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u m f a n g r e i c h e   U m k r i s t a l l i s a t i o n e n   n o t w e n d i g .  M a n   e r h ä l t  

c a .   80 %  A u s b e u t e   d e s   D i a s t e r e o m e r e n ,  d a s   n a c h  S p a l t u n g  

( + ) - M a n d e l s ä u r e   e r g i b t   (A.  M a c k e n z i e ,   J .   C h e m .  S o c .   7 5  

( 1 8 9 9 )   9 6 6 ) .  

B e i   d e r  S p a l t u n g   von   D L - M a n d e l s ä u r e   m i t   ( + ) - P h e n y l ä t h y l -  
a m i n   u n t e r   V e r w e n d u n g   ä q u i m o l a r e r   M e n g e n   in   W a s s e r   a l s  

L ö s u n g s m i t t e l   s i n d   z u r .  E r h ö h u n g   d e r   o p t i s c h e n   R e i n h e i t  
a u c h   m e h r e r e   U m k r i s t a l l i s a t i o n e n   e r f o r d e r l i c h .   Es  w e r d e n  

c a .   86  %  A u s b e u t e   an  D i a s t e r e o m e r e n   e r h a l t e n ,   d i e   n a c h  

S p a l t u n g   d e s   k r i s t a l l i s i e r t e n   S a l z e s   ( - ) - M a n d e l s ä u r e  

l i e f e r n   (A.  W.  I n g e r s o l l   e t   a l . ,   J .   Amer .   Chem.  S o c .  5 5  

( 1 9 3 3 )   4 1 1 ) .  

Die   h o h e   A u s b e u t e   l ä s s t   s i c h   n u r   d u r c h   e i n e   u m f a n g r e i c h e  

A u f a r b e i t u n g   d e r   i n s g e s a m t   e i n g e s e t z t e n   g r o s s e n   L ö s u n g s -  

m i t t e l m e n g e   e r r e i c h e n .  

Das  V e r f a h r e n   z u r   S p a l t u n g   von   D L - M a n d e l s ä u r e   m i t   ( - ) - E p h e -  

d r i n   u n t e r   V e r w e n d u n g   ä q u i m o l a r e r   M e n g e n   i n  Ä t h a n o l   a l s  

L ö s u n g s m i t t e l   l i e f e r t e   e i n e  A u s b e u t e   von   h ö c h s t e n s   8 5  %  

d e r   D i a s t e r e o m e r e n .   Nach   S p a l t u n g   d e s   k r i s t a l l i s i e r t e n  

S a l z e s   e r h ä l t   man  ( - ) - M a n d e l s ä u r e .   Zur   E r h ö h u n g   d e r   o p t i -  

s c h e n   R e i n h e i t   d e r   M a n d e l s ä u r e   s i n d   m e h r e r e   U m k r i s t a l l i -  

s a t i o n e n   d e r   D i a s t e r e o m e r e n   e r f o r d e r l i c h .   S p ä t e r e   N a c h a r -  

b e i t e n   k ö n n e n   d i e   A u s b e u t e a n g a b e n   n i c h t   b e s t ä t i g e n .   E s  

w e r d e n   n u r   70  %  A u s b e u t e   e r h a l t e n   (R.  R o g e r ,   J .   Chem.  S o c .  

1 9 3 5 ,   1 5 4 4 ) .  

Die   S p a l t u n g e n   m i t   M o r p h i n ,   S t r y c h n i n   und   C i n c h o n i d i n   s i n d  

n u r   u n v o l l s t ä n d i g   b e s c h r i e b e n .   S t r y c h n i n   i s t   a u s s e r d e m  

s e h r   g i f t i g ,   so  d a s s   e i n e   p r a k t i s c h e   V e r w e n d u n g   n i c h t   i n  

B e t r a c h t   k o m m t .  

In  den   n e u e r e n   V e r ö f f e n t l i c h u n g e n - ü b e r   R a c e m a t s p a l t u n g e n  

v o n   D L - M a n d e l s ä u r e   t r i t t   n e b e n  L - P h e n y l a l a n i n   immer   s t ä r -  

k e r   d i e   S p a l t u n g   an  o p t i s c h   a k t i v e n   P o l y m e r e n   d u r c h   C h r o -  



Die   E r f i n d u n g   b e t r i f f t   e i n   V e r f a h r e n   z u r   c h e m i s c h e n . S p a l -  

t u n g   r a c e m i s c h e r   M a n d e l s ä u r e   und  H e r s t e l l u n g   i n s b e s o n d e r e  

von   D ( - ) - M a n d e l s ä u r e .  

N e b e n   d e r   a l l g e m e i n e n   V e r w e n d b a r k e i t   von   o p t i s c h   a k t i v e n  

M a n d e l s ä u r e d e r i v a t e n   z u r   R a c e m a t s p a l t u n g   von   A m i n e n   s t e l l t  

d i e   D ( - ) - M a n d e l s ä u r e   e i n   w i c h t i g e s   Z w i s c h e n p r o d u k t   z u r  

H e r s t e l l u n g   h a l b s y n t h e t i s c h e r   C e p h a l o s p o r i n e   d a r .  

V e r f a h r e n   z u r   S p a l t u n g   von   D L - M a n d e l s ä u r e   in   d i e   o p t i s c h e n  

A n t i p o d e n   s i n d   b e k a n n t .   S i e   v e r l a u f e n   ü b e r   d i e   B i l d u n g  

d i a s t e r e o m e r e r   S a l z e   m i t   o p t i s c h   a k t i v e n   V e r b i n d u n g e n ,  

i n s b e s o n d e r e   m i t   o p t i s c h   a k t i v e n   A m i n e n .   In   den   " T a b l e s  

of   R e s o l v i n g   A g e n t s   and   O p t i c a l   R e s o l u t i o n " ,   S.  H.  W i l e n ,  

1 9 7 2 ,   N o t r e   Dame,  I n d i a n a ,  w e r d e n   C o n c h o n i n ,   C i n c h o n i d i n ,  

P h e n y l ä t h y l a m i n ,   E p h e d r i n ,   S t r y c h n i n   und   M o r p h i n   a l s   S p a l -  

t u n g s r e a g e n z i e n   f ü r   D L - M a n d e l s ä u r e   a u f g e f ü h r t .  

B e i   d e r   S p a l t u n g   von  D L - M a n d e l s ä u r e   m i t   C i n c h o n i n   u n t e r  

V e r w e n d u n g   ä q u i m o l a r e r   Mengen   in   W a s s e r   a l s   L ö s u n g s m i t t e l  

muss   d i e   K r i s t a l l i s a t i o n   d e s   d i a s t e r e o m e r e n   S a l z e s   d u r c h  

A n i m p f e n   b e i   e i n e r   b e s t i m m t e n   h ö h e r e n   T e m p e r a t u r   e i n g e -  

l e i t e t   w e r d e n .   Zur  E r h ö h u n g   d e r   o p t i s c h e n   R e i n h e i t   s i n d  



m a t o g r a p h i e   o d e r   I o n e n a u s t a u s c h e f f e k t e   in   den  V o r d e r g r u n d  

, ( G .  B l a s c h k e ,   Chem.  B e r .   107 ,   ( 1974)   2 3 7 ) .   Das  j e w e i l i g e  

T r ä g e r m a t e r i a l   i s t   d a b e i   m i t   o p t i s c h   a k t i v e n   Aminen   b e -  

h a n d e l t   w o r d e n .   Die  S p a l t u n g e n   v e r l a u f e n   j e d o c h  m e i s t   e n -  

v o l l s t ä n d i g  u n d   h a b e n   b i s l a n g   noch   k e i n e   t e c h n i s c h e   V e r -  

w e r t u n g   g e f u n d e n .  

Die   in   den   p r a k t i s c h   n u t z b a r e n   M a n d e l s ä u r e - R a c e m a t s p a l t u n -  

gen  e i n g e s e t z t e n   o p t i s c h   a k t i v e n   Amine  s i n d   s e h r   t e u e r   u n d  

h a b e n   a u s s e r d e m   r e l a t i v   h o h e   M o l e k u l a r g e w i c h t e ,   so  d a s s  

d e r   E i n s a t z   g r ö s s e r e r   Mengen   n o t w e n d i g  w i r d .  

Es  b e s t a n d   d a h e r   d i e   A u f g a b e ,   f ü r   d i e   R a c e m a t s p a l t u n g   v o n  

D L - M a n d e l s ä u r e   e i n   b i l l i g e s   S p a l t u n g s m i t t e l   m i t   m ö g l i c h s t  

n i e d r i g e m   M o l g e w i c h t   und  hohem  W i r k u n g s g r a d   b e r e i t z u -  

s t e l l e n .  

Das  P r i n z i p   d e r   R a c e m a t s p a l t u n g   d u r c h   f r a k t i o n i e r t e   K r i -  

s t a l l i s a t i o n   d i a s t e r e o m e r e r   S a l z e   i s t   dem  F a c h m a n n   b e r e i t s  

b e k a n n t .   D i e  f r a k t i o n i e r t   k r i s t a l l i s i e r t e n   S a l z e   s i n d  

l e i c h t   h y d r o l y s i e r b a r   und  das   g e w ü n s c h t e   E n a n t i o m e r e   w i r d  

u n t e r   A u s n u t z u n g   d e r   S ä u r e - B a s e n - E i g e n s c h a f t e n   d e r   P a r t -  

n e r   von   d e r   o p t i s c h   a k t i v e n   H i l f s v e r b i n d u n g   g e t r e n n t .  

E i n e   V o r a u s s a g e   d a r ü b e r ,   w e l c h e - V e r b i n d u n g e n   b e s o n d e r s  

g u t e   T r e n n u n g s e r g e b n i s s e   l i e f e r n ,   i s t   n i c h t   m ö g l i c h  

(G.  L.  E l i e l ,   S t e r e o c h e m i e   d e r   K o h l e n s t o f f v e r b i n d u n g e n ,  

W e i n h e i m   1 9 6 6 ,  S .   60  f f ) .  

Es  w u r d e   nun  ü b e r r a s c h e n d   g e f u n d e n ,   d a s s   d i e   g e n a n n t e   A u f -  

g a b e   d a d u r c h   g e l ö s t   w e r d e n   k a n n ,   d a s s   man  D L - M a n d e l s ä u r e  

in   e i n e m   o d e r   e i n e r   M i s c h u n g   m e h r e r   L ö s u n g s m i t t e l   aus   d e r  

G r u p p e   W a s s e r ,   n i e d e r e   a l i p h a t i s c h e   A l k o h o l e   und  K e t o n e  

m i t   D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l - . ( 1 )   u m s e t z t ,   d a s   a u s k r i s t a l l i s i e -  

r e n d e   d i a s t e r e o m e r e   S a l z   v o n  d e r   M u t t e r l a u g e   a b t r e n n t   u n d  

a n s c h l i e s s e n d   d i e   in   K r i s t a l l i s a t   und  M u t t e r l a u g e   e n t h a l -  

t e n e n   d i a s t e r e o m e r e n   S a l z e  m i t   S ä u r e n   o d e r   B a s e n   n a c h   a n  

s i c h   b e k a n n t e n   M e t h o d e n   j e w e i l s   in   d i e   o p t i s c h   a k t i v e n  



S ä u r e n   und   D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l   a u f t r e n n t .  

D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   l ä s s t   s i c h   l e i c h t  a u s   dem  r a c e -  
m i s c h e n   2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   d u r c h   R a c e m a t s p a l t u n g   m i t  

L ( + ) - W e i n s ä u r e   g e w i n n e n   ( D E - P S   1  243  2 0 6 ) .   E s  z e i g t   e i n e  

h o h e   R a c e m i s i e r u n g s b e s t ä n d i g k e i t   und   k a n n   o h n e   g r o s s e n  
A u f w a n d   d u r c h   D e s t i l l a t i o n   g e r e i n i g t   w e r d e n .   2 - A m i n o -  

b u t a n o l - ( 1 )   h a t   e i n   v e r g l e i c h s w e i s e   n i e d r i g e s   M o l e k u l a r -  

g e w i c h t   und   z e i g t   a u s g e z e i c h n e t e   L ö s u n g s e i g e n s c h a f t e n   i n  

d e n   z u r   R a c e m a t s p a l t u n g   v e r w e n d e t e n   S o l v e n t i e n .   Nach   e r -  

f o l g r e i c h e r   S p a l t u n g   k a n n   das   e i n g e s e t z t e   Amin  n a c h  d e n  

ü b l i c h e n   M e t h o d e n   z u r ü c k g e w o n n e n   und  dem  P r o z e s s   e r n e u t  

z u g e f ü h r t   w e r d e n .  

Die   o p t i s c h   a k t i v e n   F o r m e n   von   2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   s i n d  

b e r e i t s   a l s   R a c e m a t s p a l t u n g s r e a g e n z i e n   in   G e b r a u c h .   Man 

m u s s t e   j e d o c h   a u f   G r u n d   d e s   S t a n d e s   d e r   T e c h n i k   ( z . B .  

T a b l e s   of   R e s o l v i n g   A g e n t s   and   O p t i c a l   R e s o l u t i o n )   e r w a r -  

t e n ,   d a s s   n u r   B a s e n ,  d i e   e i n   g r o s s e s   M o l e k ü l ,   b e v o r z u g t  

e i n   s e k u n d ä r e s   o d e r   t e r t i ä r e s   S t i c k s t o f f a t o m ,   e n t h a l t e n ,  

f ü r   d i e   R a c e m a t t r e n n u n g   d e r   M a n d e l s ä u r e   g e e i g n e t   s i n d . .  

Im  v o r l i e g e n d e n   F a l l  i s t   es   ü b e r r a s c h e n d ,   d a s s   n a c h   d e r  

e r f i n d u n g s g e m ä s s e n   U m s e t z u n g   e i n e   G e s a m t a u s b e u t e   von  c a  

90 %  an  r e i n e m   o p t i s c h   a k t i v e m   M a n d e l a t   e r h a l t e n   w e r d e n  

k a n n ,   und  z w a r   w e i t g e h e n d  u n a b h ä n g i g   v o m  v e r w e n d e t e n   L ö -  

s u n g s m i t t e l .  

Be i   Wahl   d e r   g e e i g n e t e n   K o n z e n t r a t i o n   i s t   es  m ö g l i c h ,   e i n  

d i a s t e r e o m e r e s   S a l z p a a r   z u r   A u s f ä l l u n g   zu  b r i n g e n ,   d a s  

b e r e i t s   o h n e   U m k r i s t a l l i s a t i o n   e i n e   h o h e ,   f ü r  d i e   W e i t e r -  

v e r a r b e i t u n g   g e e i g n e t e  o p t i s c h e   R e i n h e i t   a u f w e i s t .  

Be i   E i n s a t z   von  D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   k r i s t a l l i s i e r t  

aus   W a s s e r ,   n i e d e r e n   A l k a n o l e n   und   K e t o n e n   w ie   z . B .  A c e t o n ,  

d a s   ( - ) . ( - ) - S a l z p a a r .   B e d i n g u n g e n   f ü r   a u s r e i c h e n d e   R e i n -  

h e i t   und   A u s b e u t e n   ü b e r   90  %  k ö n n e n   d u r c h   V a r i a t i o n   d e r  



K o n z e n t r a t i o n   e r m i t t e l t   w e r d e n .   Die  R o a k t i o n  

t e m p e r a t u r   d u r c h g e f ü h r t  -   das   G e m i s c h   e r w ä r m t   s i c h   der 

e x o t h e r m e n   V e r l a u f   d e r   R e a k t i o n  -   und  w i r d   d u r c h  

l i c h e s   K ü h r e n   z u r   b e s s e r e n   D u r c h n i  c h u n g   u n t r u s t i t h t  

i m i e n   m i t   e n t s p r e c h e n d e n   K r i s t a l l e n   i s t   n i c h t   e r t o r d e r -  

l i c h ,   k a n n   a b e r   z u r   B e s c h l e u n i g u n g   d e r   A u s f u l u n g   e m p -  
f o h l e n   w e r d e n .  

E i n e   R e i h e   von  V e r s u c h e n   m i t   v e r s c h i e d e n e n   L ö s u n g s m i t t e l n  
und  n a c h   Z u s a m m e n s e t z u n g   und  K o n z e a t r a t i o n   u n t e r s c h i e d l i -  

c h e n   L ö s u n g s m i t t e l g e m i s c h e n   e r g a b ,   d a s s   u n t e r s c h i e d l i c h e  

K o n z e n t r a t i o n e n   V e r ä n d e r u n g e n   in   A u s b e u t e   und  o p t i s c h e r  
R e i n h e i t   des   d i a s t e r e o m e r e n   S a l z p a a r e s   b e w i r k e n .   E i n e   f ü r  

d a s   j e w e i l i g e   L ö s u n g s m i t t e l   g ü n s t i g s t e   K o n z e n t r a t i o n  l ä s s t  

s i c h   d u r c h   E x p e r i m e n t e   e i n g r e n z e n .   W a s s e r   a l s   V e r d ü n n u n g s -  

m i t t e l   d e r   A l k a n o l e   s e n k t   a l l g e m e i n  d i e  A u s b e u t e n ,   n i m m t  

a b e r   w e n i g   E i n f l u s s   a u f   d i e   D i a s t e r e o m e r e n i n h e i t   d e r  

S a l z e .  

Zur  R a c e m a t s p a l t u n g   d e r   D L - M a n d e l s ä u r e   kann   das   o p t i s c h  

a k t i v e   A m i n o b u t a n o l   in   A n t e i l e n   z w i s c h e n  0 , 5   und  1,0  Ä q u i -  

v a l e n t e n   e i n g e s e t z t   w e r d e n .   B e v o r z u g t   w e r d e n   ä q u i m o l a r e  

Mengen   von  M a n d e l s ä u r e   und  A m i n o b u t a n o l   v e r w e n d e t ,   da  a u f  

d i e s e   W e i s e   d i e   h ö c h s t e n  A u s b e u t e n   e r z i e l t   w e r d e n .  

Die   b e i   den  o b e n   e r w ä h n t e n   V e r s u c h e n   e r h a l t e n e n   P r o d u k t e  

w u r d e n   z u r   R e i n i g u n g   des   k r i s t a l l i s i e r t e n   S a l z e s   m i t  

5  -   20  ml  Ä t h a n o l   g e w a s c h e n .   D u r c h   m e h r f a c h e   U m k r i s t a l l i -  

s a t i o n e n   w u r d e   [@]20D =  - 8 0 , 3 °   a l s   h ö c h s t e   o p t i s c h e   D r e -  

hung   d e s   k r i s t a l l i n e n   d i a s t e r e o m e r e n   S a l z e s   g e m e s s e n .  
S a l z e   m i t   s p e z i f i s c h e n   D r e h u n g e n   von  m i n d e s t e n s   - 7 9 , 0 °  

e r g a b e n   n a c h   d e r   s a u r e n   S p a l t u n g   e i n e   o p t i s c h   a k t i v e  

D ( - ) - M a n d e l s ä u r e   von  m i n d e s t e n s  9 6 , 5 %   o p t i s c h e r   R e i n -  

h e i t   [@]20D =  - 1 5 2 , 3 ° )  

Zur  B e r e c h n u n g  d e r   o p t i s c h e n   R e i n h e i t   d e r   M a n d e l s ä u r e  

w u r d e n   d i e   i n   d e r   L i t e r a t u r   g e f u n d e n e n   h ö c h s t e n   s p e z i f i -  



s c h e n   D r e n w e r t e   zum  V e r g l e i c h   h e r a n g e z o g e n :  

[@]20,4D =  - 1 5 7 , 5 °   ( W a s s e r ,   C  =  3 , 2 )   (R.  R o g e r ,   J .   C h e m .  

S o c .   1 9 3 5 ,   1 5 4 4 ) .  

[@]20D  =  - 1 5 7 , 3 °   ( W a s s e r ,   C  =  1,4 )  ( S c h w a b   e t   a l . ,   Z-. 

p h y s i o l .   Chem.  2 1 5 ,  

( 1 9 3 3 )   1 2 1 ) .  

F ü r   d a s   n o c h   n i c h t   l i t e r a t u r b e k a n n t e   S a l z   d e r  D ( - ) - M a n d e l -  

s ä u r e   m i t   D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   w u r d e n   f o l g e n d e   K e n n -  

w e r t e   e r m i t t e l t :  

Fp  =  1 3 0 °  -   131°  C  ( Ä t h a n o l )  

[@]20D  =  - 8 0 , 3 °   (C =  2,  H2O) 
1H-NMR  (D2O):   δ ( N a - T M S )   0 , 9 0   ( t ,   3 ) ;   1 , 5 5   (m,  2 ) ;  

2 , 9  -   3 , 9   (m,  3 ) ;   4 , 8 3   (s ,   5 ) ;   4 , 9 8   (s,  1 ) ;  
745  (m,  5 ) .  

E l e m e n t a r a n a l y s e   f ü r   C 1 2 H 1 9 N O 4  
b e r . :   C  5 9 , 7   %;  H  7 , 9   %;  N  5 , 8   %; 

g e f . :   C  5 9 , 8   %;  H  7 , 7   %;  N  5 , 8   %. 

Die   E r f i n d u n g   s o l l   d u r c h   f o l g e n d e  B e i s p i e l e   o h n e   E i n -  

s c h r ä n k u n g   d e r   A l l g e m e i n g ü l t i g k e i t   e r l ä u t e r t   w e r d e n :  

B e i s p i e l   1 : 





In   ä h n l i c h e r   W e i s e   w u r d e n   d i e   f o l g e n d e n   B e i s p i e l e   a u s g e -  

f ü h r t ,   b e i   d e n e n   d a s   M o l v e r h ä l t n i s   M a n d e l s ä u r e   /  A m i n o -  

b u t a n o l ,   bzw.   d i e   Menge  und  d i e   Z u s a m m e n s e t z u n g   d e s   L ö s u n g s -  

m i t t e l s   v a r i i e r t   w u r d e n .   Die   A n s a t z g r ö s s e   b e t r u g   j e w e i l s  

0 , 1   Mol .   D ie   F e h l e r b r e i t e  d e r   s p e z .   D r e h u n g e n   i s t   m i t  

±  0 , 5 °  a n z u s e t z e n .  





1.  V e r f a h r e n   z u r   c h e m i s c h e n   S p a l t u n g   r a c e m i s c h e r   M a n d e l -  

s ä u r e   und   H e r s t e l l u n g   i n s b e s o n d e r e   von   D ( - ) - M a n d e l -  

s ä u r e   d a d u r c h   g e k e n n z e i c h n e t ,   d a s s   man  D L - M a n d e l s ä u r e  

i n   e i n e m   o d e r   e i n e r   M i s c h u n g   m e h r e r e r   L ö s u n g s m i t t e l  

a u s   d e r   G r u p p e   W a s s e r ,   n i e d e r e   a l i p h a t i s c h e   A l k o h o l e  

und  K e t o n e   m i t   D  ( - )  - 2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 )   u m s e t z t ,   d a s  

a u s k r i s t a l l i s i e r e n d e   d i a s t e r e o m e r e   S a l z   von  d e r   M u t t e r -  

l a u g e   a b t r e n n t  u n d   a n s c h l i e s s e n d   d i e   in   K r i s t a l l i s a t  

u n d  M u t t e r l a u g e   e n t h a l t e n e n   d i a s t e r e o m e r e n   S a l z e   m i t  

S ä u r e n   o d e r   B a s e n   n a c h   an  s i c h   b e k a n n t e n   M e t h o d e n   j e -  

w e i l s   in   die:  o p t i s c h   a k t i v e n   S ä u r e n   und  D  ( - ) - 2 - A m i n o -  

b u t a n o l - ( 1 )   a u f t r e n n t .  

2.  S a l z   d e r   D ( - ) - M a n d e l s ä u r e   m i t   D ( - ) - 2 - A m i n o b u t a n o l - ( 1 ) .  
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