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TISZTITAS < VEGTISZTITAS

Nincs éles elhatarolas, de a szemlélet kulonboz6:

Tisztitas: mernoki szemlélet, a szennyezések elvalasztasat
ugy oldjuk meg, hogy a céltermekbol minel kevesebbet
veszitsunk el.

Vegtisztitas: piaci szemlélet, a termek tisztasagat
valamelyik piaci kovetelmenyhez allitjuk be, meg azon az
aron is, hogy a celtermek egy reszeét elveszitjuk.
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TISZTITAS < VEGTISZTITAS

Feladat: két &tfedd Tisztitasnal: nincs Vegtisztitasnal:
kromatografias anyagveszteség, nagy tisztasag, de
csics  frakcidinak de sok a szennye- SOK a veszteseg
kivalasztasa zés.
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Kristalyositas

Hasonlit a csapadekképzeshez, mert itt is tultelitett
oldatbadl valik ki az anyag. De: itt az anyag rendezett
szerkezetl, nem amort.

A kristalyositas nagyipar, evente sok szazezer tonna
terméket kristalyositanak. Elonyei: a termek

— nagymertékben tisztitott

— Jol kezelheto: egyenletes
szemcsemeéret, konnyebb
a szures, szaritas, anyag-
mozgatas

— esztétikusabb
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Kristalyositas

A hasonldsag ellenére a kicsapast a koncentralé mlveletek
kozé soroljuk, a kristalyositast pedig a végtisztitashoz.
Oka: a kristalyositas soran nem csak a viztdl szabadulunk
meg, hanem nagymeértekben tisztul is az anyag. A
kristalyracsba csak egyforma molekulak képesek beepuini.

Az egykristaly nagyon u%u%&%
tiszta, a szennyezések [@jféj {é?ﬁ o 5 5
csak a feluleten, illetve _ é}ﬂ é}ﬂ é}ﬂ
azérvényokban lehet- (y:;}f e e
e i
o
Tobbféle kristalyforma r%ﬂ r%ﬂ r@j d_&” y_éj y_éj
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Kristalyositas

A tultelitést altalaban beparlas + hitéssel hozzak létre. A
tultelites mertéke szerint a rendszer viselkedése (gockep-
z6dés) tobbfele lehet:

loncentracid

'y , attnenet! tatomany
labilis tartomany ,;" / metastatal tartomany
— metastabill s
— atmeneti o dhatdsig
— labilis

»-
T (hémérséklet)




Nehezsegek

Nehéz reprodukalni/léptéknovelni, mert

— Ketfazisu a rendszer (szilard-folyadek, hatarfelulet)

— Anyag és hoatadas egyszerre megy vegbe

— Termodinamikailag labilis rendszert kell reprodukalni

— A mikrokornyezetet kell reprodukalni, nem a reaktor
egeszet

— A szennyezeéseknek fontos szerepe van
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A kristalyositas lepésel

Szakaszok:

1.
2.
S
4.
5.
6.
7.

Tultelites letrehozasa (koncentralas+hateés)
Gocképzddes

Gocnovekedes (diffuzio altal limitalt)
Gocnovekedes (aramlas altal limitalt)
Elvalasztas

Mosas

Szaritas
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Gockepzodes

Homogén gocképzddes: az oldott molekulak a hémoz-
gas hatasara ,eppen jol” talalkoznak (kicsi az esélye)
A ,legkisebb kristaly” az elemi cella, legalabb annyi
molekula kell a géchoz, ahany az elemi cellat alkotja.

Heterogen gockepzddes: idegen anyagok feluleten
(szennyezesek, keszulek) indul meg a kristalyosodas.

Masodlagos gocképzodés: a mar meglevo kristalyok
utkozese, dorzsolodése soran apro szilankok valnak le,
amelyek gockent viselkednek.

Nehezen reprodukalhatd — a megoldas: oltokristalyok
alkalmazasa
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Gockepzodes

Gocképzodés sebesséqge:

Ahol: i — empirikus paraméter (keveres, molekulaszam)

Hofokfuggeés: Arrhénius egyenlet szerint
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Gocnovekedeés

Diffuzios gocnovekedeés: Fick torvéennyel irhato le.

dM "
Y ko4 (c _c )
dt
ahol: k — tomegatviteli egyutthato (D, p, n)
M — a kristaly tomege
A — a kristaly felulete
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Gockepzodés - gocnovekedes

Ha a szokasos labortechnikaval a telitett oldatot szoba-
homersékleten hosszabb ideig allni hagyjuk, akkor:

» lassan, minimalis tultelités alakul ki, (c — c*) kicsi
» nagyon kevés goc alakul ki, keveés kristaly lesz

» nincs keverés = diffuziés gocnovekedes, lassu, de
van idejuk nagyra noni

Ez szép, de nem ipari
modszer.

. pannr H.'FM E?Elj:uh
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Gocnovekedeés

Konvekcios goécnovekedes: analdg a csapadekkepzes-
sel, de a k parametert kétfelé bontjuk

dM 1 "
¢ 1.1
k «
Ahol: K — az aramlasra jellemz0 allando, a keverestol

és az oldat tulajdonsagaitol fugg

k — a feluleti reakciosebesseqi allando, csak a
homeérseklettdl fugg

Ellenallas jellegl mennyiségek, reciprok osszegzés

14

- R : + BME Alkalmazott Biot ECh.ﬂDngla £s Eﬁlmiﬂﬁrtudﬂméﬂ}r Tanszek




A kristaly jellemz0 merete

A fenti egyenletben problémat okoz, hogy a kristaly felu-
lete is folyamatosan valtozik. Ezert bevezetjUk a kristaly
Jjellemz6 hosszat” 73 6. M

2%,0/1

Ez kockaracsokra pontosan igaz, mas kristalyformakra
bevezettek az alaktenyezdket:

3
o, — térfogati alaktényezd M=p 7D
&, — feluleti alaktényezb _ 2
Ertékik kockaracs esetén = 1 A=6-1 cDA

2 B SE i o s T 15
:%ﬂii__, Iﬁ"{”i‘ﬂ‘ﬁ: :‘“'; BME Alkalmazott Biotechnolégia és Elelmiszertudomany Tanszék




R R

A kristaly jellemz0 merete

Visszahelyettesitve a novekedesi egyenletbe:

szd(p.zs.q)V):m ol fe—c')
dt dt o1
k K

EgyszerUsitve a kovetkezoO alakot kapjuk:
d (6@, I * *
E:( j-] -(c—c)zkg-(c—c):G

@V.p __|_i
k K

Azaz a linearis novekedeési sebesseég nem fugg a kristaly

meretetol.
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A kristaly jellemz6 mérete ==

Ha a novekedési sebesség nem fugg a kristaly méretétdl,
akkor a kis kristalyok ,beérik” a nagyokat — egysegesednek

méret tomeg méretarany | tomegarany
1 2 10 1 81 1000 2 10 81 1000
2 3 11 8 271 1331] 1,50 5,50 3,38] 166,38

5 6|l 14| 125| 216| 2744 1,20] 2,80] 1,73]| 21,95

10 11 191 1000 1331] 6859 1,10 1,90] 1,33 6,86

15 16 24| 3375] 4096 | 13824 1,07 1,60 1,21 4,10

20 21 291 8000 9261 24389 1,05| 1,45] 1,16 3,05
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Tovabbi lepesek

5. Elvalasztas (szilard-folyadék)

6. Mosas — a kristaly feluletén marado anyalug eltavolita-
sa

MOSAS

1.2

0,8 1
0,6 1
0.4 4

Cr/Cao

0,2 7

7. Szaritas




Kristalyositas ipari Iéptekben

Ipari léptékben sok, lehetbleg egyforma kristalyra van
szuksegunk, gyorsan és olcson. Ehhez:

%zkg -(c—c*)zG

» sok goc legyen = oltokristaly alkalmazasa
» nagy (és allandd) hajtéerd/tultelités

> ak, ertek is legyen nagy
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Kristalyositas ipari Iéptekben

Szakaszos kristalyositas
A novekedés sebessege a tultelites mertekétdl fugg,

%zkg -(c—c*)zG

- ez pedig valtozik a folyamat soran, mert fogy az oldat-
ban levo anyag

- valtozhat a hdmeérseéklet (c*)

A cel az allando novekedési sebesség — olyan mértekben
kell hGteni, hogy az kompenzalja a kivalas miatti koncen-
tracio csokkenést.
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Kristalyositas ipari Iéptekben

Ehhez ismerni kell a telitets — homérseklet gorbeéet, es
annak meredekseget (dc*/dT).
A hofokprofil hosszu levezetes 41 3.G-M, (1, +G-1)

utan: dt (de* 3
VI
T (hémérséklet) dT
&
\ Altaldban az elején lapos, aztan
meredekebben csokken
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Kristalyositas ipari leptekben

A keverés hatasa:

1. Tultelités (=htés) kell keverés a h6atadashoz

2. Gocképzbdes nincs (kis) hatasa

3. Diffuzidos gocnovekedeés nincs hatasa, de a hités-
hez kell

4. Aramlasi gocndvekedés mérsékelt keverés
— vegig allandé mérsekelt kevereést alkalmaznak.

(Méretnovelésnél: P/V, fordulatszam, keruleti sebesség,
min. ulepedéesgatlo keveres. Technologiatol fugg.)
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Enantiomerek frakcionalt kristalyositasa

Oltokristallyal csak az egyik enantiomert kristalyositjak

E,
crystallisation i) N0 crystallisation
A lig,out B lig,out
Uf E1 1g,0U 1q,ou Of E2
23
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Addition of

Enantiomerek B—~C seed crystals
frakcionalt -
kristalyositasa
crystallisation of

enantiomer E;

Korfolyamatban
kvazi-folyamatossa
tehet6 a reszolvalas

Separation &
addition of
racemate

ha-e

Preferential
crystallisation of
enantiomer E,

S~

Addition of
seed crystals

o |

Separation &
addition of

racemate
f




Egyszeru ismételt atkristalyositas

Anyag a kristalyban

A tisztitasi faktor: E, = :
Anyag az anyalugban

olddszer 1

A kihozatal az ismét-
éssel romlik: ~

laindulas: olddszer 2

n anyalug 1 kristaly 1 oldészer 3

V= lfg mﬁm‘gz/ \Lm:tal<
y

anyalug 2 kristaly 2
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Frakcionalt atkristalyositas

Az anyalugokat is feldolgozzuk. Akkor van ertelme, ha

ket ertekes termeket valasztunk el egymastol.

olddszer 1

-~

laindulas ol ddszer 2

O

k —knstaly
al —anvyalig

anyalig 1 kristaly 1 olddszer 3

TN TN

k-12 +al-2 kristaly 2

/\/\./\.

k-13+ al-21 k-22 +a-3

mellélterm éle fotermeéle

& b b i BME Alkalmazott Biotechnolégia és Elelmiszertudomény Tanszék
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Folytonos kristalyositas

Alland6 betaplalassal és hémérsékleten allanddsult

allapot alakul ki. Nem szukséges oltokristaly, a kristalyok
meretét a tartozkodasi ido szabja meg.

3.G-V %

I

0 1
Nehéz szabalyozni, csak nagy
(tonnas) léptékben alkalmazzak

Q.c.nl)
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Feherjek kristalyositasa

Ritkan ipari, inkabb egy nagy kristaly a cél (Rontgen-
diffrakcio)

A tultelitést nagyon lassan kell Iétrehozni (hetek) = ke-
vés goc, hosszu novekedesi ido

A tultelitést a csapadekképzésnél bevalt agyagokkal
hozzak létre

PepecselO0s babramunka, inkabb empiria, mint egzakt
tudomany

S ety i BME Alkalmazott Biotechnolégia és Elelmiszertudomany Tanszék
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Feherjek kristalyositasa - batch

Egy edéenyben egyszerre beadagoljak az optimalt mennyi-
ségu kicsaposzert es allni hagyjak. A metastabil tarto-
manyban (lassu gockepzddes) a kicsapodas helyett lassu

kristalyosodas indulhat meg.
,\N

(metastable)

Nagyobb mennyiségeknél
alkalmazzak, sok, valtozo
meéreti kristalyt ad.

Protein concentration —»

Crystallizing agent concentration >

B Undersaturation [ [ W Sypersaluration
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Diffuzidos technikak

GOzdiffuzio: ket folyadek(csepp) zart térben a gbztéren
keresztul érintkezik (pl. aceton és puffer). Osszetételik
fokozatosan kiegyenlitddik, a polaritas lassan valtozik.

Crystal in Siting Drop tray

Add a couple

e S e— e __® 9% cidropsof mother

B
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liquid.

Invert a VDX Flate and
cover your drops. Observe
under crdinary microscope.
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Diffuzios technikak

Folyadéekdiffuziés technikak
- Dializalé6 membranon at

- Folyadékcseppben:
Mikroszkop alatt, zart ter-
ben a fehérje és a kicsa-
PO oldat egy-egy cseppje-
vel kereszt alakot alakita-
nak ki. A talalkozasi pont-
nal (szembediffuzio) ala-
kulnak ki a nagy kristalyok.
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Diffuzios technikak

Folyadekdiffuzios technikak kapillarisban
A geldiffuzio igen lassuva teszi a koncentracio-valtozasokat

Fehérje

32
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Folyadekdiffuzio kapillarisban

Lizozim kristalyok
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Mikrogravitacios kristalynovesztés

A gravitacio a konvekcios aramlasokkal zavarja a kristalyok
novekedeset. A kristalyositas sokkal jobban megy csokken-
tett gravitacio mellett.

— ,Lebegtetett” cseppekkel -

— Urprogramok
ket olajréteg kozott

A low-density
a1
&g | high-density
sl
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Az inzulin onma-i

ganban, illetve Zn
jonokkal sokféle
kristalyformat al-
kothat.
Befolyasolja a pH.
az inzulin- és a
Zn-koncentracio.
55 °C-rél hités-
sel.

Inzulin kristalyositasa

Nincs Zn kétés

Zn kétés tartomanya

[2n]

PH




