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3-hidroxipropidnico resultante.
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METODO PARA RECUPERAR UMA COMPOSICAO
ENRIQUECIDA EM ACIDO 3-HIDROXIPROPIONICO
Campo da invengao
[0001] A presente invengao refere-se a recuperacdo de acido 3-
hidroxipropidnico da mesma a partir de um caldo de fermentagdo. Mais
especificamente, a presente invencao refere-se a recuperagao de acido 3-
hidroxipropidnico a partir de um caldo de fermentagdo por etapas de
processamento.
Antecedentes da invengao
[0002] Monémeros de acido hidroxi carboxilico sdo uteis em muitas
aplicagdes, e podem ser preparados por inumeras vias. Um meétodo de
fabricacdo inclui o uso de fermentagdo, que pode produzir uma série de
produtos de fermentagdo, dependendo do organismo de fermentagao
selecionado e de outros fatores. Consulte, por exemplo, Patente US n°
8.337.663.
Sumario da invengao
[0003] O acido 3-hidroxipropidnico ("3HP") em particular € um material
desejado que é util para muitas aplicagdes industriais. Foi descoberto que a
recuperacgao eficiente de 3HP em concentragdes e pureza desejadas que €
adequada para certas aplicagdes industriais € um desafio. Em particular, as
etapas do processo destinadas a recuperar eficientemente 3HP podem resultar
em solucdes de recuperacdo que ou ndo contém uma concentracdo adequada
de 3HP para o uso em um processo subsequente, ou podem levar a introdugao
de impurezas indesejaveis. Por exemplo, € um desafio recuperar 3HP em
concentragbes desejadas sem desidratagdo do 3HP para formar o acido
acrilico, em concentragdes indesejaveis. Este € particularmente o caso quando
se recupera 3HP em uma escala comercialmente viavel. Separacdes e
sistemas que sao adequados para uso em bancada do laboratério podem nao
ser viaveis para uso em niveis de producdo comercial, e a introdugdo de

técnicas diferentes em escala aumentada introduz novos desafios e resultados
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inesperados. A presente invengdo fornece um processo vantajoso para a
recuperacao de 3HP.

[0004] Especificamente, um método é fornecido para a recuperacéo de
uma composi¢ao enriquecida em acido 3-hidroxipropiénico a partir de um
caldo de fermentagcdo compreendendo acido 3-hidroxipropiénico e/ou sais do
mesmo. O método compreende as etapas de:

(a) fornecer o caldo de fermentagao tendo um pH de cerca de 2 a
cerca de 8, que compreende:

acido 3-hidroxipropibénico e/ou sais do mesmo, e

uma concentragao de ions de fosfato e ions de sulfato total;

(b) aumentar a concentracao de acido 3-hidroxipropidnico e/ou sais
do mesmo, no caldo de fermentagao da etapa (a) a partir de cerca de 100 a
cerca de 500 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropidnico por litro de
caldo por evaporagao de pelo menos uma porgao do liquido presente no caldo
de fermentacao;

(c) acidificar o caldo de fermentagdo para baixar o pH para cerca
de 1 a cerca de 3, para formar uma solu¢gdo aquosa compreendendo acido 3-
hidroxipropiénico;

(d) reduzir a concentragéo de ions de sulfato e de ions de fosfato total
da solugdo aquosa para produzir uma solugdo aquosa com reducdo de ions
compreendendo acido 3-hidroxipropionico;

(e) destilar a solugdo aquosa com redugao de ions a um pH de de
cerca de 1 a cerca de 3 por aplicacdo de vacuo e calor para a solugdo aquosa
com reducdo de ions para formar um produto de destilagdo aquoso
compreendendo acido 3-hidroxipropiénico; e

(f) recuperar o produto de destilagdo aquoso compreendendo acido
3-hidroxipropiénico a uma concentracido de pelo menos trinta por cento em
peso do produto de destilacdo aquoso e sendo que o produto de destilagao
compreende menos de cinco partes em peso de acido acrilico por cem partes

em peso de acido 3-hidroxipropidnico presente.
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[0005] Em alguns aspectos, o caldo de fermentacdo compreende uma
concentracao de ions de sulfato e ions de fosfato total de pelo menos 50 ppm,
por exemplo, uma concentragdo de ions de sulfato e ions de fosfato total de
pelo menos 100 ppm, pelo menos 200 ppm, ou pelo menos 400 ppm. Em
alguns aspectos, o caldo de fermentagdo compreende uma concentragcéo de
ions de sulfato e ions de fosfato total de pelo menos 4.000 ppm.

[0006] Em alguns aspectos, a concentracéo de ions de sulfato e ions de
fosfato total da solugdo aquosa com redugao de ions da etapa (d) € menor
que 15.000 ppm, por exemplo: menor que 10.000 ppm, menor que 5.000 ppm,
menor que 3.000 ppm, menor que 2.500 ppm, menor que 2.000 ppm, menor
que 1.500 ppm da concentragao de ions de sulfato e ions de fosfato total, e
quando baixos niveis de ions sao particularmente desejaveis, uma
concentragado de ions de sulfato e ions de fosfato total de menos que 1.000
ppm.

Breve descricao dos desenhos

[0007] Os desenhos anexos, que estdo incorporados e constituem uma
parte deste pedido, ilustram varios aspectos da invencao e juntamente com a
descricdo das modalidades, servem para explicar os principios da invengao.
Uma breve descrigdo dos desenhos é a seguinte:

[0008] A Figura 1 é um diagrama de fluxo do processo de uma
modalidade do presente método.

[0009] A Figura 2 € um diagrama de fluxo que representa as etapas de
processamento descritas no Exemplo 11.

[0010] A Figura 3 é um diagrama de fluxo que representa as etapas de
processamento descritas no Exemplo 12.

[0011] A Figura 4 é um grafico que mostra o efeito da adicdo de vapor
para um sistema de destilagdo que esta sendo alimentado com uma solucao
aquosa com reducgao de ions contendo 60 por cento em peso de 3HP.
Descricao detalhada das modalidades presentemente preferenciais

[0012] As modalidades da presente invencao descritas abaixo nao
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pretendem ser exaustivas ou a limitar a invencao as formas precisas reveladas
na seguinte descricdo detalhada. Mais propriamente, um propdsito das
modalidades escolhidas e descritas € tal que a compreenséo e apreciacéo por
outros versados na técnica dos principios e praticas da presente invencao
possam ser facilitadas.

[0013] O acido 3-hidroxipropiénico e/ou sais do mesmo é gerado por um
processo de fermentacdo com o uso de técnicas de fermentacdo conhecidas.
Para os propodsitos da presente discusséao, acido 3-hidroxipropiénico e/ou sais
(e declaragdes semelhantes como "3HP (e sais do mesmo)", etc.) significa
que o composto de acido 3-hidroxipropidnico esta presente quer na sua forma
acida ou em uma forma de sal ou em uma mistura da forma &cida e da forma
de sal. A forma de sal pode compreender um ou mais contraions.

[0014] Na etapa (a) do presente processo, um caldo de fermentagao é
fornecido com um pH de cerca de 2 a cerca de 8 compreendendo o acido 3-
hidroxipropidnico e/ou sais do mesmo, € uma concentragao de ions de sulfato
e ions de fosfato total de tipicamente pelo menos 50 ppm, por exemplo, pelo
menos cerca de 100 ppm, pelo menos cerca de 200 ppm, pelo menos 400
ppm, e em alguns casos, pelo menos cerca de 4.000 ppm. Em uma
modalidade, o caldo de fermentagdao tem um pH de cerca de 2 a cerca de 5
na etapa (a). Em uma outra modalidade, o caldo de fermentagdo tem um pH
de cerca de 2 a cerca de 4,5 na etapa (a). Niveis mais baixos de pH do caldo
de fermentagdo s&o vantajosos para determinados organismos de
fermentacdo que podem fermentar em taxas comerciais aceitaveis em pH
baixo.

[0015] Em uma modalidade, a concentragdo de acido 3-hidroxipropiénico
e/ou sais do mesmo no caldo de fermentagao da etapa (a) € de cerca de 30 a
cerca de 200 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropidnico por litro de
caldo. Em uma outra modalidade, a concentracdo de acido 3-hidroxipropiénico
e/ou sais do mesmo no caldo de fermentagdo da etapa (a) € de cerca de 60 a

cerca de 150 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropiénico por litro de
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caldo. Em uma outra modalidade, a concentracdo de acido 3-hidroxipropiénico
e/ou sais do mesmo no caldo de fermentagdo da etapa (a) € de cerca de 70 a
cerca de 130 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropiénico por litro de
caldo.

[0016] Na etapa (b) a concentragdo de acido 3-hidroxipropiénico e/ou
sais do mesmo no caldo de fermentacao da etapa (a) € aumentada para entre
100 a 500 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropiénico por litro de
caldo por evaporagdo de uma porcao do liquido presente no caldo de
fermentacdo a uma temperatura do caldo a partir de 60°C a 100°C. Em uma
modalidade, a concentracao de acido 3-hidroxipropidnico e/ou sais do mesmo
no caldo de fermentagdo € aumentada para entre 250 a 400 gramas, e em
alguns aspectos de 140 a 400 gramas, de 150 a 350 gramas, de 200 a 330
gramas, de 220 a 320 gramas, ou de 230 a 300 gramas de equivalentes de
acido 3-hidroxipropidnico por litro de caldo.

[0017] O aumento da concentracdo de acido 3-hidroxipropiénico nesta
etapa é particularmente vantajoso no fornecimento tanto de um processo
econdmico quanto também na reducado da introdugcao de produtos colaterais
ou impurezas indesejaveis. Em uma modalidade, a evaporagdo do liquido
ocorre a uma temperatura do caldo a partir de cerca de 70°C a cerca de 90°C.
Em uma modalidade, a evaporagao do liquido ocorre a uma pressao de cerca
de 33 a cerca de 40 kPa (cerca de 250 a cerca de 300 Torr).

[0018] Na etapa (c) do presente processo, o caldo de fermentacdo €
acidificado para baixar o pH para cerca de 1 a cerca de 3, para formar uma
solugdo aquosa compreendendo acido 3-hidroxipropidnico. Verificou-se que a
reducdo do pH da solucdo aquosa compreendendo o acido 3-hidroxipropidnico
fornece beneficios de processamento quando o acido 3-hidroxipropiénico esta
na forma acida, e é benéfico para a recuperagao de acido 3-hidroxipropibnico.
Em uma modalidade, o pH do caldo de fermentacao é reduzido para um pH de
cerca de 1,5 a cerca de 2,5 na etapa (c), e em alguns aspectos a partir de um

pH de 1,5 para um pH de 2,0.
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[0019] Durante o processo de fermentagdo, varios ingredientes s&o
adicionados ao caldo de fermentagao para estabelecer e manter as condi¢des de
nutricdo e pH favoraveis para apoiar o organismo particular na realizagédo da
fermentacao. Depois da conclusdo da fermentacao, varias espécies idnicas que se
deseja remover estao presentes. A remogao de certos ions € facilitada na etapa
de acidificagcdo através da formagdo de compostos insoluveis e/ou facilmente
isolaveis. Por exemplo, o calcio indesejavel presente no caldo de fermentagéo é
removido por reducédo do pH através da adicao de H,SO, ou outros compostos
acidos que irdo formar compostos insoluveis e/ou faciimente isolaveis com o
calcio. A adicdo de H,SO4 € preferencial porque o composto isolavel resultante é
gesso natural. Os compostos insoluveis e/ou facilmente isolaveis sao removidos
por equipamento convencional, como o uso de uma centrifuga, um filtro de banda,
um filtro de tambor, ou um filtro de membrana, ou outras técnicas de separacao
adequadas.

[0020] Em uma modalidade da presente invengdo, as células do
processo de fermentacdo sao, de preferéncia, removidas do caldo de
fermentacdo antes da adicdo de acido, de modo que a quantidade de
materiais bioldgicos presentes no gesso natural ou material semelhante que é
removido esta abaixo da quantidade adequada para o uso final deste produto.
Alternativamente, as células podem ser removidas apds a etapa de
acidificagao (c), em conjunto com a remogao de compostos insoluveis e/ou
facilmente isolaveis que podem ser formados durante a etapa de acidificacao.
[0021] Na etapa (d) do presente processo, a concentragdo de ions de
sulfato e ions de fosfato total da solugdo aquosa é reduzida. Tipicamente, a
concentracado de ions de sulfato e ions de fosfato total da solugdo aquosa com
reducgao de ions produzida na etapa (d) € menor que 15.000 ppm. A redugéo do
teor de ions na solugdo aquosa antes da destilacdo € vantajosa, porque foi
verificado que a realizacdo destas etapas nesta ordem reduz a quantidade de
produtos colaterais e impurezas indesejaveis presentes no produto final de

destilacao recuperado. Em particular, a redugao do teor de ions da solugao
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aquosa antes da destilacdo reduz beneficamente a quantidade de acido acrilico
formado nas etapas subsequentes do processo de recuperagdao de acido 3-
hidroxipropionico, e também reduz o ponto de ebulicdo da solugdo aquosa com
redugéo de ions, e reduz a energia necessaria para a recuperagao de 3HP. Em
uma modalidade, a concentracdo de ions de sulfato e ions de fosfato total é
reduzida para menos que cerca de 10.000 ppm, menos que cerca de 5.000 ppm,
menos que cerca de 3.000 ppm, menos que 2.500 ppm, menos que 2.000 ppm,
menos que 1.500 ppm, e quando particularmente baixos niveis de ions sao
desejaveis, uma concentragdo de ions de sulfato e ions de fosfato total de
menos que 1.000 ppm na etapa (d). Em uma modalidade, a etapa (d) de reduzir
a concentragao de ions de sulfato e ions de fosfato total da solugdo aquosa é
realizada através do uso de um trocador de ions. Em uma modalidade, o
trocador de ions compreende uma resina de troca anidnica. Em uma
modalidade, a quantidade de ions carregados positivamente na solugdo aquosa
€ reduzida pelo uso de um trocador de ions que compreende uma resina de
troca catidnica. Em uma modalidade da presente invencéo, a reducdo de ions
negativos tem uma tendéncia para aumentar o pH da solu¢gdo aquosa, o qual &,
de preferéncia, pelo menos parcialmente neutralizado pela redugdo do pH
através da reducao da quantidade de ions positivos na solugdo aquosa. Em uma
modalidade da presente invengao, o pH da solugdo aquosa que € destilada na
etapa (e) é ajustado durante a etapa de reducao de ions (d).

[0022] Na etapa (e) do presente processo, a solugdo aquosa com redugao
de ions é destilada por aplicacédo de vacuo e calor para a solugao aquosa com
redugao de ions para formar um produto de destilagdo aquoso compreendendo
acido 3-hidroxipropidnico. O uso de técnicas de destilagdo "mais brandas"
envolvendo aplicagdo de vacuo e niveis mais baixos de calor do que de outra
forma seriam necessarios no processo de destilagao realizado a pressdo normal
€ vantajoso porque reduz a probabilidade de formacao de reagentes colaterais
indesejaveis no processo de recuperagdo. Nas modalidades, a etapa de

destilacdo (e) compreende o aquecimento da solugao aquosa com reducao de
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ions a uma temperatura de cerca de 100°C a cerca de 200°C; ou a partir de
cerca de 120°C a cerca de 180°C, ou a partir de cerca de 130°C a cerca de
170°C, ou a partir de cerca de 130°C a cerca de 150°C. Nas modalidades, a
etapa de destilagcdo (e) é realizada a uma pressao absoluta de cerca de 0,07 a
cerca de 7 kPa (cerca de 0,5 a cerca de 50 mm Hg), ou a uma pressao absoluta
de cerca de 0,7 a cerca de 5 kPa (cerca de 5 a cerca de 40 mm Hg), a uma
pressao absoluta de cerca de 1 a cerca de 4.7 kPa (cerca de 10 a cerca de 35
mm Hg).

[0023] A destilacéo por exposicdo a uma solugdo aquosa com reducgéo de
ions a uma temperatura elevada durante periodos de tempo relativamente curtos
€ também vantajosa para reduzir a probabilidade de formacdo de reagentes
colaterais indesejaveis no processo de recuperagado. Nas modalidades, a etapa de
destilagdo (e) é realizada por aquecimento da solugdo aquosa com redugéo de
ions a uma temperatura acima de 100°C durante um tempo menor que cinco
minutos, ou a uma temperatura acima de 120°C durante um tempo menor que trés
minutos, ou a uma temperatura acima de 130°C durante um tempo menor que
dois minutos.

[0024] Nas modalidades, a etapa de destilagao (e) pode ser realizada por
técnicas de destilagcao de tempo de residéncia curto. Nas modalidades, a etapa
de destilacdo (e) é realizada pelo equipamento selecionado a partir do
equipamento de evaporacgao de filme untado, equipamento evaporador de filme
ascendente, equipamento de evaporagédo de filme delgado, equipamento de
destilagdo molecular (centrifuga), equipamento de destilacdo de filme
descendente, ou combinagdes dos mesmos. Consulte uma discusséo geral de
tal equipamento na Patente US n°. 7.560.579.

[0025] A concentragdo de acido 3-hidroxipropiénico em solugao aquosa
com reducao de ions antes da destilacdo da etapa (e) pode ter um impacto
sobre a presengca de um ou mais produtos colaterais indesejaveis ou de
outras impurezas no produto final concentrado. Em uma modalidade, a

concentragcao de acido 3-hidroxipropidnico na solugdo aquosa com redugao
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de ions antes da destilagado da etapa (e) € de cerca de 20 por cento em peso
a cerca de 80 por cento em peso. Em outra modalidade, a concentragao de
acido 3-hidroxipropiénico na solugdo aquosa com reducgao de ions antes da
destilagdo da etapa (e) é de cerca de 25 por cento em peso a cerca de 70 por
cento em peso. Em outra modalidade, a concentragdo de acido 3-
hidroxipropiénico na solugao aquosa com redugao de ions antes da destilagao
da etapa (e) é de cerca de 30 por cento em peso a cerca de 60 por cento em
peso.

[0026] Em uma modalidade da presente invengao, a etapa de destilagao
(e) é realizada, de preferéncia, a uma pressao absoluta de cerca de 3 a cerca
de 4,7 kPa (cerca de 20 a cerca de 35 mm Hg) e uma temperatura de cerca de
130°C a cerca de 150°C a uma concentragao de 3-hidroxipropiénico acido de
cerca de 30 por cento em peso a cerca de 60 por cento em peso.

[0027] Na etapa (f) do presente processo, o produto de destilagao
aquoso € recuperado o qual compreende acido 3-hidroxipropidnico,
tipicamente a uma concentragcdo de pelo menos trinta por cento em peso do
produto de destilacdo aquoso, sendo que o produto de destilagdo aquoso
compreende tipicamente menos que cinco partes em peso de acido acrilico
por cem partes em peso de 3-hidroxipropidnico acido presente. Nas
modalidades, o acido 3-hidroxipropidénico € recuperado na etapa (f) a uma
concentracao de pelo menos cerca de trinta e cinco por cento em peso do
produto de destilacdo aquoso, ou a uma concentragao de pelo menos cerca
de quarenta por cento em peso do produto de destilacdo aquoso. Nas
modalidades, o produto de destilagao aquoso recuperado na etapa (f) contém
menos que cerca de trés partes em peso de acido acrilico por cem partes em
peso do acido 3-hidroxipropidnico presente, ou menos que cerca de 1 parte
em peso de acido acrilico por cem partes em peso de acido 3-
hidroxipropidnico, ou menos que cerca de 0,5 partes em peso de acido
acrilico por cem partes em peso de acido 3-hidroxipropiénico.

[0028] Nas modalidades da presente invengao, a concentragao de acido
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3-hidroxipropidénico no produto de destilagdo aquoso compreendendo acido 3-
hidroxipropidnico recuperado na etapa (f) € de cerca de 30 por cento em peso
a cerca de 80 por cento em peso; ou € de cerca de 30 por cento em peso a
cerca de 70 por cento em peso; ou é de cerca de 30 por cento em peso a
cerca de 60 por cento em peso.

[0029] Deve-se notar que ao longo do tempo em armazenamento, o acido 3-
hidroxipropidnico pode tender a reagir, por exemplo, para formar dimeros e
trimeros. A concentracédo de acido 3-hidroxipropidénico que € recuperado na etapa
(f) é determinada imediatamente apds a conclusao do processo de recuperagao,
antes do armazenamento que pode resultar em reagbes de acido 3-
hidroxipropidnico que mudariam a determinagcao da concentragdo de recuperagao.
[0030] As combinagbes das modalidades especificas de cada uma das
etapas (a)-(f) tal como identificado acima s&o adicionalmente contempladas. Por
exemplo (e sem limitar a combinagcdo contemplada das varias modalidades
especificas), em uma modalidade particularmente vantajosa da presente
invengdo, o método compreende as etapas em que a concentracdo de ions de
sulfato e ions de fosfato total é reduzida para menos que cerca de 5.000 ppm na
etapa (d); a concentragdo de acido 3-hidroxipropiénico no produto de destilagao
aquoso da etapa (e) é de cerca de 30 por cento em peso a cerca de 60 por cento
em peso; € o produto de destilagdo aquoso recuperado na etapa (f) contém
menos que cerca de 1 parte em peso de acido acrilico por cem partes em peso de
acido 3-hidroxipropiénico. Em uma outra modalidade particularmente vantajosa da
presente invengédo, 0 método compreende as etapas em que a concentragcédo de
ions de sulfato e ions de fosfato total é reduzida para menos que cerca de 3.000
ppm na etapa (d); a concentragdo de acido 3-hidroxipropidnico no produto de
destilagdo aquoso da etapa (e) € de cerca de 30 por cento em peso a cerca de 60
por cento em peso; e o produto de destilagdo aquoso recuperado na etapa (f)
contém menos que cerca de 0,5 partes em peso de acido acrilico por cem partes
em peso de acido 3-hidroxipropibnico.

[0031] Em uma outra modalidade particularmente vantajosa da presente
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invengao, o método compreende as etapas em que:

a concentracao de ions de sulfato e ions de fosfato total é reduzida
para menos que cerca de 3.000 ppm na etapa (d);

a concentracdo de acido 3-hidroxipropiénico em solugdo aquosa
com reducgao de ions antes da destilagdo da etapa (e) € de cerca de 30 por
cento em peso a cerca de 60 por cento em peso;

a etapa de destilacdo (e) compreende o aquecimento da solugao
aquosa com reducao de ions a uma temperatura de cerca de 130°C a cerca de
150°C;

a etapa de destilagéo (e) € realizada a uma pressao absoluta de
cerca de 1 a cerca de 4,7 kPa (cerca de 10 a cerca de 35 mm Hg); e

o produto de destilacdo aquoso recuperado na etapa (f) contém

menos que cerca de 0,5 partes em peso de acido acrilico por cem partes em
peso de acido 3-hidroxipropibénico.
[0032] Em uma modalidade da presente invengao, o método compreende
ainda novas etapas (j) de recuperagdo de uma corrente de fundo de
destilacdo da etapa de destilagdo (e), a corrente de fundo de destilagao
compreendendo de cerca de 5 por cento a cerca de 20 por cento de acido 3-
hidroxipropidnico da quantidade total de acido 3-hidroxipropiénico presente na
solucao aquosa com reducao de ions da etapa (d);

(k) aplicagao de vacuo e calor para a corrente de fundo da destilagao;

(I) recuperagao de um segundo produto de destilagdo aquoso
compreendendo acido 3-hidroxipropidnico, em que o segundo produto de
destilacdo aquoso compreende menos que cerca de 3 partes em peso de
acido acrilico por cem partes em peso do acido 3-hidroxipropidénico presente
no segundo produto de destilagido aquoso.

[0033] Esta modalidade fornece a recuperagcdao melhorada de acido 3-
hidroxipropionico a partir do produto de destilagdo aquoso por nao exigir que

condi¢cdes de destilagdo agressivas sejam aplicadas em toda a solugdo aquosa
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com reducdo de ions. Além disso, mais de acido 3-hidroxipropiénico total é
recuperado a partir da solugdo aquosa com redugao de ions para ser destilado
em comparagao com um processo semelhante em que apenas uma etapa de
destilagcao é realizada. Em uma modalidade, a agua € adicionada a corrente de
fundo de destilagdo antes da etapa (k). Esta modalidade melhora a
recuperacao global de &acido 3-hidroxipropibnico, tornando mais facil a
recuperacdo de acido 3-hidroxipropibnico a partir da segunda etapa de
destilagao.

[0034] Deve-se notar que uma grande por¢cdao da agua presente na
solugdo aquosa com redugéo de ions que é destilada na etapa (e) é removida
com o acido 3-hidroxipropiénico que é recuperado na etapa (f), e, portanto, a
corrente de fundo de destilacdo tem inicialmente um teor de acido 3-
hidroxipropionico relativamente elevado. A diluicdo da corrente de fundo da
destilacdo com agua ajuda a reduzir a formagao de reagentes colaterais ou
impurezas indesejaveis durante a segunda destilacdo, e, adicionalmente,
auxilia no desempenho eficiente da segunda operagéo de destilagio.

[0035] Em uma outra modalidade da presente invencdo, o meétodo
compreende ainda, antes da etapa de destilacdo (e) a nova etapa (g), de
aumentar a concentracdo de acido 3-hidroxipropibnico na solucdo aquosa com
reducao de ions da etapa (d) de cerca de 30 por cento em peso a cerca de 70 por
cento em peso da solugéo por evaporacao de uma porgao do liquido presente na
solucdo aquosa com reducéo de ions a uma temperatura de solucdo de cerca de
60°C a cerca de 100°C. Como anteriormente, este baixo aumento de calor da
concentracdo de acido 3-hidroxipropidnico € particularmente vantajoso no
fornecimento tanto de um processo econémico quanto também na reducdo da
introdugdo de produtos colaterais ou impurezas indesejaveis. Em uma
modalidade, a evaporacédo do liquido ocorre a uma temperatura da solugéo a partir
de cerca de 70°C a cerca de 90°C. Em uma modalidade, a evaporagao do liquido
ocorre a uma pressao de cerca de 33 a cerca de 40 kPa (cerca de 250 a cerca de
300 Torr).
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[0036] Em uma outra modalidade da presente invencdo, o método
compreende ainda a nova etapa (h) de reduzir a quantidade de células de
micro-organismos presentes no caldo de fermentagao antes da etapa (d). Em
uma modalidade, a etapa de reducdo (h) ocorre antes da etapa de
acidificagao (c). Em uma modalidade, a etapa de reducéao (h) é realizada por
uso de um dispositivo separador selecionado a partir de uma centrifuga, um
filtro de banda, um filtro de tambor, e um filtro de membrana.

[0037] A Figura 1 é um diagrama de fluxo do processo de uma
modalidade do presente método. Como mostrado, um caldo de fermentacao é
fornecido, e as células sdo removidas do mesmo. A agua € removida através
de uma primeira etapa de evaporacao e o caldo de fermentagcao é acidificado
para formar uma solugdo aquosa compreendendo acido 3-hidroxipropiénico.
O gesso natural € removido e a concentragcdo de ions de sulfato e ions de
fosfato total da solugdo aquosa é reduzida com o uso de trocadores iénicos. A
solugdo aquosa com reducdo de ions compreendendo acido 3-
hidroxipropidnico € submetida a uma segunda etapa de evaporacédo para
remover a agua, € a solugdo aquosa com reducdo de ions € submetida a
duas etapas de destilagao.

[0038] Na primeira etapa de evaporacao descrita acima, a concentragao de
acido 3-hidroxipropiénico e/ou sais do mesmo €, apds a conclusdo da primeira
etapa de evaporagao, tipicamente menos que 350 gramas de equivalentes de
acido 3-hidroxipropiénico por litro.

Exemplos

[0039] Modalidades representativas da presente invengdo serdo agora
descritas com referéncia aos exemplos seguintes que ilustram os principios e a
pratica da presente invencao.

[0040] Os seguintes métodos analiticos e preparagdes de amostras foram
usados nos exemplos abaixo.

Método analitico para 3-HP

[0041] Acido 3-hidroxipropiénico (3-HP), acido acrilico, e outros acidos
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organicos, alcoois, e agucares nas amostras sdo analisados por cromatografia
liguida de alta eficiéncia (HPLC). Este método de HPLC utiliza uma
combinacgao de duas colunas BioRad Aminex HPX-87H, em conjugacao com a
deteccado de indice de Refracdo (RI) e detecgéo de Ultravioleta (UV) a 210 nm.
O detector de RI é para a quantificacdo de alcoois e agucares, e o detector de
UV é para todos os acidos organicos. Os padrbes e as amostras sao
preparados em massa, em frascos volumétricos diluidos com a fase movel.
Nenhum padréo interno é usado. Os resultados foram calculados em % em
peso.

[0042] A HPLC é um sistema de Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia
Waters Alliance 2695 modular que inclui uma bomba, autoamostrador, solvente
Gasser em-linha, e aquecedor de coluna. O detector de RI € um Detector de
indice de Refracdo Waters 2410, e o detector de UV é um Detector Ultravioleta de
Comprimento de Onda Duplo Waters 2487. As colunas sao colunas Aminex HPX-
87H,300 x 7,8 mm (BioRad), usadas com um suporte de cartucho de Guarda de
Seguranga (Phenomenex) e cartuchos de guarda Carbo H + (Phenomenex).
[0043] Uma fase movel isocratica de H2SO4 10 mM em agua de elevada
pureza, contendo azida de sdédio (0,005%), filtrada através de um filtro de
0,45 micron, é usada a uma vazao de 0,5 mL/min. temperatura da coluna é de
55°C. O volume de injecdo de amostra é de 20 uL. Cada passagem é de
60 minutos de duracdo. A temperatura interna do detector de indice de refracéo
€ de 35°C. agua ultrapura 18+ megaohm é usada.

[0044] A solucdo de estoque padrdo 1 contendo Glicose (0,1 g/L), Acido
malico (0,1 g/l), Acido piravico (0,1 g/L), Arabitol (0,1 g/L), Acido succinico (0,1
g/L), Acido lactico (0,1 g/L), Glicerol (0,1 g/L), e Acido acrilico (0,1 g/L) em H2S0O4
10 mM ¢é preparada. A solugao de estoque é armazenada no refrigerador, e diluida
a 10: 1 com uma solucao de H2S0O4 10 mM para preparar a solugdo Padrao de
trabalho 1 para analise por HPLC. O Padrao 3-HP (5 g/L) é preparado em solugéo
de H2S04 10 mM. Esta é a solucao padrao de trabalho de 3 HP para analise por
HPLC.



15/38

[0045] Para a preparagao da amostra, 0,25 gramas de amostra € pesada
para um frasco volumétrico de 25 ml e diluida com acido sulfuric 10 mM e
fitrada através de um filtro de seringa de nailon de 0,45 micron. As % em
peso de alcoois, incluindo glicerol e agucares sao calculadas com o uso das
areas de pico do indice de Refracdo (RID). A % em peso de acidos organicos
€ calculada com o uso da area do pico de UV.

[0046] Os ions de fosfato e sulfato sdo determinados pela medi¢céo de
enxofre e fosforo elementar por analise de espectroscopia de emissao atdbmica
com plasma indutivamente acoplado (ICP). A analise foi feita com o uso de um
instrumento Spectro Arcos FHS12. Acredita-se que todo o enxofre e fosforo
estdo sob a forma de ions de sulfato e fosfato, respectivamente.

Procedimentos gerais para os Exemplos 1 a 8:

Caldo de fermentacao de 3-HP

[0047] O caldo de 3-HP produzido por fermentagao a partir da glicose em
levedura € usado como material de partida para as etapas de processamento.
O caldo de fermentagéo contém 37 g/L de 3-HP além de outros subprodutos de
fermentacao incluindo acgucares nao fermentados, outros acidos organicos
como o acido lactico, piruvico, succinico, e sais dos mesmos. Alguns dos
principais componentes sdo mostrados na Tabela 1 abaixo. A biomassa de
levedura também é removida a partir do caldo com o uso de centrifugacao de
bancada (2200 x g durante 5 minutos) e, em seguida, o sobrenadante é
decantado.

Tabela 1 - Concentragdes tipicas dos principais componentes do caldo de

fermentacao de 3-HP aquoso.

Componente Concentragao (g/L)
3-HP 35
Acucares Nao Fermentados 1

Acidos Organicos

Calcio

A OO W

Fosfato
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Glicerol <10

pH Tipico 2-5

Acidulacéao

[0048] O calcio no caldo €& removido através da adicdo de H,>SOq4

concentrado até o pH da solu¢do do caldo estar entre 2-2,5. O gesso natural
precipitado € removido com o uso de centrifugacdo de bancada (2200 xg
durante 5 minutos) e o sobrenadante é entdo decantado.

Troca de ions (Desmineralizac&o)

[0049] O caldo de fermentagao acidulado passa por uma etapa de
desmineralizacdo com o uso de troca catidnica e anibnica. A troca catibnica é
feita com o uso de resina Trocadora de cations de Acido Forte AMBERLITE
IR120, disponivel junto a Rohm and Haas. A resina é carregada em uma
coluna com diédmetro interno de 2,5 cm (1") com um volume de leito
aproximado de 200 ml. A coluna € condicionada fazendo passar 200 ml de HCI
1 M através da coluna seguido por agua desionizada (DI) até o pH do efluente
estar acima de 5. A coluna de cations é usada para reduzir as quantidades de
calcio, sédio, potassio, ferro e magnésio. O caldo de 3-HP é passado através
da coluna até que as condigcdes de carregamento (capacidade da resina
catibnica é excedida) sdo alcangadas indicado por um aumento do pH na
corrente efluente. Dependendo da carga idnica, 1-10 L de caldo é passado
através da coluna.

[0050] O efluente a partir da troca catibnica é entdo passado através de
uma coluna de troca anibnica. A resina de troca aniénica é a resina de troca
anionica de base fraca DOWEX MARATHON WBA disponivel junto a The
Dow Chemical Company. A resina € carregada em uma coluna com diametro
interno de 2,5 cm (1") com um volume de leito aproximado de 200 ml. A
coluna é condicionada fazendo passar 200 ml de NaOH 1 M através da
coluna seguido por agua desionizada (Dl) até o pH do efluente estar abaixo
de 8. A coluna de anions é usada para reduzir a quantidade de ions sulfato,

cloreto e fosfato. O efluente de troca catiénica de 3-HP é passado através da
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coluna até que as condi¢gdes de carregamento (capacidade da resina anibnica
€ excedida) sdo alcangadas indicado por uma queda do pH na corrente
efluente. Dependendo da carga ibnica, 0,5-2 L de caldo sdo passados através
da coluna.

Evaporagao/Concentragao

[0051] O material é concentrado com o uso de um evaporador rotativo a
uma concentragdo de 3-HP de 550-650 g/L. A pressdo € ajustada a 7 kPa
(50 torr) e a temperatura aumenta de 40 para 60°C a medida que o material
torna-se mais concentrado. A etapa de concentracdo pode ocorrer antes e/ou
apods as etapas de desmineralizagao.

Destilagao

[0052] A destilagcao foi realizada com o uso de um evaporador de fiime
untado de trajetoria curto (modelo KDL4 fabricado por UIC). O material é
alimentado a partir do topo da unidade para baixo para a superficie aquecida. O
evaporador, com uma area de superficie total de 0,043 m2, € um cilindro de vidro
de borossilicato encamisado e usa 6leo quente para controlar a temperatura. No
interior da superficie aquecida, cilindros de teflon sdo usados para distribuir o
material de alimentagéo. Para as taxas de alimentacao de 4-7 ml/min, o tempo de
residéncia ou tempo de contato do material para alimentacdo com a superficie
aquecida é de cerca de 30-60 segundos. Um condensador interno localizado no
centro da superficie aquecida é usado para condensar a fase destilada a qual é
coletada em um frasco receptor. Os produtos de fundo n&o volateis sdo coletados
em um frasco receptor separado. A taxa de alimentacado é controlada por uma
bomba peristaltica. As taxas de alimentagdo sdo medidas através da medi¢ao dos
pesos do frasco de alimentagdo ao longo do tempo. Os pesos da alimentagéo
tipicos sao cerca de 50-100 g. Nos exemplos seguintes, a taxa de alimentacao,
temperatura da camisa, e a pressao de vacuo sao controlados. Todas as pressdes
sdo absolutas. Todas as pressdes sao absolutas. Salvo indicagdo em contrario, as

temperaturas de destilagao relatadas sdo as temperaturas da camisa.
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Exemplo 1 (Comparativo)

[0053] Este exemplo mostra o efeito de ter elevadas concentragdes de
sulfato e fosfato combinadas (por exemplo, acima de 100.000 ppm) na
solucdo aquosa com reducdo de ions de 3HP que alimenta a destilacdo o que
resulta em um destilado recuperado com um elevado teor de acido acrilico
(por exemplo, mais que 30 partes de acido acrilico por 100 partes de 3HP).
[0054] O caldo de 3HP é preparado como descrito acima no Procedimento
Geral. O caldo de fermentacdo tem um pH de 4 e contém 37 g/L de 3HP,
5927 ppm de calcio, 243 ppm de sulfato, e 8946 ppm de fosfato. O caldo de
fermentacdo € submetido a separagdo das células por centrifugagédo. O caldo é
entdo acidificado com acido sulfurico concentrado para um pH de 2 e depois
clarificado com o uso de centrifugagdo para remover gesso natural e outros
sélidos nao dissolvidos. A concentracdo de calcio do caldo clarificado e
acidificado é 524 ppm. O caldo é desmineralizado com o uso de colunas de troca
de cations e de anions. A concentracao de sulfato é reduzida para 1583 ppm e a
concentracao de fosfato € reduzida para 5998 ppm, com uma concentragao 3HP
de cerca de 35 g/L. A solugao de 3HP resultante €, em seguida, concentrada por
evaporacao até 638 g/L, que também aumentou a concentragao de sulfato para
33466 ppm e a concentracao de fosfato para 95473 ppm.

[0055] A solugao aquosa com reducgao de ions de 3HP é entdo destilada
com o uso do evaporador de filme untado (WFE). As condi¢cbes de destilagao
sao apresentadas na Tabela 1-1, que também resume a relacdo entre a
alimentacao de destilagcao, as condicdes e a formacéao de acido acrilico.

Tabela 1-1. Condicbes de destilacdo com o uso de Evaporador de Filme
Untado. A recuperacao é calculada como a quantidade de 3-HP coletada na
corrente de destilado em comparagdo com o 3-HP alimentado para o WFE.
Ambas as concentragdes de 3-HP e de acido acrilico s&o dadas, juntamente
com as partes de acido acrilico por 100 partes 3HP. As concentragdes de
S04* e PO4* séo calculadas a partir de enxofre e de fosforo medidos por ICP,

respectivamente.
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Paréametros de Concentracao de  |Perfil de Destilado
Destilacao Alimentacéao
ID |Temp |Presséo |Alimen-|3HP [SO4 |PO4 |Recu- |[3-HP] |[[AA] |Partes
(°C) |(kPa tacdo |(g/L)|(ppm)|(ppm) |pera- |(g/L) |(g/L)|de Acido
(torr))  [(g/min) céo Acrilico
(%) por 100
Partes
de 3HP
Ex1 |180 [3(20) |6 638 (33466(95473 |12% (235 (91 (39,1
Exemplo 2
[0056] Este exemplo mostra o efeito da diminuigdo das concentracdes de

sulfato e fosfato combinadas (por exemplo, acima de 15.000 ppm) na solugéo
aquosa com reducado de ions de 3HP alimentado para a destilagcdo o que
resulta em um destilado recuperado com menor formacgao de acido acrilico (por
exemplo, mais que 3 partes de acido acrilico por 100 partes de 3HP).

[0057] O caldo de 3HP ¢é preparado como descrito acima no
Procedimento Geral. O caldo de fermentagdo tem um pH de 4 e contém 37
g/L de 3HP, 4409 ppm de calcio, 224 ppm de sulfato, e 7654 ppm de fosfato.
O caldo de fermentagdo €& submetido a separagcdo das células por
centrifugacédo. O caldo é entdo acidificado com &cido sulfurico concentrado
para um pH de 2 e depois clarificado com o uso de centrifugacdo. A
concentracao de calcio do caldo clarificado e acidificado € 427 ppm. O caldo é
desmineralizado com o uso de colunas de troca de cations e de anions. A
solucdo de 3HP resultante €, em seguida, concentrada por evaporacao até
aproximadamente 600 g/L de 3HP, que também resulta na concentracédo de
sulfato de 30025 ppm e na concentracido de fosfato de 22241 ppm. A solucéo
concentrada é desmineralizada uma segunda vez por passagem através de
colunas de troca anibnica e catidbnica novamente. A solugcdo concentrada
resultante tem uma concentracao de sulfato de 1972 ppm e concentragcao de

fosfato de 11477 ppm, com uma concentragao de 3HP de 556 g/L.
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[0058] O caldo preparado € entdo destilado com o uso do evaporador de
filme untado (WFE). As condigdes de destilagdo sao apresentadas na Tabela 2-
1, que também resume a relagdo entre a alimentagcdo de destilagdo, as
condicdes e a formacéao de acido acrilico.

Tabela 2-1. Condigbes de destilagcdo com o uso de Evaporador de Filme
Untado. A recuperacao € calculada como a quantidade de 3-HP coletada na
corrente de destilado em comparagdao com o 3-HP alimentado para o WFE.
Ambas as concentragdes de 3-HP e de acido acrilico sdo dadas, juntamente
com as partes de acido acrilico por 100 partes 3HP. As concentragdes de
S04% e PO4* sdo calculadas a partir de enxofre e de fosforo medidos por ICP,

respectivamente.

Parametros de Concentragao de |Perfil de Destilado
Destilagéao Alimentagéao
ID [Temp |Pres- |Alimen- [3HP |SO4 |PO4 |Recu- ([3-HP] [[AA] |Partes
(°C) |séo [tacdo |(g/L) |(ppm)|(ppm)|pera- |(g/L) |(g/L)de
(kPa |(g/min) Gao Acido
(torr)) (%) Acrilico
por
100
Partes
de
3HP
Ex2 (180 |3 (20)(6,5 556 (1972 (1147 [75% 673 8,5 [1,31
7
Exemplo 3
[0059] Este exemplo mostra a recuperacdo de 3HP em uma escala maior

através do processo de remogao de células, acidulagéo, troca idnica e destilagao.
A solugdo aquosa com reducao de ions de 3HP tem uma menor concentragao de
sulfato e fosfato combinada (por exemplo, abaixo de 2000 ppm).

[0060] O 3HP é preparado como descrito acima no Procedimento Geral. O
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caldo de fermentacdo € submetido a separacdo de células por filtracdo em
membrana com o uso de uma membrana ceramica com um tamanho de poro de
0,1 micron. O caldo é acidificado com acido sulfurico concentrado para um pH de
2,6 e depois clarificado com o uso de um filtro. O caldo € desmineralizado com o
uso de colunas de troca anidnica e catidénica e depois concentrado até 37,2% de
mondmero de 3HP por evaporacgao. A solugdo aquosa com reducao de ions tendo
uma concentragéo de fosfato e sulfato de 1088 ppm e 459 ppm, respectivamente,
alimenta um evaporador de filme ascendente (RFE) para destilagao.

[0061] O RFE € um tubo unico (3,8 cm x 6 m (1,5 "x 20")) com uma
camisa de vapor. A alimentacido € bombeada para o fundo do tubo, onde o
3HP, agua e outros componentes volateis vaporizam e transitam para um
condensador externo onde a corrente de destilado condensa e é coletada. O
material que ndo se volatiliza flui sobre o topo do RFE e é coletado
separadamente, como um residuo de fundo. Para este exemplo, a taxa de
alimentacao é definida a 75 g/min resultando em um tempo de residéncia no
tubo aquecido de cerca de 90 segundos. A presséo de vacuo € definida a 3,6
kPa (27 torr) e a pressao de vapor no revestimento é ajustada a 0,52 MPa (75
psig), resultando em uma temperatura de parede de RFE de 160°C.

Tabela 3-1. Condicoes de destilacdo com o uso de Evaporador de Filme

Ascendente. A recuperagao € calculada como a quantidade de 3-HP coletada na
corrente de destilado em comparagdo com o 3-HP alimentado para o RFE. Ambas
as concentragcdes de 3-HP e de acido acrilico sdo dadas, juntamente com as
partes de &cido acrilico por 100 partes 3HP. As concentracdes de SO4* e PO

séo calculadas a partir de enxofre e de fésforo medidos por ICP, respectivamente.

Parametros de Concentracao de |Perfil de Destilado
Destilagédo Alimentacgéo
ID |Temp |Pres- |Alimen- |[3HP (SO4 |PO4 |Recu-|[3-HP] |[AA] |Partes de
(°C) |s&o [tagdo  ((%p)|(PPm)|(ppm)|pera- |(%p) |(%p) |Acido

(kPa |(g/min) céo Acrilico
(torr)) (%) por 100
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Partes de
3HP
Ex3 [160 (3,6 |75 37,2459 |1088 |77% |66 0,03 |0,04
(27)
[0062] Estes dados mostram que 3HP pode ser recuperado com um teor

muito baixo de Acido Acrilico (menos que 1 parte em 100 de 3HP, e mesmo
abaixo de 0,5 partes em 100 partes de 3HP) quando a concentragdo de
sulfato e de fosfato combinada na solugdo aquosa com reducgao de ions que
alimenta a destilagao é baixa.

Exemplo 4

[0063] Este exemplo mostra que 3HP adicional pode ser recuperado por
destilagao do residuo de fundo da primeira destilagdo no Exemplo 3.

[0064] O residuo de fundo coletado do Exemplo 3 € destilado com o uso
de um evaporador de filme untado tal como descrito no Procedimento Geral.
Esta corrente de fundo é 5-6 vezes mais concentrada em sulfatos e fosfatos em
comparagao com a solucédo aquosa de 3HP com reducio de ions que alimenta
o RFE no Exemplo 3, ja que maior parte da agua mais volatil e 3HP é coletada
na corrente de destilado. O material é alimentado para o WPR a uma taxa de
5 g/min a uma pressao de 0,1 kPa (1 Torr) e temperatura da camisa de 180°C.
A segunda corrente de destilado coletado contém 507 g/L de 3HP e 12,9 g/L de
acido acrilico (2,5 partes de acido acrilico por 100 partes de 3HP). A
recuperacdo de 3HP total aumenta de 77% (destilagdo de RFE unica) para
84% (RFE e WFE combinados) com base na solugdo aquosa com redugéo de
ions.

Exemplo 5

[0065] Este exemplo demonstra os efeitos do tempo de destilagao, a
temperatura, a concentracdo de 3HP, e a concentragdo de anions sobre a
duracdo de tempo de destilacdo que pode ser usada, sem criar elevadas
quantidades de acido acrilico.

[0066] Neste exemplo, o caldo 3HP é preparado através da etapa de
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Evaporacédo/Concentracdo, como descrito no Procedimento Geral. Apds a
etapa de Troca I6nica do procedimento geral, a concentragdo de 3HP na
solugdo aquosa com reducéo de ions é de 30% em peso. A etapa de Troca
I&nica é realizada em duas condi¢des diferentes. A etapa de Troca lbnica é
realizada em duas condi¢cdes diferentes. Em um caso, a concentragcdo de
sulfato e o fosfato total é reduzida para 3.000 ppm, e no segundo caso, é
reduzida para 10.000 ppm. O material é, em seguida, concentrado a
diferentes niveis como descrito na etapa de Evaporagao/Concentragdao do
Procedimento Geral para trés diferentes niveis de concentragao de 3HP.

[0067] A Tabela 5-1 mostra os parametros tipicos da concentracdo de
3HP, o nivel de sulfato e de fosfato combinado na solugdo aquosa com
reducao de ions que alimenta a destilagdo, e o tempo em temperaturas
elevadas na destilacdo que se acredita que ira resultar em uma formacéo de
acido acrilico de menos que 1 parte por 100 partes de 3HP no destilado.

Tabela 5-1

Temperatura de Concentragao S04+P0O4 Tempo Permitido
Destilagdo (Graus C) de 3HP (g/L) (ppm) (min)
140 500 5.000 3
150 600 6.000 1,5
130 300 10.000 4
[0068] Ao realizar a destilacdo em concentracbes menores que 3HP, a

taxa de acido acrilico € reduzida. Além disso, o ponto de ebulicdo da solugao
aquosa com reducao de ions € menor com 3HP e concentragdes mais baixos,
de modo que a temperatura na qual a destilacdo pode ser realizada para
recuperagdes comparaveis € menor. Estas temperaturas mais baixas
reduzem ainda mais a taxa de formacgao do acido acrilico.

Exemplo 6

[0069] Este exemplo mostra o efeito da temperatura na destilagado sobre o
acido acrilico formado.

[0070] O caldo de 3HP ¢é preparado como descrito acima no
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Procedimento Geral. O caldo de fermentagdo tem um pH de 4 e 37 g/L de
3HP. O caldo de fermentacdo é submetido a separagdo das células por
centrifugacdo. O caldo é evaporado até alcancar uma concentragdo de 220
g/L de 3HP resultando em uma concentracdo de sulfato de 2383 ppm e
concentracéo de fosfato de 7276 ppm. Nenhuma acidulagdo é feita neste
exemplo. Um resultado semelhante a acidulagdo do caldo é obtido
aumentando a capacidade da resina de troca catibnica para remover os ions
de calcio que seria removidos por acidulacdo. O caldo €& entdo
desmineralizado através de troca idnica, o que reduz a concentragdo de
sulfato para 461 ppm e a concentracio de fosfato para 124 ppm. A solucdo de
3HP ¢é entado concentrada para 577 g/L de 3HP, 1755 ppm de sulfato, e 472
ppm de fosfato.

[0071] O caldo preparado é entdo destilado com o uso do evaporador de
filme untado (WFE). As condigdes de destilacdo sao apresentadas na Tabela 6-
1, que também resume a relagcdo entre a alimentagcdo de destilagdo, as
condicdes de destilacdo e a formacao de acido acrilico.

Tabela 6-1. Condicbes de destilacdo com o uso de Evaporador de Filme
Untado. A recuperacao € calculada como a quantidade de 3-HP coletada na
corrente de destilado em comparacao com o 3-HP alimentado para o WFE.
Ambas as concentracdes de 3-HP e de acido acrilico sdo dadas, juntamente
com as partes de acido acrilico por 100 partes 3HP. As concentragdes de

S04* e PO, s3ao calculadas a partir de enxofre medido por ICP,

respectivamente.
Parametros de Concentragao de |Perfil de Destilado
Destilagao Alimentacéao

ID Temp |Pres- |Alimen- |[3HP |SO4 |PO4 |Recu- |[[3-HP] |[AA] |[Partes
(°C) |séo |tagao |(g/L) [(ppm)|(ppm)pera- ((g/L) |(g/L)|de

(kPa |(g/min) Géo Acido
(torr)) (%p) Acrilico

por
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100

Partes

de

3HP
Ex6a (160 |3 (20)(5 577 (1755 (472 (85% 669 [1,4 10,21
Ex6b [170 |3 (20)|5 577 |1755 [472 |78% |681 3,2 0,45
Ex6c (180 |3 (20)|5 577 |1755 |472 |68% |608 |5,2 |0,84
[0072] Os resultados mostram que temperaturas abaixo de 180°C (por

exemplo, 160°C e 170°C) resulta na formagdo de Acido Acrilico com menos
de 0,5 parte por 100 partes de 3HP (isto é, % em peso de acido acrilico
menor que 0,5% em peso).

Exemplo 7

[0073] Este exemplo € semelhante ao Exemplo 4 e mostra que a
quantidade de acido acrilico formada na segunda corrente de destilado é
reduzida em comparagao com o Exemplo 4 por adi¢ao de agua adicional para
a alimentac¢ao da segunda destilagao.

[0074] Agua é adicionada aos residuos de Fundo gerados no Exemplo 3
para aumentar a concentracdo de agua para 20% em peso. Esta corrente
diluida alimenta uma destilacdo de WFE a 5 g/min. O WFE opera a 160°C e
3 kPa (20 torr). O segundo destilado resultante tem um aumento de 1,1 parte
de acido acrilico por 100 partes de 3HP.

Exemplo 8 (Comparativo)

[0075] Este exemplo mostra como grandes quantidades de acido acrilico
sao geradas com longo tempo de exposig¢ao ao calor.

[0076] O mesmo caldo de 3-HP preparado e usado no Exemplo 6 é usado
neste exemplo, exceto para a destilacdo de WFE final. Em vez disso, um
experimento de destilagcdo em batelada € definido com o uso de um frasco de
fundo redondo de 500 ml para manter o material. O frasco é colocado em uma
manta de aquecimento elétrico para fornecer calor. Acima do frasco esta um

adaptador para conectar o condensador (agua resfriada), que permite que o
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vapor resfrie e seja coletado em um frasco de coleta de destilado separado.
Um termOmetro € colocado na placa para medir a temperatura do vapor
imediatamente antes de entrar no condensador. A configuragéo esta conectada
a uma bomba de vacuo definida a 3 kPa (20 torr).

[0077] 200 g de caldo preparado sao adicionados ao frasco e a manta de
aquecimento é ligada. O aquecimento demora cerca de 2 horas para alcangar
uma temperatura do liquido de aproximadamente 150°C. Neste ponto inicia-
se a coleta de condensado no frasco de coleta do destilado e a temperatura
do vapor atinge 140°C. A destilagao continua durante 30 minutos, altura em
que o vacuo é desligado e a manta de aquecimento € removida. 83,6 g de
destilado sdo coletados e 116,5 g de produtos de fundo sdo coletados. A

Tabela 8-1 apresenta a composigao das 3 correntes.

Tabela 8-1
Amostra 3HP (g/L) | Acrilico (g/L) | Recuperacdo | Partes de Acido
de 3HP Acrilico para 100
Partes de 3HP
Alimentagéao 577 ND*
Destilado 184 12 13% 6,6
Produtos de 887 11 1,1
Fundo

ND indica nao detectavel por HPLC.

Exemplo 9

[0078] Este exemplo mostra um processo de fermentagédo em grande escala
para a produgao de caldo de fermentagéo contendo 3HP e/ou sais do mesmo.
[0079] Uma cepa de levedura produtora de 3HP é usada na fermentacao
para produzir 3HP e/ou sais do mesmo. Os fermentadores sido inoculados com
biomassa cultivada em meio definido ver as Tabelas 9-1, 9-2 e 9-3. As cepas de
levedura produtoras de 3HP sdo multiplicadas (isto €, adulto) em um fermentador
de semente aerdbia de produgdo de 10.000 litros (L). As cepas de levedura

produtoras resultante sdo inoculadas em um fermentador de producdo de
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1.000.000 litros para fornecer um peso seco celular inicial de 0,1 g/L. Os meios de
fermentacdo no momento da inoculagdo sido descritos na Tabela 9-1. Durante a
fermentacédo, o pH é controlado a 4,0 através da adicdo de uma suspensao
aquosa de 30% de Ca(OH), (cal). O fermentador de producao é aspergido a 0,1
VVM (volume padréo de ar aspergido por volume de fermentador por minuto) com
o ar. A agitagao é fornecida para o fermentador de produgéo para atingir uma taxa
de absorc¢ao de oxigénio (OUR), de 14 mmol/(L * h). A fermentagéo é operada de
modo que apods as células atingirem uma densidade suficiente, a limitagdo de
oxigénio é obtida e subsequentemente mantida durante o resto da fermentagao
(por exemplo, oxigénio dissolvido menor que cerca de 10% de saturagéo de ar a
0,1 MPa (1 atm)). O oxigénio dissolvido durante a fermentagcao € medido com o

uso de sensor Mettler Toledo INPRO® 6800 (Mettler-Toledo GmbH, Urdorf,

Suica).

Tabela 9-1 Meios Definidos para Fermentadores de Produgéao
Composto Concentragao (g/L)
CeH1205 107 g/l de glicose inicial
Ureia 1,7
24 1,5
MgSO4-7H,0 0,25
1000x Solucao de Vitamina 1
1000x Solucao Traco 1

Tabela 9-2 1000X de Solucgéo Traco.

Produto Quimico g/1,0L
C10H14NoNa,05.2H,0 15,00
ZnS04.7H,0 4,50
MnClp.4H,0 1,00
CuS04.5H,0 0,30
FeS0,4.7H,0O 3,00
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Tabela 9-3 1000X de Solugao de Vitamina

Produto Quimico g/1,0L
Biotina (D-) 0,05
Ca D(+) pantotenato 1,0
Acido Nlcotinico 5,0
Mio-inositol (para microbiologia) 25,0
Cloridrato de Tiamina 1,0
Cloridrato de Piridoxina 1,0
Acido p-Aminobenzodico 0,20

[0080] A concentragcao celular no momento da inoculagédo e no final da

fermentacao é obtida a partir de uma medi¢do da densidade optica com o uso de
um fator de converséo estabelecido entre a massa celular seca e a densidade
optica. A densidade optica é medida a um comprimento de onda de 600 nm com
um comprimento de trajetoria de 1 cm com o uso de um espectrofotbmetro modelo
Genesys 20 (Thermo Scientific). A menos que explicitamente indicado em
contrario, um fator de conversao derivado experimentalmente de 2,3 unidades de
OD600 por 1 g de massa celular seca é usado para estimar o peso seco celular.
[0081] OUR é calculada com o uso de métodos conhecidos dos versados
na técnica. Para este exemplo, os valores de Oxigénio, Nitrogénio e CO, sao
medidos por um espectrémetro de massa (Thermo Scientific).

[0082] A batelada termina e as amostras sao colhidas em 40 h de tempo de
batelada e analisadas quanto ao crescimento da biomassa através de OD600. A
glicose e o 3HP sdo medidos por meio de cromatografia liquida de alta eficiéncia
com detector de indice de refracdo. A concentracido de equivalentes de acido 3-
hidroxipropiénico finais (com base em 3HP e/ou sais do mesmo contidos no
caldo de fermentacdo) € de 80 g/L, o que equivale a uma produtividade
volumétrica de 3HP de 2 g/(L * h), e um rendimento de 0,75 g de equivalentes de
acido 3-hidroxipropiénico por grama de glicose e um peso seco de células de 7-
10 g/L. As concentragbes de sulfato e fosfato finais no caldo é de 300 ppm e 200

ppm, respectivamente. Em alguns casos, com um organismo apropriado e
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parametros de fermentagado, a concentracdo de equivalentes de 3HP final pode
ser de pelo menos 100 g/litro (L), uma produtividade volumétrica de 3HP de 2,5
g/(L * h), e um rendimento de pelo menos 0,75 g de equivalentes de acido 3-
hidroxipropidnico por grama de glicose (em alguns casos, pelo menos 0,77 g de
equivalentes de acido de 3-hidroxipropidnico por grama de glicose), com um
peso seco de células final de menos que 10 g/l (de preferéncia, menos que 5
g/L).

Exemplo 10

[0083] Este exemplo mostra o processamento de 3HP e/ou sais do mesmo
produzidos a partir da fermentagdo do Exemplo 9, com o uso de remocéo de
células, evaporacgao, acidulagao, clarificagao, e troca ibnica.

[0084] Remocéao de Células: Com referéncia a etapa 2 da FIG. 1, o caldo
de fermentacdo do Exemplo 9 € obtido e é alimentado para varias centrifugas a
uma taxa combinada de 283 m®h. Os centrifugadores tém, cada um, uma
configuracao de pilha de disco onde o caldo de fermentacao isento de células
contendo 3HP e/ou sais do mesmo passa atraveés para a descarga do produto.
A corrente de subfluxo de concentrado de células contém 40-50 por cento de
volume de células com base no liquido presente e se descarrega através de
bocais de eje¢cdo em cada centrifuga. A concentragcdo de células abaixo de
40% em volume da descarga resulta em menor recuperagao de 3HP do
processo de recuperagao global ja que uma porcentagem mais elevada de 3HP
(e/lou sais do mesmo) acaba na corrente de descarga de concentrado de
células. A concentragao de células acima de 50%, tipicamente faz com que a
corrente de concentrado de células se torne muito viscosa e dificil de
manusear. Para aprimorar a recuperagdo de 3HP do processo global de
recuperagao, agua adicional (2-3 vezes o volume da corrente de concentrado
de células) € misturada com a corrente de concentrado e a corrente de
concentrado de células ajustada volumetricamente diluida é alimentada para a
entrada de uma outra centrifugagao. O caldo contendo 3HP isento de células

adicional é descarregado; e as células sao concentradas mais uma vez até 40-
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50% vol% e se descarregam através dos bocais de ejecdo sobre o
centrifugador. Para aprimorar ainda mais a recuperacao de 3HP, a descarga de
concentrado de células a partir do segundo (2°) estagio de centrifugagcédo é
diluida com agua (2-3 vezes em volume) e é processada através de um terceiro
(3°) estagio de centrifugacao. As trés correntes de caldo contendo 3HP isentas
células sao combinadas e, em seguida, transportadas para processamento
adicional.

[0085] A fim de reduzir a quantidade de agua usada para a lavagem, um
sistema de lavagem em contracorrente € empregado. A agua fresca se
combina com a corrente de concentrado de células que sai do segundo (2°)
estagio da centrifuga e alimenta o terceiro (3°) estagio da centrifuga. A
descarga isenta de células do terceiro (3°) estagio da centrifuga € usada para
diluir a descarga de concentrado de células do primeiro (1°) estagio da
centrifuga e, em seguida, alimenta o segundo (2°) estagio da centrifuga. Apds a
separagao de células, a concentracdo de 3HP (e/ou sais do mesmo) cai para
entre 90-95% da concentragao inicial de 3HP e/ou sal do mesmo no caldo de
fermentacao a partir do Exemplo 9, dependendo da quantidade de agua de
lavagem que é usada.

[0086] Evaporagédo: Com referéncia a Figura 1, etapa 3, o caldo contendo
3HP isento de células combinado € evaporado para elevar a concentragao de
3HP (e/ou sais do mesmo). O caldo alimenta um evaporador de recompressao
mecanica de vapor (MVR) para remover a agua a partir do caldo. O evaporador
de recompressao mecanica de vapor e outros tipos de evaporadores que
utilizam compressao de vapor para remover a agua a partir de um material
liquido e, portanto, concentram a quantidade de 3HP (e sais do mesmo) que
estdo contidos em um liquido sao usados. Se o calor térmico tal como vapor
esta prontamente disponivel, os evaporadores que utilizam calor térmico (com
ou sem vacuo) também podem ser usados. Um exemplo de um evaporador
que utiliza o calor térmico de uma fonte tal como vapor para concentrar os

equivalentes de 3HP no caldo sdo evaporadores de casco-em-tubo (como
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evaporadores de recirculagdo forcada e de filme descendente). Além disso, os
evaporadores que utilizam tanto a recompressao mecanica de vapor quanto
o(s) ciclo(s) térmico(s) de calor a partir das fontes como vapor, ou fluido
aquecido (como o 6leo) podem ser usados de forma eficaz. Dois estagios de
evaporagao de MVR sao usados e operam a 60-80°C e 35-40 kPa (260-300
mm Hg). O caldo concentrado sai do evaporador a 240 g/L de equivalentes de
3HP.

[0087] Também é possivel concentrar o caldo de fermentacdo com o uso
de evaporacado antes da etapa de separagao de ceélulas. A concentragcdo do
caldo antes da etapa de separacao de células reduz o volume total de caldo de
alimentacao na centrifuga e ndo necessita de muitas unidades de centrifugacéo
tendo em conta a carga hidraulica menor do caldo evaporado. A remogao de
células e a evaporagcdo sdo tipicamente realizadas antes da acidulagao.
Acredita-se que a concentracdo de 3HP e/ou sais do mesmo no caldo de
fermentacdo e a auséncia de células permite a acidulagdo e processamento
mais eficientes depois da acidulagdo, como a remogao de gesso natural.

[0088] Acidulagao: Com referéncia a Figura 1, etapa 4, acido sulfurico é
adicionado para o 3HP evaporado concentrado contendo caldo para baixar o
pH e converter a maior parte dos sais de calcio de 3HP para a forma de acido
livre. O CaSO4 formado (também conhecido como gesso natural) precipita a
partir da solugdo. Em um grande reator de batelada agitado, o acido sulfurico é
adicionado lentamente ao caldo contendo 3HP concentrado, durante o periodo
de 15-25 minutos para formar lentamente precipitado de gesso natural. O acido
sulfurico é adicionado até que o caldo concentrado atinja um pH de 1,7-1,8.
[0089] A etapa de acidificacdo pode ser executada como um processo em
batelada ou continuo. A operagcao de um processo de acidulagao continuo tem a
vantagem de processar grandes volumes de caldo contendo 3HP concentrado
sem a necessidade de um arranjo de tanques de acidulagdo. Como um exemplo
de uma etapa de acidulagdo continua, para um fluxo de caldo de 115 m%h, o

tanque de acidulacdo tipicamente tem um volume maior que 40 m°, requerendo
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tipicamente um tempo de residéncia de pelo menos 20 minutos. A taxa de
dosagem de acido sulfurico € controlada de modo que o pH da solugao esteja
entre 1,6 e 1,8.

[0090] Clarificagado para remover gesso natural: Com referéncia a Figura
1, etapa 5, o caldo de 3HP acidulado contendo particulas de gesso natural €,
em seguida, clarificado para remover o gesso natural. Combinada com a etapa
de acidificacdo, a etapa de clarificagao remove mais de 95% do calcio no caldo
antes da acidulagdo. A suspensado pastosa de caldo de 3HP acidulado
contendo gesso natural é alimentada para um filtro de banda para filtrar as
particulas de gesso natural. Uma torta de filtro de gesso natural forma-se no
topo do filtro a medida que o filtrado permeia a torta e o filtro. Um vacuo é
aplicado a banda para ajudar a extrair o caldo através do filtro. A torta de gesso
natural contém caldo de 3HP residual. Portanto, para aumentar a recuperagao
de 3HP, a agua é aspergida sobre a torta de gesso natural lavando o caldo a
partir da torta como filtrado. Para aumentar ainda mais a recuperacao de 3HP,
um estagio adicional de lavagem é realizado e o filtrado € coletado. Para
reduzir a quantidade de agua usada para a lavagem, um sistema de lavagem
de contracorrente € empregado. A agua fresca é aplicada ao segundo (2°)
estagio de lavagem. O filtrado da lavagem € usado no primeiro (1°) estagio de
lavagem.

[0091] A espessura da torta de gesso natural é tipicamente mantida a
2,5 centimetros (1 polegada) ou mais delgada, de modo que o filtrado pode
permear facilmente a torta e o filtro. A medida que a concentracdo de 3HP no
caldo de fermentagdo evaporado que alimenta as etapas de acidulagao
aumenta, a vazao ou permeacgao de 3HP através da torta de gesso natural
diminui. A Tabela 10-1 mostra a correlacdo entre a concentracdo de
equivalentes de 3HP que alimenta a acidulagdo e a vazdo de caldo resultante
através do filtro. Tipicamente, a etapa de evaporagao antes da etapa de
acidificagcao é realizada de uma maneira que fornece um concentrado de caldo

em equivalentes de 3HP, em que a concentragdo de equivalente de 3HP é
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abaixo de 350 g/L, de preferéncia, abaixo de 330 g/L.

Tabela 10-1. Vazdo do caldo através da torta de filtro quando a etapa de
acidificacdo € realizada em caldos concentrados contendo diferentes
concentragbes de equivalentes de 3HP. A espessura da torta esta perto de
2,5 centimetros (1 polegada) de espessura. O fluxo € medido como ml de caldo

filtrado por minuto por cm? de area superficial do filtro.

Concentragao de 3HP (g/L) Fluxo (ml/min/cm?)
99 2,6

158 2,4

199 1,7

231 0,8

279 0,2

356 <0,05

[0092] Como pode ser visto a partir da Tabela 10-1, a concentracao de

equivalente de 3HP do caldo imediatamente antes da acidulacdo €, de
preferéncia, menor que 330 gramas de equivalentes de 3HP/litro de caldo.
[0093] Outros dispositivos de filtragem, como um filtro-prensa ou
centrifuga também podem ser usados para realizar a remogdo de gesso
natural (por exemplo, etapa de clarificagao).

[0094] Desmineralizagdo/Troca de fons: Com referéncia & Figura 1, etapa
6, o caldo de 3HP clarificado é, em seguida, tratado para reduzir os ions sulfato
e ions fosfato totais presentes no caldo para produzir uma solugdo aquosa com
reducdo de ions. O caldo é passado através de uma coluna de troca catibnica
primeiro para remover o calcio residual, assim como outros cations, como
potassio e manganés. Como a capacidade da resina catibnica € consumida,
alguns dos cations comegam a avangar e saem com a solugédo contendo 3HP
efluente. Quando isso acontece, a agua é alimentada através da coluna para
eluir o 3HP residual na coluna. A coluna é entdo regenerada com solucido de

HCI, enxaguada com agua, e em seguida, colocada novamente em servico.
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[0095]

em uma coluna de anions, onde os anions sio removidos, em particular, anions

O efluente de 3HP fora da coluna catiénica é, em seguida, introduzido

de fosfato e de sulfato. Uma vez que as concentragdes de sulfato e fosfato podem
afetar as subsequentes etapas de destilagéo, é desejavel controlar a concentragao
de sulfato e fosfato na producgéo final dos trocadores de ions. Por causa de sua
densidade de carga, os ions fosfato tendem a avancar primeiro. Quando os niveis
de sulfato comegam avangar, a agua € alimentada a coluna para eluir para fora
qualquer 3HP residual. A coluna é regenerada com uma solugdo de NaOH,
enxaguada com agua, e em seguida, colocada novamente em servico.

[0096]

compreendendo 3HP que é obtido a partir da desmineralizagao descrita acima

As propriedades da solugdo aquosa com reducdo de ions
sao indicadas na Tabela 10-2.
Tabela 10-2. Dados da corrente para os componentes chaves depois de cada

etapa do processo de recuperacao de 3HP descrita acima nos Exemplos 9 e 10.

Fermen- |Remocéo de |[Evaporagao |Clarificagdo |Desmineralizagao
tacdo |Células:
Concen-{80g/L |754d/L 240 g/L 240 g/L 220 g/L
tracao
de
equiva-
lentes
de 3HP
Ca 10000 |10000 ppm (25000 ppm |200-500 20 ppm
ppm ppm
Sulfato {200 ppm 200 ppm 400-700 5000-10000 {200 ppm
ppm ppm
Fosfato |300 ppm (300 ppm 500-800 500-800 500 ppm
ppm ppm
pH 4.1 4.1 4.1 1,7 1,7

[0097]

A Tabela 10-2 mostra que uma solugcdo aquosa com reducdo de
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ions contendo 3HP pode ser eficazmente produzida em grande escala tendo
uma concentragado de ions de sulfato e ions de fosfato total menor que 3.000
ppm e, em alguns casos, menor que 1000 ppm.

Exemplo 11

[0098] Agora com referéncia a Figura 2, neste exemplo, a solucéo
aquosa com redugao de ions contendo 3HP do Exemplo 10 é alimentada a
um sistema de recompresséo de vapor térmico de trés estagios. Assim, sob
as condicbes de pressao de 39 kPa (0,39 bar) e cada estagio tendo uma
temperatura de 80°C a 85°C, a concentracédo da solugdo aquosa com redugao
de ions é aumentada de 21% em peso de 3HP (220 g/L de 3HP) para 62 %
em peso de 3HP. O vapor de agua condensado do processo de evaporagao &
reciclado para uso na fermentagao e/ou para a lavagem da desmineralizagao.
[0099] A solugao concentrada contendo 3HP é entdo alimentada para
uma série de duas colunas de destilacdo. Nestas colunas, o 3HP e a agua
saem no destilado, enquanto que as impurezas, como oligbmeros de 3HP e
agucares residuais saem do fundo das colunas. A primeira coluna opera a
uma pressao de 4,7 kPa (35 mm Hg) e uma temperatura interna de 135°C. A
alimentacdo para a segunda coluna de destilacdo € o produto de fundo néao
vaporizado a partir da primeira etapa de destilagdo. A segunda coluna opera a
uma pressao de 0,4 kPa (3 mmHg) e a uma temperatura de 125°C. Os
destilados a partir das colunas de destilagcdo sdo condensados em um
condensador contra agua resfriada, resultando em um produto final de 60%
em peso de 3HP.

[0100] Este exemplo (quando comparado com o Exemplo 12, abaixo)
fornece menores custos de capital e de energia quando comparado com o
Exemplo 12.

Exemplo 12

[0101] Com referéncia a Figura 3, se a recuperagao global mais elevada
de 3HP a partir do caldo de fermentacgao é desejavel em detrimento de custos

de energia mais elevados e custos de capital mais elevados, entdo o Exemplo
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12 é preferencial. O Exemplo 12 contém as mesmas operag¢des unitarias que
o Exemplo 11, mas a ordem em que as operagdes sdo realizadas foi
modificada.

[0102] Neste exemplo, a solugao aquosa com redugao de ions contendo
3HP do Exemplo 10 € alimentada a uma série de duas colunas de destilagao.
Nestas colunas, o 3HP e a agua saem no destilado, enquanto que as
impurezas, como oligbmeros de 3HP e acgucares residuais saem do fundo das
colunas. A primeira coluna opera a uma pressao de 4,7 kPa (35 mm Hg) e uma
temperatura interna de 135°C. A segunda coluna opera a uma presséao de 0,4
kPa (3 mmHQg) e a uma temperatura de 125°C a 150°C. Os destilados das
colunas de destilacdo sdo condensados em um condensador contra agua
resfriada, resultando em um produto final de 21% em peso de 3HP. Quando
comparada com o Exemplo 11, a concentragcdo de 3HP €& menor na coluna de
destilagdo no Exemplo 12. Isto permite que a coluna opere a temperaturas
mais baixas e impacte a termodinamica para aumentar a recuperacgao global de
3HP. A concentragdo mais baixa também significa que agua adicional deve ser
vaporizada para o destilado (levando a um aumento dos custos de energia) e
uma unidade total maior € necessaria para vaporizar um volume maior.

[0103] O caldo destilado € entdo alimentado a um sistema de recompressao
de vapor térmico de trés estagios. Assim, sob as condigdes de pressao de 39 kPa
(0,39 bar) e cada estagio tendo uma temperatura de 80°C a 85°C, a concentragao
do caldo desmineralizado € aumentada de 21% em peso de 3HP para 60% em
peso de 3HP. O vapor de agua condensado do processo de evaporagcdo €
reciclado para uso na fermentacao e/ou para a lavagem da desmineralizagao.
Exemplo 13

[0104] A etapa de destilacédo, quer do Exemplo 11 ou do Exemplo 12, pode
ser modificada por adicdo de uma etapa de separagao por arraste a vapor
opcional. Na separacao por arraste a vapor, o vapor € adicionado ao fundo da
coluna de destilagdo, fornecendo massa adicional em que o 3HP possa

vaporizar. Isto tem o efeito de aumentar a recuperacédo global de 3HP do
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processo, a0 mesmo tempo aumentando o consumo de energia, e reduzindo a
concentracgao final do 3HP recuperado. A separagao por arraste a vapor seriam
tipicamente usada com uma solugdo aquosa com redugao de ions contendo 3HP
tendo pelo menos 40% em peso de 3HP, de preferéncia, pelo menos 50% em
peso de 3HP.

[0105] Como um exemplo, mas de modo nenhum limitando o seu uso, a
Figura 4 demonstra o efeito da adicdo da separagao por arraste a vapor para a
recuperacao total em uma coluna de destilagdo com uma alimentagédo de 60%
em peso de 3HP. A Figura 4 mostra que, a medida que a taxa de alimentagao
de vapor introduzido em um sistema de destilacdo € aumentada (em relagéo a
taxa de alimentacao da solugcao contendo 3HP), a porcentagem de 3HP global
que é recuperado no destilado aumenta. Entretanto, em geral, a medida que a
razao da taxa de alimentacio de vapor: taxa de alimentagao de 3HP aumenta,
0 uso de energia necessaria aumenta e a concentracdo de 3HP no destilado
diminui.
[0106]

Exemplos 11 e 12, com e sem separagao por arraste a vapor, estao listados

Os custos de energia e os rendimentos obtidos a partir dos

na Tabela 13-1 abaixo:
Tabela 13-1. Tabela 13-1. Comparacdo de recuperacdo de 3HP e uso de

energia com base na configuracado das etapas de evaporacgao e destilagao.

Exemplo Alteracdes na Uso de energia na Concentragao
Recuperacgao de evaporacao e final de 3HP (p%)
3HP (% Relativa | destilagdo (Relativo

para o Exemplo 11) ao Exemplo 11)

Exemplo 11 0% 1,0 60 %p

Exemplo 12 3% 1,75 60 %p

Exemplo 11 3% 1,2 55 %p

com Separacao

por Arraste a

Vapor
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[0107] A Tabela 13-1 mostra que a recuperacao relativa de 3HP a partir
de um meétodo que usa evaporagao antes da destilacédo é ligeiramente mais
baixa do que a recuperagao a partir de um primeiro método que destila 3HP e,
em seguida, aumenta a concentragdo com o uso de evaporagéo. Entretanto,
como pode ser visto a partir da Tabela 13-1, um sistema que usa uma etapa de
destilagdo para separar 3HP a partir de outros componentes de uma solucéo
aquosa com redugédo de ions contendo 3HP e, em seguida, utiliza evaporagéo
para aumentar a concentracdo do 3HP, utiliza muito mais energia do que um
sistema semelhante ao descrito no Exemplo 11.

[0108] Todas as patentes, pedidos de patente (incluindo pedidos
provisorios), e publicagdes aqui citados sao incorporados por referéncia como se
incorporados individualmente para todos os propodsitos. Salvo indicagdo em
contrario, todas as partes e porcentagens sdo em peso e todos os pesos
moleculares séo pesos moleculares médios ponderais. A descricao detalhada
acima foi dada para maior clareza de compreensao apenas. Nenhuma limitacao
desnecessaria deve ser entendida a partir da mesma. A invengao nao esta
limitada aos detalhes exatos representados e descritos, as variagdes evidentes
para um versado na técnica vao ser incluidas no escopo da invencao definida

pelas reivindicagdes.
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REIVINDICACOES
1. METODO PARA RECUPERAR UMA COMPOSICAO
ENRIQUECIDA EM ACIDO 3-HIDROXIPROPIONICO a partir de um caldo de
fermentacdo compreendendo acido 3-hidréxipropiénico e/ou sais do mesmo, o

meétodo caracterizado por compreender as etapas de:

(a) fornecer o caldo de fermentac&o tendo um pH de cerca de 2 a
cerca de 8, que compreende:

acido 3-hidroxipropidnico e/ou sais do mesmo, e

ions sulfato e ions fosfato;

(b) aumentar a concentragao de acido 3-hidroxipropidnico e/ou sais
do mesmo no caldo de fermentagdo da etapa (a) a partir de cerca de 100 a
cerca de 500 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropidnico por litro de
caldo por evaporagao de pelo menos uma porg¢ao do liquido presente no caldo
de fermentacgao;

(c) acidificar o caldo de fermentacdo da etapa (b) para baixar o pH
para cerca de 1 a cerca de 3, para formar uma solugdo aquosa
compreendendo acido 3-hidroxipropiénico;

(d) reduzir a concentragéo de ions de sulfato e de ions de fosfato total
da solugdo aquosa para produzir uma solugdo aquosa com redugao de ions
compreendendo acido 3-hidroxipropionico;

(e) destilar a solugdo aquosa com redugdo de ions a um pH de
cerca de 1 a cerca de 3 por aplicagdo de vacuo e calor para a solugdo aquosa
com reducdo de ions para formar um produto de destilacdo aquoso
compreendendo acido 3-hidroxipropiénico; e

(f) recuperar o produto de destilagdo aquoso compreendendo
acido 3-hidroxipropiénico a uma concentracdo de pelo menos trinta por cento
em peso do produto de destilacdo aquoso e sendo que o produto de
destilacdo aquoso compreende menos de cinco partes em peso de acido
acrilico por cem partes em peso de acido 3-hidroxipropiénico presente.

2. METODO, de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado pelo
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fato de que a concentracado de acido 3-hidroxipropidnico e/ou sais do mesmo
no caldo de fermentacdo € aumentada para entre cerca de 140 a cerca de
400 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropiénico por litro de caldo.

3. METODO, de acordo com a reivindicacdo 1 ou 2, caracterizado

por compreender adicionalmente antes da etapa de destilagao (e):

(g) aumentar a concentracdo de acido 3-hidroxipropibnico na
solucao aquosa com reducao de ions da etapa (d) de cerca de 30 por cento
em peso para cerca de 70 por cento em peso da solugado por evaporacao de
uma porgao do liquido presente na solu¢gao aquosa com reducgao de ions.

4. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 3,

caracterizado por compreender adicionalmente a etapa (h) de reduzir a

quantidade de células de micro-organismos presentes no caldo de
fermentacao antes da etapa (d).

5. METODO, de acordo com a reivindicacdo 4, caracterizado pelo

fato de que a etapa de reducgao (h) ocorre antes da etapa de acidificagéo (c).
6. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 5,

caracterizado por compreender adicionalmente a etapa (i) de reducdo da

quantidade de gesso natural presente na solugdo aquosa compreendendo
acido 3-hidroxipropidnico antes da etapa (d).
7. METODO, de acordo com uma das reivindicagbes 1 a 6,

caracterizado pelo fato de que:

a concentragao de ions de sulfato e ions de fosfato total é reduzida
para menos que cerca de 3.000 ppm na etapa (d);

a concentracdo de acido 3-hidroxipropidénico em solugdo aquosa
com reducgao de ions antes da destilagado da etapa (e) é de cerca de 30 por
cento em peso a cerca de 70 por cento em peso;

a etapa de destilacdo (e) compreende o aquecimento da solugao
aquosa com reducao de ions a uma temperatura de cerca de 130°C a cerca de
150°C;

a etapa de destilacdo (e) € realizada a uma pressao absoluta de
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cerca de 1,3 a cerca de 4,7 kPa (cerca de 10 a cerca de 35 mm Hg); e

o produto de destilagdo aquoso recuperado na etapa (f) contém
menos que cerca de 0,5 partes em peso de acido acrilico por cem partes em
peso de acido 3-hidroxipropidnico.

8. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 7,

caracterizado pelo fato de que o caldo de fermentacdo tem um pH de cerca

de 2 a cerca de 5 na etapa (a).
9. METODO, de acordo com uma das reivindicagbes 1 a 8,

caracterizado pelo fato de que o acido 3-hidroxipropidnico € recuperado na

etapa (f) a uma concentragao de pelo menos cerca de quarenta por cento em
peso do produto de destilagdo aquoso.
10. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 9,

caracterizado pelo fato de que o produto de destilagdo aquoso recuperado na

etapa (f) contém menos que cerca de trés partes em peso de acido acrilico
por cem partes em peso do acido 3-hidroxipropidnico presente.
11. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 9,

caracterizado pelo fato de que o produto de destilagcdo aquoso recuperado na

etapa (f) contém menos que cerca de 1 parte em peso de acido acrilico por
cem partes em peso de acido 3-hidroxipropidnico.
12. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 11,

caracterizado pelo fato de que a etapa de destilagcdo (e) compreende o

aquecimento da solugdo aquosa com reducdo de ions a uma temperatura de
cerca de 120°C a cerca de 180°C.
13. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 12,

caracterizado pelo fato de que a concentracdo de acido 3-hidroxipropiénico

e/ou sais do mesmo no caldo de fermentacédo da etapa (a) € de cerca de 30 a
cerca de 200 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropidnico por litro de
caldo.

14. METODO, de acordo com uma das reivindicagbes 1 a 13,

caracterizado pelo fato de que a etapa (d) de reduzir a concentragéo de ions
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de sulfato e ions de fosfato total da solugcdo aquosa é realizada através do
uso de um trocador de ions.
15. METODO, de acordo com uma das reivindicacdes 1 a 14,

caracterizado pelo fato de que a concentragao de acido 3-hidroxipropiénico na

solugdo aquosa com reducgédo de ions antes da etapa de destilagao (e) é de
cerca de 30 por cento em peso a cerca de 60 por cento em peso.

16. METODO, de acordo com a reivindicacéo 1, caracterizado pelo

fato de que a concentragao de acido 3-hidroxipropiénico e/ou sais do mesmo
no caldo de fermentagcdo é aumentada para entre cerca de 200 a cerca de

330 gramas de equivalentes de acido 3-hidroxipropidnico por litro de caldo.
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