caracterizado por el hecho de que se hace reaccionar
acetona con dibxido de carbono en un medio aprdtido dipolar
inerte, seleccionado del grupo constituido por amidas de dci-
dos orgénicos disustituidas con grupos alcohilo en el nitrd-
geno, y N-aleohil-lactamas, que tienen hasta 10 4tomos de car-
bono, y sulfdxido de dimetilo, en presencia de al menos 4 mo-
les de sales alcalinas de fenol por cada mol de acetona, a una
teuperatura comprendida entre 02 y 602C y a una presibdn sustan~
cialmente igusl a la atmosférica; por el hecho de que la sal
alcalina del fcido 3~cetoglutdrico asi formada se hace reac-
cionar con un HCN en exceso con respecto a la cantidad tebri-
ca necesaria para obtener la cianhidrina del 4cido 3-cetoglu-
térico a una temperatura comprendida en el margen de 02 a 109C,
y por el hecho de que la c¢ianhidrina asi obtenida se hidroli-
za gubsiguientemente con dcido sulflirico en exceso con respec-
to al 4leali y al nitrbgeno presentes y el dcido ‘citrico asi
producido se recupera en forma de una sal de metal alcalino-
térreo,

2.~ Un procedimiento para preparar &cido citrico de

acderdo con la reivindicacidn 1, caracterizado por el hecho

-15-
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de que se hace reaccionar acetona con dioxido de carbono

en un medio aprétido dipolar inerte, seleccionado del gru-
po constituido por amidas de dcidos orgenicos disustituidas
con grupos alcohilo en el nitrogeno, y N-alcohil-lactamas,
que tienen hasta 10 atomos de carbono, y sulfoxido de dime=

$ilo, en presencia de al menocs 4 moles de sales alcalinas

‘de fenol por cada mol & acetona, a una temperatura compren

dida entre 02 y 602C y a una presion sustancialmente igual
a la atmosferica; por el hecho de que la masa de reaccion
asi obtenida se diluye con ague, y el disolvente y el fenol
se extraen subsigulentemente; por el hecho de que la mez~
cle scuosa resultante de aquella, que contiene sustancial~
mente las sales slcalinas del acido 3=cetoglutarico ¥, en
una cantidad menor, del acido aceto-acético, carbonato y
bicarbonato alecalino, se cianura con HCN en exceso con res
pecto a la eantidad teorica necesaria para obtener cianhi-
drinas a partir de la mezcla de los acidos arribe indica-
dos a una temperatura comprendide en el margen de 02 a 102C,,
¥y se hidroliza después con H2804 en exceso con respecto

al alcali y al nitrogeno presentes, y por el hecho de que,
finalmente, & partir de la mssa de reaccion resultante se
recupera el gcido citrico por precipitacidn selectiva, se-
parandolo del acido citramdlico, presente como sub=produc-
to, en forma de una sal de metal alcalino-terreo.

3.= Un procedimiento de acuerdo con las reivindi-

- 16 =
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caciones 1 y 2, caracterizado por el hecho de que el fena=-
t0 alcalino se selecciona de entre los fenatos de sodio ¥y
de potasio.

4.=- Un procedimiento de acuerdo con las reivin-—
dicaciones 1, 2 y 3, caracterizado por el hecho de que la
reaccion de carboxilacion se lleva a cabo preferiblemen-
te a una temperatura comprendida en el intervalo de 202
a 30%C.,

S5.- Un procedimiento de acuerdo con cualquiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que el fenato alcalino se emplea en concentracio
nes con respecto al disolvente, de al menos 0,2 moles de
fenato por cada litro de disolvente, y preferiblemente de
1 a 2 moles por cada litro de disolvente.

6+~ Un procedimiento de acuerdo con cualguilera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que el disclvente empleado se selecciona prefe-
riblemente entre dimetilformamida y Nemetil-pirrolidona.

Te= Un procedimiento de acuerdo con cualquiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que el contenido de agua en el disolvente se man
tiene sin sobrepasar un valor de 0,1% en pesa.

8.~ Un procedimiento de acuerdo con ‘cualguiersa
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el

hecho de que tanto el disolvente como el fenol se extrgen

- 17 -
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con CH,0l, a partir de la masa de reaccidn carboxilada.

9.~ Un procedimiento de acuerdo con cualquiera de
lag reivindicaciones anteriores, caracterizado por el hecho
de que se emplea preferiblemente HCN en un exceso en peso
de aproximadamente 20% con respecto a la cantidad tedrica
requerida pars obtener cianhidrinas a partir de la mezcla
de las sales alcalinas del 4cido 3-cetoglutdrico y del &ci-
do aceto-acébico.

10,~ Un procedimiento de acuerdo con cualquiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
heecho de que la cisnuracibén se lleva a cabo preferiblemen-
te sobre una masa de reaccidén Que tiene una concentracidn
mayor de 10% en la sal alcalina del &cido 3-cetoglutérico
con respecto al disolvente acuoso.

11.~ Un procedimiento de acuerdo con cualquiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que la cianuracidn se lleva a cabo sobre la masa
de reaccidn suspendida en el disolvente acuoso.

12.- Un procedimiento de acuerde con cualquiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que la hidrdlisis se lleva a cabo preferiblemente
con 32304 concentrado en un exceso en peso de aproximada-
mente 20% con respecto al 4lcali y al nitrdgeno presentes.

13,~- Un procedimiento de acuerdo con cualquiera

de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
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hecho de que el acido citrico se separa del dcido citramde
lico, contenido como sub-producto en la masa de reaccion,
por precipitacién selectiva de la sal de un metal alecalino-
térreo, seleccionado preferiblemente de entre calecio, bario,
5 y cadmio,
14.= Un procedimiento de gcuerdo con cualguiera
de las reivindicaciones anteriores, caracterizado por el
hecho de que ol acido citrico se separa del scido citramse
lico, presente como sub-producto en la masa de reaccion,
10 por precipitacién selectiva del acido cftrico, Junto con
el ion SO4i presente, con sales de calcio, recuperéndose
finslmente 2l &cido citrico de acuerdo oon las técnicas
conocidase
15.~ Un procedimiento pars la preparacion de aci
15 do eitrico.
Tal y como se ha descrito en la Memoria que en-

tecede, y c¢on los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de diecinueve hojas escritas

19 SET, 1972 .

e maquina por una sola cara.
Madrid,
P.A,
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