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Die Kristallisation ist ein wichtiges Verfahren fur die Trennung und Aufreinigung
chiraler Substanzen®. Fiir den Prozessentwurf ist ein detailliertes Wissen (ber die
zugrundeliegenden Fest/Flissig-Phasengleichgewichte von Bedeutung. Vor allem im
frihen Stadium der Produktentwicklung, z.B. eines pharmazeutischen Wirkstoffes,
mangelt es haufig an ausreichend Substanz fir eine detaillierte experimentelle
Untersuchung.

Géangige Methoden zur Berechnung von Loslichkeiten approximieren die freie
Losungsenthalpie mit messbaren kalorischen  Schmelzeigenschaften des
Reinstoffes®. Alternativ kann die Gitterenergie verwendet werden, um die
molekularen Wechselwirkungen im kristallinen Feststoff und somit auch Ldslichkeiten
pradiktiv berechenbar zu machen®. Die Gitterenergie wird fiir das starre Kristallgitter,
das hei3t am absoluten Nullpunkt der Temperatur, berechnet. Thermische
Korrekturen beinhalten Warmekapazitaten des Feststoffes zwischen null Kelvin und
Losungstemperatur.

In diesem Beitrag werden beide Ansatze exemplarisch fir chirale Substanzen
ausgewertet. Dabei wird die Notwendigkeit kalorimetrischer Messmethoden
diskutiert. Zudem wird im Besonderen der Einfluss thermischer Korrekturen zu den

Phaseniibergangstermen auf die berechnete Léslichkeit bewertet.
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