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Beschreibung
[0001] Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Reinigung von L,L-, D,D bzw. D,L-Dilactiden.

STAND DER TECHNIK

[0002] Die Herstellung von hochmolekularen Poly-L-milchsduren (PLA), Poly-D-milchs&duren
(PDLA) und Poly-D,L-milchsduren (PDLLA) flr die thermoplastische Verformung zu Faden,
Folien, Schdumen oder Formkérpern durch Ringdffnungspolymerisation der zyklischen Diester
der L-, D- bzw. D,L-Milchsaure erfordert hochreine Monomere. Die Synthese der chiralen Zwi-
schenprodukte der Polymilchs&uresynthese erfolgt in einem mehrstufigen Prozess mit biotech-
nologischen und chemischen Verfahrenstufen, der im Wesentlichen umfasst

[0003] + Hydrolyse starkehaltiger Substrate zu Glucose

[0004] + Fermentation von Glucose zu L- bzw. D-Milchs&ure

[0005] « Polykondensation zu einer niedermolekularen Poly-L- bzw. Poly-D-milchs&ure
[0006] ¢ zyklisierende Depolymerisation zu L,L- bzw. D,D-Dilactid

[0007] « Feinreinigung der Rohdilactide

[0008] Das razemische D,L-Dilactid wird aus einer synthetisch erzeugten D,L-Milchsaure her-
gestellt. Der mehrstufige Prozess zur Herstellung von vorzugsweise L,L-Dilactid bzw. dem
daraus herstellbaren Polyester PLA wird in einer Vielzahl von Patenten vor allem der Cargill Inc.
USA (vgl. beispielsweise US 6277951, US 6005067, US 5357035, US 6291597, CA 2128509),
der Dainippon Ink & Chem. Japan (vgl. beispielsweise US 5844066, US 5616657, US 5605981,
US 5403897), Mitsui Toatsu Japan (vgl. beispielsweise US 5194473), Neste Oy Finnland
(WO 199836008), Brussels Biotec (vgl. beispielsweise GB 2407572, WO 199802480,
DE 69905016, US 6489508, US 2004/0014991) oder der Shimadzu Japan (vgl. beispielsweise
US 5770682, US 5866677, JP 7206851) beschrieben.

[0009] WO 9943669 A1 beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von dimeren zyklischen Es-
tern. In Anspruch 25 ist ein Verfahren beschrieben, das die fraktionierte Destillation und eine
Umkristallisierung im geschmolzenen Zustand in einem Medium der zyklischen dimeren Rohes-
ter umfasst. GemaR Anspruch 25 erfolgt die Umkristallisierung in einem Ldsungsmittel. Fig. 1
zeigt ein Diagramm der Reaktion, wobei ein Destillationsschritt und eine Schmelzkristallisation
eingezeichnet sind. Eine Kombination von Destillation und Kristallisation aus einem Ldsungsmit-
tel ist nicht beschrieben, ebenso ist die Abklhlgeschwindigkeit bei der Kristallisation aus einem
Lésungsmittel nicht beschrieben.

[0010] DE4404838 A1 beschreibt die Reinigung von Lactiden durch Schmelz-Kristallisation. Auf
Seite 2, Zeilen 60-62, ist ausgeflihrt, dass die Trennung der Lactide, die in mehr als einer iso-
meren Form vorliegen, haufig eine Kombination aus mehrfachen L&ésungsmittel-Umkristal-
lisationen und fraktionierten Destillationen beinhaltet. In den Beispielen erfolgt die Reinigung
mittels Zonenschmelzen bzw. Fallfiim-Kristallisator.

[0011] US 5521278 A beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von Lactid aus einer Lésung
von Milchsdure in entionisiertem Wasser. Das Verfahren umfasst u.a. die Schritte des fraktio-
nierten Destillierens und der Schmelzkristallisation. Eine Kristallisation aus einem Lésungsmittel
ist nicht beschrieben.

[0012] Unabhé&ngig von Technologie und eingesetzter Apparatetechnik bei Monomer- und
Polymersynthese sind Aufarbeitung und Reinigung der Dilactide zentraler Bestandteil bei den
beschriebenen Verfahren. Chemische und chirale bzw. stereochemische Reinheit der aus
fermentativ gewonnener L- bzw. D-Milchs&ure nach deren Polykondensation und zyklisierender
Depolymerisation erhaltenen zyklischen Diester sind essenziell flr die Herstellung einer hoch-
molekularen Polymilchsé&ure mit den von Verarbeitern und Nutzern geforderten rheologischen,
thermischen und mechanischen Eigenschaften.
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[0013] Verunreinigungen durch stereocisomere Dilactide und Verunreinigungen durch lineare
Oligomere der Milchsédure, vorzugsweise durch Lactoylmilchsdure (dimere Milchséure) wirken
sich unterschiedlich auf Herstellung und Eigenschaften der Polymilchsduren aus. Wahrend
lineare Oligomere durch ihren Gehalt an OH- und COOH-Endgruppen den Verlauf der Ringoff-
nungspolymerisation der Dilactide und die Molmasse des Polymeren beeinflussen, verandern
die stereoisomeren Dilactide die molekulare Struktur des Polyesters. D-Strukturanteile, gezielt
oder als Verunreinigung bei der Ringéffnungspolymerisation von L,L-Dilactid in Form von D,D-
Dilactid, meso-Dilactid oder dem razemischen D,L-Dilactid in PLA oder PDLA eingebracht,
beeinflussen die Taktizitdt der Polyester. Diese Taktizitdt der stereocisomerenfreien Poly-L-,
Poly-D- und Poly-meso-lactide resultiert aus der sterischen Anordnung der Methylgruppen, und
sie bestimmt die morphologischen Festkérpereigenschaften, vor allem die Kristallinitat. Wah-
rend die stereoisomerenfreien bzw. stereocisomerenarmen Po-lymilchsduren durch Teilkristallini-
tat mit Kristallisationsgraden > 40 % charakterisiert sind, kdnnen stereocisomerenhaltige Poly-
milchs&uren nur amorphe Festkérper bilden. Die Morphologie der polymeren Festkdrper deter-
miniert die wichtigsten Verformungs- und Materialeigenschaften technischer Kunststoffe. Vor
allem die mechanischen und thermischen Eigenschaften sind in hohem Mafe von der Morpho-
logie abhéngig. Die chemischen Verunreinigungen der Dilactide, vorzugsweise in Form linearer
Oligomere, wirken in der Ringéffnungspolymerisation als Kettenregler, und sie verhindern die
Bildung ausreichend hoher Molmassen.

[0014] Verureinigungen durch Stereoisomere, eingebracht durch unvollstédndige Abtrennung bei
der Aufarbeitung der Dilactide oder durch Razemisierung bei der Polymersynthese, wirken im
Polymer trotz ihrer chemisch gleichen Struktur wie Comonomere. Dies fuhrt dann zu den bereits
angefuhrten Beeinflussungen der Morphologie des polymeren Festkérpers mit den makroskopi-
schen Anderungen im Schmelz- und Erweichungserhalten sowie ausgewéhlten mechanischen
Eigenschaften. Dabei sind die morphologischen Anderungen direkt eine Funktion der Konzent-
ration des stereoisomeren Dilactids, wie beispielsweise in D.W. Grijpma et al., Makromol. Che-
mie 195 (1994) 1649, G. Perego et al., J. Appl. Polymer Sci. 59 (1996) 37, G. Schmack et al., J.
Appl. Polymer Sci. 73 (1999) 2785, oder R. E. Drumright et al., Adv. Mater 12 (2000) H 23, S.
1841, R. Auras et al., Macromol. Biosci. 4 (2004) 835), gezeigt wird.
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[0015] Bild 1. Chirale Milchs&uren und die daraus herstellbaren stereoisomeren zyklischen
Diester.

[0016] So flhren D-Lactidmonomereinheiten schon bei geringen Konzentrationen zu einer
starken Schmelzpunktdepression, und auch die mechanischen Eigenschaften weisen bei Poly-
L-milchsdure eine hohe Abhangigkeit vom D-Lactidgehalt auf (vgl. Tabelle 1). Dabei ist es
zunachst unabhangig ob die D-Isomerstrukturen durch D,D- oder meso-Dilactid in das Polymer
eingebracht werden. Beide stéren die Taktizitat des Polymers in gleicher Weise.

[0017] Tabelle 1. Thermische und mechanische Eigenschaften von Poly-L-milchs&uren in Ab-
hangigkeit vom D-Milchsdureanteil nach D. W. Grijpma, A. J. Pennings, Makromol. Chemie 195
(1994) 1649.
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D-Lactid [Mol-%)] Tm [°C] |Zugfestigkeit [MPa] Schlagzihigkeit [kJ/m“]
0 192,1 59,5 12,7-13,5

0,3 184,2 63,0 15,0-15,8

0,5 183,3 66,7 36,7

1,0 178,9 65,2 26,3

5,0 150,7 56,9 8,9-9,3

9,1 133,1 59,3 10,3-12,4

[0018] Lineare Oligomere, insbesondere Lactoylmilchsdure, wirken infolge ihres Hydroxylgrup-
pengehalts als Coinitiatoren bzw. Kettenregler und begrenzen die Molmasse der PLA bzw.
erniedrigen sie bei héheren OH-Gruppenkonzentrationen in stérender Weise (vgl. Tabellen 2
und 3).

[0019] Tabelle 2. Molmasse in Abhé&ngigkeit von der Konzentration OH-gruppenhaltiger Verun-
reinigungen (Daten aus US 5844066).

T[°C] |OH-Gruppen [mAqu/mol] M [g/mol]
173 2,52 77.500
173 4,45 40.100
186 2,38 72.100
186 3,90 37.800
199 2,48 74.900
199 3,98 39.400

[0020] Tabelle 3. Molmasse in Abh&ngigkeit von der Konzentration OH-gruppenhaltiger Verun-
reinigungen (Daten aus WO 2005056509).

OH-Gruppen in Form von M.[g/mol]
Milchsiure [pAqu/g]

10 111.200
13 79.300

18 48.600

43 23.300

60 15.300
121 13.200

[0021] Infolge der relativ geringen nebenvalenten Wechselwirkungskréfte bei aliphatischen
Polyestern sind die Materialeigenschaften in einer fur diesen Polymertyp typischen Weise in
einem weiten Molmassenbereich von dieser abhéngig und werden im Gegensatz zu anderen
aliphatischen Heterokettenpolymeren von ihr erst bei relativ hohen Molmassen unabhéngig.
Dies bedeutet, dass fur PLA-Materialien mit ausreichendem mechanischem Eigenschaftsni-
veau, wie es flr technische Anwendungen bei Fasern, Folien oder Formkérper gefordert ist,
hochmolekulare Polyester einzusetzen sind, um die geforderten Festigkeiten und Zahigkeiten
bei mdglichst geringem Materialeinsatz zu erreichen. Auch fur spezielle Verarbeitungstechni-
ken, wie das Schdumen von Polymerschmelzen (Verarbeitung zu Trays), sind sehr hochmole-
kulare Polymere gefordert. Hier ist die fUr den Verarbeitungsprozess notwendige Schmelzvisko-
sitat Ursache fur die erforderlichen hohen Molmassen.

[0022] Hergestellt werden die zyklischen Diester der Milchsdure durch zyklisierende Depolyme-
risation von Polymilchsduren niederer bis mittlerer Molmasse entsprechend Reaktionsschema
1.
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Schema 1. Zyklisierende Depolymerisation niedermolekularer Polymilchséuren.

[0023] Als Quellen der stereoisomeren Verunreinigungen des L,L- und D,D- sowie meso-
Dilactids kommen sowohl die betreffende L- bzw. D-Milchsdure als auch die chemischen Ver-
fahrensschritte bei der Herstellung der Dilactide in Frage. Urspringlich in der Milchs&ure vor-
handene chirale Verunreinigungen der L- bzw. D-Milchsaure bleiben in dem durch Polykonden-
sation hergestellten niedermolekularen Zwischenprodukt erhalten. Zusétzlich kénnen nach
US 6277951 wahrend der Polykondensation weitere chirale ,Fehlstrukturen" (D-Kettenbaustei-
ne in Poly-L- bzw. L-Kettenbausteine in Poly-D-milchsdure) durch Razemisierung nachgebildet
werden. Angezeigt wird dies dann in der folgenden Verfahrensstufe durch den Anstieg des
meso-Dilactidgehalts in dem durch zyklisierende Depolymerisation von Poly-L-milchs&ure gebil-
deten L,L-Dilactid. So wird in der US 6277951 ausgeflhrt, dass der meso-Dilactidanteil von ca.
5 auf 11 % ansteigt, wenn die Molmasse der zur Depolymerisation eingesetzten niedermoleku-
laren Poly-L-milchsdure durch Verldngerung der Polykondensationszeit oder Erhéhung der
Temperatur von 600 g/mol auf 3000 g/mol erhdht wird.

[0024] Andererseits wird jedoch in den dsterreichischen Patentanmeldungen A 1837/2007 und
A 1838/2007 gezeigt, dass héhere Molmassen der zur Depolymerisation eingesetzten Poly-L-
milchsaure sich vorteilhaft auf Prozessgeschwindigkeit sowie Ausbeute und chemische Reinheit
des rohen L,L-Dilactids auswirken. So konnte durch Erhéhung der zahlenmittleren Molmasse
der zur zyklisierenden Depolymerisation eingesetzten Poly-L-milchsdure von 800 g/mol auf
6100 g/mol die Depolymerisationsgeschwindigkeit um das 9fache gesteigert werden. Der Anteil
linearer Oligomere, vorzugsweise in Form der Lactoylmilchsdure, wurde durch Erhéhung der
Molmasse der zur Depolymerisation eingesetzten Poly-L-milchs&ure signifikant reduziert. In den
Osterreichischen Patentanmeldungen A 1837/2007 und A 1838/2007 wird dies am COOH-
Gehalt sowie dem Drehwinkel der gebildeten Dilactide nachgewiesen, deren Werte fir die
jeweils ungereinigten Dilactide in Abhangigkeit von der Molmasse der zur Depolymerisation
eingesetzten Ausgangs-PLA ermittelt wurden. Héhere Molmassen der eingesetzten Poly-L-
milchsdure ergaben niedrigere Carboxylgruppenkonzentrationen sowie hdhere optische Dreh-
winkel bei den abdestillierten Rohlactiden.

[0025] Der Anteil der stereocisomeren Dilactide in den Rohlactiden wird von der Konzentration
der stereochemischen Fehlstrukturen des zur Zyklisierung eingesetzten Polymers bestimmt,
wenn Razemisierungen in dieser Prozessstufe ausgeschlossen werden kénnen. Bei der zykli-
sierenden Depolymerisation von Poly-L-milchsdure mit D-Monomeranteilen im Makromolekdll
I&sst sich bei vollstdndigem Umsatz und mit p fir den L-Lactidgehalt die Verteilung der 3 Stere-
oisomeren im Destillat nach Gleichung (1a)-(1c¢)

L L-Dilactid: p? (1a)
meso-Dilactid: 2p(1-p) ) (1b)
D,D-Ditactid: (1-p)? (1c)

[0026] berechnen. Wahrend die Bildung von D,D-Dilactid bei D-Anteilen unter 10 % (entspre-
chend p > 0,9 fur L-Monomeranteil) zu vernachlassigen ist, kann meso-Dilactid in diesem Be-
reich in Mengen gebildet werden, die die Ausbeute an L,L-Dilactid signifikant reduzieren und
seine Feinreinigung zu einem polymerisationsfahigen Monomer erheblich erschweren.
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[0027] Chirale und chemische Reinheit der Dilactide sind infolge ihrer extremen Beeinflussung
molekularer Parameter (Molmasse und ihre Verteilung sowie Molekllkonformation) und makro-
skopischer Eigenschaften des polymeren Festkorpers grundlegende Voraussetzungen flr die
Herstellung hochwertiger PLA- bzw. PDLA-Kunststoffe. Dementspechend betreffen Herstellung
und Reinigung der Monomere einschliel3lich der eingesetzten Apparatetechnik neben der ei-
gentlichen Polymersynthese sowie der Stabilisierung der Polymere viele der beanspruchten
Schutzrechte innerhalb des Gesamtprozesses.

[0028] Die Angaben zur Verteilung der Stereoisomere in den Rohlactiden aus der Depoly-
merisation schwanken naturgemaB in einem weiten Bereich, da die Stereoisomerverteilung
sowohl von der optischen Reinheit der eingesetzten Milchsauren als auch von technologischen
Parametern in den Prozessstufen Polykondensation und zyklisie-rende Depolymerisation ab-
hangt. So wird in EP 0893462 ein meso-Dilactidgehalt von ca. 5-11 % in Abhangigkeit von der
zur Depolymerisation eingesetzten Poly-L-milchsdure angegeben. Besonders weite meso-
Dilactidschwankungen in einem Bereich von ca. 2-27 % werden in der US 543086 beschrieben,
wobei eine starke Aktivierung der Bildung der meso-Stereoisomeren durch Alkalisalze beobach-
tet wurde. Dies ist besonders zu beachten, wenn wahrend der Fermentation mit Alkalihydroxi-
den neutralisiert und die Milchsdure nicht durch Elektrodialyse aufgearbeitet wird, sondern
durch Freisetzung mit Schwefelsdure gewonnen wird und die anorganische Saure dann durch
Fallung mit Kalkmilch abgetrennt wird.

[0029] FUr die Feinreinigung der Rohlactide werden zumeist destillative Reinigungsverfahren
unter Vakuum beschrieben. Aber auch Fest/Flussig-Trennprozesse werden fur die Dilactidreini-
gung angewandt. Bei der destillativen Feinreinigung ist zu berlcksichtigen, dass die Siedepunk-
te der Dilactide mit Werten zwischen 256 und 260 °C angegeben werden (vgl. beispielsweise D.
R. Witzke, Diss. Michigan State University, 1997, D. R. Witzke et al., Macromolecules 30 (1997)
7075). Eine vollstandige bzw. weitgehende Abtrennung des meso-Dilactids von den L,L- bzw.
D,D-Isomeren ist auf destillativem Weg infolge der geringen Dampfdruckunterschiede nicht
maglich. Dies zeigen beispielsweise die Schmelzpunkte der wenigen marktverfligbaren PLA-
Kunststoffe, die mit 152-165°C deutlich unter den fir isomerenfreies PLA ermittelten Schmelz-
punkten von T, > 184°C liegen.

[0030] In einer Reihe von Patentschriften werden neben der bevorzugten destillativen Aufreini-
gung der Rohlactide auch Kristallisationsverfahren zur Feinreinigung angewandt, wobei sowohl
in schmelzflissiger Phase der Rohlactide als auch in Gegenwart von Losungsmitteln gearbeitet
wird. Bevorzugte Lésungsmittel flr die Dilactidreinigung sind Aceton und Ethylacetat (vgl. bei-
spielsweise G. Rafler, J. Dahlmann, Acta Polymerica 41 (1990) 611, sowie EP 657447). Reine
Kristallisationsverfahren aus organischen Phasen sind jedoch infolge der hohen Léslichkeit und
der geringen Lé&slichkeitsunterschiede der Dilactide wirtschaftlich und hinsichtlich Aufreinigung
bisher wenig effizient.

[0031] Deutlich verbessert werden Ausbeute und Trenneffizienz bei der Schmelzekristallisation
sowie bei einer kombinierten Anwendung von Schmelzekristallisation und Behandlung mit
hydrolytisch aktiven Reagenzien, wie Wasser oder Ethanol. Diese Kristallisationsprozesse
sollen insbesondere die weitgehende bis vollstdndige Abtrennung des meso-Dilactids von den
chiralen Dilactiden bzw. dem Razemat ermdglichen. Die Schmelzekristallisation beruht auf dem
signifikant niedrigerem Schmelzpunkt des meso-Isomers mit T,,: 40-42°C (vgl. beispielsweise
EP 657447) gegenuber L,L- bzw. D,D-Dilactid mit T,,: 96-97°C sowie dem Razemat mit T,: 126-
127°C (vgl. beispielsweise G. Rafler, J. Dahimann, Acta Polymerica 41 (1990) 611). Die zuséatz-
liche Anwendung von Wasser oder Ethanol nutzt die geringere hydrolytische Stabilitdt des
meso-Dilactids gegenuber seinen Stereoisomeren zur Abtrennung der meso-Isomere aus den
Rohlactiden.

[0032] Die Hydrolyse der Lactide erfolgt zweistufig, wobei in einem ersten Schritt Lactoyl-
milchsdure gebildet wird, die in einem zweiten Schritt durch Wasser zu Milchsdure gespalten
wird (vgl. Schema 2). Beide Reaktionsschritte unterscheiden sich in ihrer Hydrolysegeschwin-
digkeit betrachtlich. Das Verhéltnis der Geschwindigkeit von primérer Ringspaltung in Lactoyl-
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milchsdure zu sekundéarer Spaltung betragt ca. 100 : 1 (vgl. M. Pickard, Diss. TU Berlin 1996,
M. M. Mhala et al., Indian J. Chem. 8 (1970) 243, C. Vidil et al., J. Chromatography A 711
(1995) 323).

H3C 0 0 HQO 'I:I) (|:H3
I I —==  HO—CH—C—0—CH—COOH
07 07 “CH, CH,
I e H,0 |
HO—CH—C—0—CH—C00H ——= 2 HO—CH—COOH
CH, CH,

Schema 2. Zweistufige Hydrolyse der zyklischen Diester der Milchséure.

[0033] Infolge der unterschiedlichen sterischen Anordnung der Methylgruppen an den 1,4-
Dioxanringen und der damit verbundenen unterschiedlichen Zuganglichkeit der Estergruppen
wird meso-Dilactid in der ersten Stufe der zweistufigen Dilactidhydrolyse rascher durch Wasser
gespalten als das L- oder D-Isomer bzw. das Razemat. Diese geringere Hydrolysestabilitat flhrt
dazu, dass meso-Dilactid beispielsweise in 100 ml H,O mit einer Geschwindigkeit von 10 g/min
unter Bildung von Lactoyl- und Milchsaure aufgelést wird. Die hydrolysestabileren L,L-, D,D-
und D,L-Dilactide 16sen sich reaktiv unter gleichen Bedingungen nur mit einer signifikant gerin-
geren Geschwindigkeit von 0,5-0,6 g/h (Losegeschwindigkeiten aus EP 657447).

[0034] In der EP 657447 (vgl. auch US 5502215) wird ein zweistufiges Kristallisationsverfahren
beschrieben, bei dem zundchst meso-Dilactid durch partielle Hydrolyse von den Hauptbestand-
teilen des Rohlactids abgetrennt und dann in einem zweiten Verfahrensschritt eine Feinreini-
gung des L,L- bzw. D,L-Dilactids durch Kristallisation aus Aceton erfolgt. Auf diese Weise konn-
ten beispielsweise D,L-Dilactide mit einer Reinheit von 99,8 % bei einem meso-Dilactidgehalt
von 0,2 % hergestellt werden. Bei L,L-Dilactid wurden in Abhdngigkeit von der Qualitét des
Rohlactids gleiche und noch hdéhere Reinheiten von bis zu 99,97 % erreicht.

[0035] Die sterisch bedingte, héhere Zuganglichkeit des meso-Dilactids fur Wasser und seine
hohe Aufldsungsgeschwindigkeit in wassrigen Phasen wird auch in der JP 10025288 zur Ab-
trennung dieses Stereocisomers aus dem Rohlactid genutzt. Die Feinreinigung erfolgt durch
Waschen des meso-isomerenfreien Kristallbreis mit Ethanol und anschlieRendes Umkristallisie-
ren aus einem hydrophoben Lésungsmittel.

[0036] An Stelle von H,O kann meso-Dilactid auch durch Behandeln mit Ethanol reaktiv aus
dem Rohlactid abgetrennt werden. Primar bilden sich mit Alkoholen unter Ringéffnung die ent-
sprechenden Lactoylmilchsdureester, die dann weiter hydrolysieren. Dieses Verfahren wird in
der JP 20000866452 beansprucht.

[0037] Ein reines Kristallisationsverfahren aus schmelzflissiger Phase mit anschlielender
Kristallisation aus einem organischen Lésungsmittel wird in der JP 8301864 beansprucht, wobei
fur die Schmelzekristallisation eine Abkuhlgeschwindigkeit von < 10°C/min angewandt wird.

[0038] Durch eine mehrstufige Schmelzekristallisation kann infolge der Schmelzpunktunter-
schiede eine nahezu vollstédndige Abtrennung der meso-Isomere erreicht werden. Das Verfah-
ren kann diskontinuierlich (GB 2407572) oder kontinuierlich in einer speziellen Kolonne ausge-
fUhrt werden, wobei das Rohlactid in der WO 2004014890 durch Ruihren ahnlich einer Destilla-
tion in laufenden Kontakt mit Dilactidschmelze hdherer Reinheit gebracht und auf diese Weise
gereinigt wird. Far stérker verunreinigtes Dilactid kann die Schmelzekristallisation nach
GB 2407572 mit einer Kristallisation aus Lésung bzw. Behandlung der Kristalle mit einer wéss-
rigen Phase kombiniert werden.
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AUFGABE DER ERFINDUNG

[0039] Die Aufgabe der Erfindung ist die Bereitstellung eines wirtschaftlich effizienten Verfah-
rens zur Reinigung von Dilactiden fur die Herstellung von Polymilchs&uren, mit dem in hoher
Ausbeute chemisch und sterisch hochreine Dilactide hergestellt werden kénnen, die die Herstel-
lung von hochmolekularen und hochschmelzenden Polymilchsduren erlauben.

BESCHREIBUNG DER ERFINDUNG

[0040] Erfindungsgemé&l wird dies dadurch erreicht, dass in einem Rektifikationsschritt im
Wesentlichen héher- und niedersiedende Verunreinigungen abgetrennt werden und in einem
darauf folgenden Kiristallisationsschritt im Wesentlichen stereocisomere Verunreinigungen abge-
trennt werden.

[0041] Die Effektivitdt der technologisch gegenliber dem bekannten Stand der Technik nur
wenig aufwendigeren Verfahrensweise mit Kombination von Rektifikation und Kristallisation zur
Feinreinigung der Rohlactide, gegebenenfalls hergestellt aus der zyklisierenden Depolymerisa-
tion, zeigt sich vor allem an den Materialeigenschaften der aus hochreinen und praktisch stere-
oisomerenfreien Dilactiden hergestellten Polymilchsduren. Erst die erfindungsgemaRen Dilacti-
de, insbesondere das L-Isomer, erméglichen die volle Ausschépfung des mechanischen und
thermischen Potentials dieser aliphatischen Polyester (Polymilchsduren). So kénnen auch unter
technischen Bedingungen problemlos hochmolekulare Poly-L-milchsduren mit M, > 125.000
g/mol und Schmelzpunkten T, > 175°C flr den Bereich der PLA-Premiumprodukte synthetisiert
werden. Solche PLA-Kunststoffe fur den Premiumsektor erfordern nicht nur geringste chemi-
sche Verunreinigungen als Voraussetzung fur maximal erreichbare Molmassen, sondern auch
héchste sterische Reinheit flr geringst mogliche Stérungen der Taktizitdt des Polymers. Letzte-
re ist unabdingbare Voraussetzung flir die morphologischen Eigenschaften des polymeren
Festkdrpers, die wiederum seine Kristallinitdt und die davon abhangigen Materialeigenschaften,
wie Schmelzpunkt, und gemeinsam mit der Molmasse Zug- und Biegefestigkeit bzw. Modul
determinieren. Solche PLA-Kunststoffe mit hohen Molmassen und hoher sterischer Reinheit
sind insbesondere fur den Einsatz bei PLA-basierten Mikro- und Nanokompositen sowie fur
spezielle Verformungstechniken mit besonderen rheologischen Anforderungen vorgesehen.

[0042] Die Reinigung der L,L-, D,D- bzw. D,L-Rohdilactide, die z.B. aus der Depolymerisati-
onsstufe von Polymilchsduren stammen, durch einen kombinierten Rektifikations/Kristal-
lisationsprozess erfolgt, indem in der Rektifikationsstufe die leichter- und héhersiedenden Be-
standteile der Depolymerisationsdampfe sowie ein geringer Teil des meso-Dilactids entfernt
werden und die Feinreinigung der vorgereinigten L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactide mit bevorzugter
Abtrennung der Stereocisomere durch Kristallisation aus einem Ldsungsmittel erfolgt. Das destil-
lative Reinigungsverfahren weist somit eine hohe Effizienz flr die Abtrennung der chemischen
Verunreinigungen auf, und die bekanntermalRen geringe Trenneffizienz flir das meso-Isomer
wird durch die Anwendung des Kristallisationsprozesses kompensiert.

[0043] Durch Rektifikation werden vornehmlich die leichter siedenden und die héher siedenden
linearen Bestandteile der Dilactidbriiden abgetrennt. Als Leichtsieder sind dies vor allem Was-
ser und Milchsaure, die am Kolonnenkopf abgenommen werden. Hochsiedende Verunreinigun-
gen der Dilactiddampfe aus der Depolymerisation sind vor allem lineare Oligomere. Diese wer-
den am Kolonnenboden abgenommen und der Depolymerisation wieder zugefihrt. Die Dilac-
tidfraktion wird als mittlere Fraktion abgenommen und der Umkristallisation zur Feinreinigung
mit Abtrennung der meso-Isomere zugefihrt.

[0044] In einer Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung kdénnen die mittels Destillation
abzutrennenden Verunreinigungen hydroxylgruppenhaltige und/oder carboxylgruppenhaltige
Verbindungen und die mittels Kristallisation abzutrennenden Verunreinigungen Stereoisomere
der jeweiligen Dilactide darstellen.

[0045] Das haufigste Herstellungsverfahren fir Dilactide ist die zyklisierende Depolymerisation
von Polymilchséuren. Bei dieser Depolymerisation entstehen auch immer offene Ketten von
Milchsaureoligomeren. Diese enthalten an den Enden Hydroxylgruppen bzw. Carboxylgruppen.
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Diese kénnen mittels Destillation gut entfernt werden. In dem Destillat verbleiben sterecisomere
Verunreinigungen. Diese stereoisomeren Verunreinigungen kénnen aufgrund der nahe beiein-
ander liegenden Siedepunkte nicht mit der gewlnschten Effizienz durch Rektifikation abge-
trennt werden, weswegen sie durch Kristallisation abgetrennt werden. Die unterschiedliche
Léslichkeit der Stereoisomere der Dilactide ermdglicht eine effiziente Trennung.

[0046] In einer anderen Ausflhrungsform der vorliegenden Erfindung kann das Verfahren
diskontinuierlich, semi-kontinuierlich oder kontinuierlich durchgeflhrt werden. Je nach Apparatur
oder Reaktor kann das Destillat nacheinander oder kontinuierlich abgenommen werden und
dem Kristallisationsprozess zugefuhrt werden. Ebenso kdnnen in der Kristallisationsvorrichtung
die Kristalle nacheinander oder kontinuierlich abgenommen werden. Auch kénnen beide Schrit-
te semi-kontinuierlich durchgeflihrt werden.

[0047] In einer weiteren Ausfihrungsform der vorliegenden Erfindung kann die Kristallisation
der Dilactide aus hydrophoben organischen Lésungsmitteln erfolgen.

[0048] Die Anwendung wassriger Phasen zur Abtrennung der meso-Isomere aus dem Dilac-
tidgemisch in Kristallisationsverfahren wird durch die Anwendung hydrophober Lésungsmittel,
die vorzugsweise wasserfrei sind, vermieden. Damit werden unkontrollierbare Ausbeuteverluste
durch Hydrolyse vermieden und nachtragliche hydrolytische Spaltungen bei Aufarbeitung und
Lagerung der gereinigten Dilactide auf einfache Weise ausgeschlossen.

[0049] In einer Ausbildung der Erfindung kann die Kristallisation der Dilactide aus aromatischen
bzw. cycloaliphatischen Kohlenwasserstoffen oder Ketonen erfolgen. Die Verwendung dieser
Lésungsmittel, die vorzugsweise wasserfrei sind, bietet den Vorteil, dass sie aufgrund ihrer
apolaren Eigenschaften kein Proton zur Verfligung haben, das eine Hydrolyse auslésen kann.
Eine Zersetzung der Dilactide und damit eine Erzeugung von weiteren Verunreinigungen wah-
rend der Reinigung unterbleibt. Weiters sind aromatische bzw. cycloaliphatische Kohlenwasser-
stoffe oder Ketone leicht im Handel erhaltlich.

[0050] In einer weiteren Ausbildung der vorliegenden Erfindung kann die Kristallisation der
Dilactide aus Toluol oder o-, m- oder p-Xylol erfolgen. Diese Lésungsmittel sind vorzugsweise
wasserfrei und sind kostengunstig von diversen Firmen erhéltlich. Sie sind nicht-toxisch und
leicht zu handhaben. Ebenso kann Ethylbenzol verwendet werden, das ebenfalls vorzugsweise
wasserfrei ist.

[0051] In einer Ausflhrungsform der vorliegenden Erfindung kann die Kristallisation der Dilacti-
de mit spezifisch an die sterecisomerenhaltigen Dilactide adaptierter AbkuUhlgeschwindigkeit
erfolgen. Die Abkuhlgeschwindigkeit bestimmt die Kristallisationsgeschwindigkeit und damit
auch die Reinheit der Kristalle. Je langsamer die Abkuhlung erfolgt, desto reiner sind die Kristal-
le. Eine an die stereoisomeren Verunreinigungen angepasste Abkuhlungsgeschwindigkeit ergibt
reinere Kristalle.

[00562] In einer anderen Ausflhrungsform der Erfindung kann die Abkuhlgeschwindigkeit 0,4-
0,7°C/min betragen. Aus wirtschaftlichen Grinden liegt bei der Abkthlungsgeschwindigkeit eine
Untergrenze vor. Dieser Bereich stellt einen idealen Kompromiss zwischen Wirtschaftlichkeit
und Reinheit der Kristalle dar.

[0053] In einer weiteren Ausfuhrungsform der vorliegenden Erfindung kann die Lésetemperatur
bei der Kristallisation > 80°C und die Kristallisationstemperatur > 10°C betragen. Die Lslichkeit
der Dilactide zeigt eine ausgepragte Temperaturabhangigkeit (Tabelle 4) sowie Unterschiede
dieser Temperaturabhéngigkeit in Abhangigkeit von der Konformation der Dilactide. Bei meso-
Isomeren ist diese Temperaturabhangigkeit signifikant geringer, d.h. dieses Stereoisomer |asst
sich durch fraktionierte Kristallisation von den Ubrigen abtrennen, da es bei tieferen Temperatu-
ren in diesen Ldsungsmitteln hdhere Ldslichkeit als die L- bzw. D-Stereoisomeren aufweist
(Tabelle 5).
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[0054] Tabelle 4. Temperaturabhangigkeit der Léslichkeit von L,L- und D,L-Dilactid in Toluol.

TI°C] _|L,L-Dilactid [%] D,L-Dilactid [%]
20 35,8 36,3
40 52,1 53,0
60 68,3 67,9
80 84,5 86, 1
90 92,6 92,4
100 99,0

[0055] Tabelle 5. Zusammensetzung der Mutterlauge einer 70%igen Dilactidlésung in Toluol in
Abhéngigkeit von der Temperatur bei einer Ausgangszusammensetzung von 92 % L,L-Dilactid /
8,0 % meso-Dilactid.

T[°C] |L,L-Dilactid [%] meso-Dilactid [%]
80 92,0 8,0

70 91,9 8,1

54 84,8 15,2

40 75,0 25,0

33 713 28,7

25 64,4 35,6

[0056] In einer Ausbildung der Erfindung kann die Rektifikation bei einer Temperatur von 140-
160°C und einem Druck von 3-30 mbar erfolgen. Eine Rektifikation unter diesen Bedingungen
ermoglicht die destillative Abtrennung von Verunreinigungen anhand der Siedepunktsdifferen-
zen, und der Druck bewirkt noch keine Zersetzung der Bestandteile des rohen Dilactids. Fur
gréRere Laboranlagen sowie vor allem fir technische Anlagen ist es, wenn die Dilactide aus der
zyklisierenden Depolymerisation von Polymilchsduren stammen, zweckmaRig, die Dilactid-
dampfe aus der Depolymerisation direkt der Rektifikationskolonne zuzuflihren. Dabei kann die
Rektifikationskolonne in den Reaktor integriert oder die Rektifikation der Dilactide getrennt
betrieben werden.

[0057] In einem zweiten Aspekt betrifft die Erfindung ein Verfahren zur Herstellung von L,L-,
D,D- bzw. D,L-Dilactid, das Verfahren die folgenden Schritte umfasst:

[0058] a) Polykondensation und/oder Polyumesterung von L-, D- oder D,L-Milchsdure bzw.
Estern davon zu héhermolekularen Polyestern der L-, D- bzw. D,L-Milchsaure (Poly-
milchs&uren) und die zyklisierende Depolymerisation der Polymilchs&uren zu den Di-
lactiden;

[0059] b) Reinigung der Dilactide durch ein Verfahren nach einem der Anspriiche 1-7.

[0060] Nach dem erfindungsgemaéaien Verfahren wird die Technologie der destillativen Vorrei-
nigungsstufe von der Molmasse der zur Depolymerisation eingesetzten Poly-L-, Poly-D- bzw.
Poly-D,L-milchsaure bestimmt. Da bei Einsatz von hdhermolekularen Polymilchsduren der
Anteil der abzutrennenden Nebenprodukte entsprechend den &sterreichischen Patentanmel-
dungen A 1837/2007 und A 1838/2007 geringer ist, reduziert sich auch der technologische
Aufwand flir die Vorreinigung der Rohlactide. Bei Molmassen von ca. 3000 g/mol fur die zur
Zyklisierung eingesetzten Poly-L-, Poly-D- oder Poly-D,L-milchsduren reicht eine Rektifikations-
kolonne mit Seiteneinspeisung der Dilactide aus, um eine ausreichende Vorreinigung der Dilac-
tide fur die anschlieBende Kristallisation zu erreichen. Entsprechend den &sterreichischen Pa-
tentanmeldungen A 1837/2007 und A 1838/2007 werden solche Molmassen der polymeren
Zwischenprodukte durch Einsatz geeigneter Katalysatoren erzielt, die selektiv die Polykonden-
sation der L-, D- bzw. D,L-Milchsduren bei milden Bedingungen aktivieren und unerwiinschte
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Razemisierungen chiraler Strukturen oder von Polyestern bekannte, thermisch initiierte Ester-
gruppenspaltungen unter Bildung von COOH-Gruppen und olefinischen Strukturen vermeiden
(vgl. beispielsweise Razemisierung PLA: US 6277951, US 5844066, EP 1247808; Estergrup-
penthermolyse: WO 2005056509 sowie G. Rafler, J. Blaesche, Acta Polymerica 33 (1982) 472
und dort zitierte Literatur). Bevorzugte Bereiche der Molmassen der im Schritt a) hergestellten
Polymilchs&uren betragen 800 g/mol bis 10.000 g/mol, noch bevorzugter 6.000 g/mol bis
10.000 g/mol, noch bevorzugter 7.000 g/mol bis 10.000 g/mol, insbesondere 8.000 g/mol bis
10.000 g/mol.

[0061] Auch in der Depolymerisationsstufe kann durch eine schonende Reaktionsfihrung mit
selektiver Katalyse, relativ niedriger Temperatur und kurzer mittlerer Verweilzeit der Anteil
unerwinschter, vorzugsweise thermisch initiierter Nebenreaktionen minimiert werden.

[0062] Das Vermeiden von unerwinschten Parallel- und Folgereaktionen bei der Polykonden-
sation der Milchsauren und der zyklisierenden Depolymerisation ihrer Polyester durch Anwen-
den der in den dsterreichischen Patentanmeldungen A 1837/2007 und A 1838/2007 beschrie-
benen Prozessbedingungen fihrt zu Rohlactiden mit geringeren Anteilen an chemischen und
sterischen Verunreinigungen. Damit kann der erforderliche Reinigungsaufwand reduziert und
die Ausbeute deutlich erhéht werden.

[0063] Die zur Reinigung eingesetzten Dilactide kénnen nicht nur durch Polykondensation von
L-, D- bzw. D,L-Milchsdure und deren Depolymerisation hergestellt werden, sondern ihre Syn-
these ist auch Uber einen Polyumesterungsprozess von Milchsdureestern, vorzugsweise Alkyl-
lactaten, zu Polymilchs&duren entsprechend GI. (2) und deren Depolymerisation zu den Dilacti-
den mdglich.

n CH;CH(OH)COOR «+ [-OCH(CH3)CO-}, + (n-1) ROH Gl. (2)

mit R: -Csz; -CsH'f; -CzH4OH

[0064] Auch die Polymerbildung aus Milchsdure/Milchsdureester-Gemischen bildet eine Alter-
native zu dem dominierenden Polykondensationsprozess von Milchsaure. Ester der Milchsaure
kénnen destillativ aus der Rohmilchsédure nach Veresterung mit den Alkanolen abgetrennt
werden. Man vermeidet auf diese Weise Membran- oder Fallungsprozesse, wie sie bei den
klassischen Verfahren der Milchs&urereinigung eingesetzt werden missen.

[0065] Die Leistungsfahigkeit des erfindungsgeméaRen kombinierten Reinigungsverfahrens flr
Dilactide soll fur bei unterschiedlichen Bedingungen hergestellte L,L-Dilactide (Tabelle 6) sowie
an dem Razemat gezeigt werden.

[0066] Der meso-Isomergehalt im Rohlactid hangt in komplexer Weise von den chiralen Verun-
reinigungen der zur Polykondensation eingesetzten L- bzw. D-Milchséure sowie den Reaktions-
bedingungen bei Polykondensation und zyklisierender Depolymerisation dieser Milchsduren
bzw. ihrer niedermolekularen Polyester ab. In Ubereinstimmung mit Angaben in US 5844066,
EP 1247808 und US 6277951 ist tendenziell eine Zunahme des meso-Isomerenanteils mit
zunehmenden Molmassen bei den zur Depolymerisation eingesetzten Polymilchsduren zu
erkennen, vor allem dann, wenn diese héheren Molmassen durch razemisierungsférdernde
Bedingungen wie hohe Temperaturen und lange Verweilzeiten sowie ungeeignete Katalysato-
ren bei hohen Konzentrationen erreicht werden.

[0067] Bei Aufarbeitung der in Tabelle 6 zusammengestellten rohen L,L-Dilactide nach der
erfindungsgemafRen Verfahrensweise konnten unabhangig von der Zusammensetzung des
Rohlactids L,L-Dilactide mit Schmelzpunkten von T, = 96-97°C, Carboxylgruppenkonzen-
trationen von [COOH] = 5-10 pmol/g sowie Drehwerten von a = -(272-282°) hergestellt werden.
Die meso-Anteile der L,L-Dilactide wurden zu 0,3-1,0 % ermittelt.
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[0068] Tabelle 6. Zusammensetzung ungereinigter L,L-Dilactide.

L,L-Dilactid, |[Tm[°C] |[[COOH][mmol/g] af’] meso-Dilactid [%)]
ungereinigt

1 86-88 1,15 -220 9,4

2 89-92 0,90 -239 8,0

3 91-93 0,45 -250 5,2

4 92-93 0,13 -255 5,3

[0069] Ein analog aufgereinigtes D,L-Dilactid, hergestellt durch Polykondensation einer synthe-
tischen D,L-Milchsdure und Depolymerisation der erhaltenen Poly-D,L-milchs&ure, wies einen
Schmelzpunkt T, = 126°C sowie eine COOH-Konzentration von [COOH] = 12 ymol/g auf.

[0070] Offenbart wird L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactid, hergestellt nach einem Verfahren der voran-
gegangenen Anspriche, wobei die L,L- und D,D-Dilactide einen Schmelzpunkt von 96-97°C
und D,L-Dilactid einen Schmelzpunkt von 126-127°C, einen meso-Dilactidgehalt von < 1,0 %
sowie einen Carboxylgruppengehalt von < 10 ymol/g aufweisen.

[0071] Die ungereinigten und die erfindungsgemal gereinigten L,L-, D,D bzw. D,L-Dilactide
werden Uber Schmelzpunkt, Carboxylgruppenkonzentration, optischen Drehwert und meso-
Dilactidgehalt charakterisiert. Die zur Charakterisierung eingesetzten Methoden zeigen unter-
schiedliche chemische und sterische Verunreinigungen der Dilactide an. Als chemische Verun-
reinigungen der Rohlactide sind vor allem lineare OH-und/oder COOH-gruppenhaltige Verbin-
dungen zu nennen. Sterische Verunreinigung ist vor allem auf meso-Dilactid zurlickzufihren.
Der Schmelzpunkt spiegelt unspezifisch sowohl chemische als auch sterische Verunreinigun-
gen in den Dilactiden wider. Die COOH-Gruppenkonzentration zeigt direkt Milchséure und
lineare Oligomere sowie Derivate der Milchsdure, wie Acrylsdure, an. Wéahrend der Drehwinkel
fUr polarisiertes Licht bei den chiralen Monomeren die sterische Reinheit bzw. den Anteil an
sterischen Verunreinigungen summarisch erfasst, kann gaschromatografisch der meso-Gehalt
direkt bestimmt werden.

[0072] Die linearen Verunreinigungen des Rohlactids kénnen sowohl durch estertypische Um-
esterungsreaktionen unter Beteiligung der Endgruppen als auch durch Hydrolyse des Dilactids
gebildet werden. Die optische Aktivitdt, gemessen am Drehwinkel, zeigt sowohl chemische als
auch optische bzw. sterecisomere Verunreinigungen des Dilactids an. Durch lineare Kompo-
nenten, die geringere Drehwinkel als beispielsweise L,L-Dilactid aufweisen, sowie die stereoi-
someren Dilactide wird die Konzentration der Enantiomeren erniedrigt und damit auch der
Drehwinkel verkleinert.

[0073] Tabelle 7. Carboxylgruppengehalte, optische Drehwerte und meso-Dilactidgehalt des
rohen L,L-Dilactids in Abhangigkeit von der Molmasse der eingesetzten Poly-L-milchsaure.

|Mn[g/mol] [COOH] [mmol/g] af’]

550 1,20 -235
800 0,75 -247
1600 0,70 -250
2300 0,50 -250
3500 0,21 -255
4800 0,13 -257
7500 0,08 -260
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[0074] Tabelle 8. Schmelzpunkte und Carboxylgruppengehalte des rohen D,L-Dilactids in Ab-
hangigkeit von der Molmasse der eingesetzten Poly-D,L-milchsaure.

M, [g/mol] [COOH] [mmol/g] Tw[°C]

750 1,20 115-118
1100 0,65 119-122
2500 0,50 120-122
3500 0,21 122-124
6800 0,07 123-125

[0075] Ein dritter Aspekt betrifft die Verwendung von L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactid, hergestellt
nach einem der oben beschriebenen Verfahren, oder L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactid, wie oben
definiert, zur Herstellung von Polyestern der L- bzw. D-Milchsaure. Die erfindungsgemafen
Dilactide, insbesondere das L-Isomer, erméglichen die volle Ausschépfung des mechanischen
und thermischen Potentials dieser aliphatischen Polyester (Polymilchsauren).

[0076] In einer Ausfihrungsform der Erfindung kann L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactid, hergestellt
nach einem der oben beschriebenen Verfahren, oder L,L-, D,D- bzw. D,L-Dilactid, wie oben
definiert, zur Herstellung von Polyestern der L- bzw. D-Milchs&ure mit zahlenmittleren Molmas-
sen M, gréBer als 125.000 g/mol und molekularen Uneinheitlichkeiten M,,/M,, zwischen 1,6 und
3,0 verwendet werden. So kénnen auch unter technischen Bedingungen problemlos hochmole-
kulare Poly-L-milchsduren mit M, > 125.000 g/mol und Schmelzpunkten T, > 175°C fur den
Bereich der PLA-Premiumprodukte synthetisiert werden. Die Eigenschaften solcher PLA-
Kunststoffe sind bereits oben angeflnhrt.

[0077] Mit den erfindungsgemaR hergestellten und aufgearbeiteten Dilactiden wurden Polyme-
risationsversuche mit diskontinuierlicher und kontinuierlicher Verfahrensweise durchgefthrt, um
ihre Eignung fur die Polymerherstellung sowie die Qualitdtsparameter der Polymere zu prufen.
Far die diskontinuierlichen Polymerisationsversuche wurde eine Glasapparatur mit geschraub-
tem Blattrihrer eingesetzt. Fur die kontinuierlichen Polymerisationsversuche wurde ein zweistu-
figes apparatives System, bestehend aus einem Ruhrreaktor und einem Doppelschnecke-
nextruder mit einem speziell auf diese Massepolymerisation abgestimmten Schneckendesign
mit einem hohen Anteil von Knetelementen, verwendet. In Gegenwart von Zinn(ll)-octanoat
konnten dabei in Abhangigkeit von den Polymerisationsbedingungen (Temperatur, Cokatalysa-
torzusatz, Stabilisierung) und der Verfahrensweise (diskontinuierlich im RuhrgefaR, kontinuier-
lich im Doppelschneckenextruder) Polymere mit zahlenmittleren Molmassen im Bereich 40.000
g/mol < M, < 175.000 g/mol bei molekularen Uneinheitlichkeiten von 1,5 < M,,/M, < 3,0 syntheti-
siert werden. Die Schmelzpunkte der PLA-Muster, hergestellt aus durch Rektifikation und Kris-
tallisation gereinigtem L,L-Dilactid, lagen bei T,, = 170-183°C und die Drehwinkel fur polarisier-
tes Licht bei a = - (157-159°). Poly-D,L-milchséure ist optisch inaktiv und amorph. Dementspre-
chend weist sie auch keinen Schmelzpunkt auf.

[0078] Ein vierter Aspekt betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Polyestern der L- bzw.
D-Milchsaure, wobei das Verfahren folgende Schritte umfasst:

[0079] a) die Polykondensation und/oder Polyumesterung von L-, D- oder D,L-Milchs&ure bzw.
Estern davon zu héhermolekularen Polyestern der L-, D- bzw. D,L-Milchsaure (Poly-
milchsauren) mit einem Molekulargewicht von 800 g/mol bis 10.000 g/mol;

[0080] b) zyklisierende Depolymerisation der Polymilchsduren zu den Dilactiden;
[0081] c) Reinigen der Dilactide nach einem Verfahren nach einem der Anspriche 1-7,;
[0082] d) Polymerisieren der gereinigten Dilactide zu Polyestern der L- bzw. D-Milchs&ure.

[0083] Die Eigenschaften der nach obigem Verfahren hergestellten Polymilchsduren sind wie
oben angefuhrt. Bevorzugte Bereiche der Molmassen der im Schritt a) hergestellten Polymilch-
sauren betragen 800 g/mol bis 10.000 g/mol, noch bevorzugter 6.000 g/mol bis 10.000 g/mol,
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noch bevorzugter 7.000 g/mol bis 10.000 g/mol, insbesondere 8.000 g/mol bis 10.000 g/mol.
Bevorzugte Katalysatoren, die in diesem und anderen Verfahren verwendet werden, sind bei-
spielsweise hydrolysestabile Metallverbindungen, z.B. Verbindungen von Titan, Zirkonium und
Zinn. Es kann ein partikularer Katalysator und/oder ein partikulérer Stabilisator, die jeweils einen
mittleren Partikeldurchmesser von 1 bis 100 nm aufweisen, in einem heterogenen Reaktions-
gemisch eingesetzt werden. Vorzugsweise weist der partikulére Katalysator und/oder partikula-
re Stabilisator einen mittleren Partikeldurchmesser von 3 bis 20 nm auf. Der partikuldre Kataly-
sator kann beispielsweise eine hydrolysestabile Metallverbindung, z.B. Verbindung von Titan,
Zirkonium und Zinn, auf einem Trager, beispielsweise einem partikuldren anorganischen Oxid,
etwa Siliziumdioxid, Aluminiumoxid oder ein Gemisch davon, sein.

[0084] Die Erfindung wird nun anhand der folgenden Beispiele beschrieben.

BEISPIELE
[0085] Beispiel 1 (Polykondensation einer 85%igen L-Milchsaure)

[0086] 1060 g einer 85 %igen L-Milchsdure werden in einer Glasapparatur mit Ruhrer, Auken-
heizung und temperierbarer Vigreuxkolonne im Vakuum bei 155°C innerhalb von 2 h vollsténdig
entwassert, wobei das Vakuum so geregelt wird, dass keine Milchs&ure Uber das Destillat abge-
fUhrt wird. Nach der Entwasserungsphase wird die Temperatur auf 185°C erhéht und bei 1,5
mbar in Gegenwart einer Katalysatorkombination, bestehend aus 2,010* mol/mol Dihydroxy-
bis(ammoniumlactato)titan und 2*10* mol/mol SnCl,, 4 h lang bei 190°C polykondensiert. Von
dem Polykondensationsprodukt werden Ausbeute, Molmasse sowie COOH-Gehalt bestimmt.

[0087] Ausbeute: 725 g

[0088] M,;: 3550 g/mol

[0089] [COOH]: 0,35 mmol/g

[0090] Beispiel 2 (Polykondensation einer oligomerhaltigen L-Milchs&ure)

[0091] 750 g einer thermisch aufkonzentrierten, oligomerhaltigen L-Milchsdure mit einer forma-
len Milchsdurekonzentration ¢ > 115 % werden in einer Glasapparatur mit Ruhrer, AuRenhei-
zung und temperierbarer Vigreuxkolonne bei 165°C und stufenweise abgesenktem Druck (300
mbar < p < 0,5 mbar) in Gegenwart einer Katalysatorkombination, bestehend aus 8,0*10°
mol/mol Dihydroxybis(ammoniumlactato)titan und 8*10° mol/mol SnCl,, im Vakuum 6 h lang
polykondensiert. Von dem Polykondensationsprodukt werden Ausbeute, Molmasse sowie
COOH-Gehalt bestimmt.

[0092] Ausbeute: 625 g

[0093] M,;: 2100g/mol

[0094] [COOH]: 0,5 mmol/g

[0095] Beispiel 3 (Polykondensation von D,L-Milchs&ure)

[0096] 1060 g einer wasserfreien D,L-Milchs&dure werden in einer Glasapparatur mit Ruhrer,
AuBenheizung und temperierbarer Vigreuxkolonne im Vakuum und bei 155°C innerhalb von 2 h
vorkondensiert, wobei das Vakuum so geregelt wird, dass keine Milchsdure Uber das Destillat
abgefihrt wird. Nach der Vorkondensationsphase wird die Temperatur auf 185°C erhéht und
bei 1,5 mbar und in Gegenwart von 3*10™* mol/mol SnCl, 4 h lang bei 190°C polykondensiert.
Von dem Polykondensationsprodukt werden Ausbeute, Molmasse sowie COOH-Gehalt be-
stimmt.

[0097] Ausbeute: 830 g

[0098] M,: 4300 g/mol

[0099] [COOH]: 0,15 mmol/g

[00100] Beispiel 4 (Polykondensation einer 85%igen L-Milchsaure)
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[00101] In einem flUssig-beheizten 25-I-Laborrihrreaktor, ausgeristet mit einem Ankerrihrer,
Mantelheizung, Bodenventil und temperierbarer Kolonne sowie mit Erfassung von Innen- und
Manteltemperatur, werden 15 kg einer 85%igen L-Milchs&ure bei 120-160°C und reduziertem
Druck (bridengesteuertes Temperatur- und Druckprogramm) entwéssert und anschlieRend in
Gegenwart einer Katalysatorkombination, bestehend aus 2,010* mol/mol Dihydroxy-
bis(ammoniumlactato)titan und 2*10* mol/mol SnCl,, 4 h lang bei 190°C polykondensiert.

[00102] Ausbeute: 10,2 kg

[00103] M,: 4800 g/mol

[00104] [COOH]: 0,2 mmol/g

[00105] Beispiel 5 (Polykondensation von wasserfreier L-Milchsdure)

[00106] Analog Beispiel 4 werden in einem flussig-beheizten 25-I-Laborrihrreaktor, ausgerustet
mit einem Ankerrthrer, Mantelheizung, Bodenventil und temperierbarer Kolonne sowie mit
Erfassung von Innen- und Manteltemperatur, 15 kg einer wasserfreien L-Milchsdure bei 160°C
und reduziertem Druck in Gegenwart 3*10™ mol/mol SnCl, polykondensiert.

[00107] Ausbeute: 11,5 kg

[00108] M,: 3500 g/mol

[00109] [COOH]: 0,4 mmol/g

[00110] Beispiel 6 (Polyumesterung von Ethyl-L-lactat)

[00111] 1180 g Ethyl-L-lactat werden in einer Glasapparatur mit Ruhrer, AufRenheizung und
temperierbarer Vigreuxkolonne bei 200°C in Gegenwart von 1*10® mol/mol Dihydro-
xybis(ammoniumlactato)titan polykondensiert. Das abgespaltene Ethanol wird Gber die Kolonne
abgefuhrt und kann flr erneute Veresterungen von L-Milchsaure direkt verwendet werden. Zur
vollstdndigen Abspaltung der Ethylestergruppen wird die Reaktion nach Abflihrung der Haupt-
menge des sich bildenden Ethanols unter Vakuum fortgefuhrt.

[00112] Ausbeute: 700 g

[00113] M,: 3500 g/mol

[00114] [COOH]: 0,1 mmol/g

[00115] Beispiel 7 (zyklisierende Depolymerisation von Poly-L-milchs&ure)

[00116] 1000 g der entsprechend Beispiele 1-6 hergestellten Poly-L-milchsdure werden in einer
Glasapparatur mit Ruahrer, Auenheizung und temperierbarer Vigreuxkolonne mit ebenfalls
temperierbarem Kihler unter Vakuum von 3-5 mbar in Gegenwart eines Zinn(ll)-Katalysators
(SnCl, oder Sn(oct),) erhitzt. Wird SnCl, oder eine zinn(ll)-haltige Katalysatorkombination bei
der Polykondensation eingesetzt, ist kein weiterer Katalysatorzusatz erforderlich. In Abhangig-
keit von der gewahlten Depolymerisationsgeschwindigkeit wird der Reaktionsansatz dann auf
205-220°C erhitzt und das gebildete L,L-Dilactid Uber die Kolonne abgefihrt, wobei die Kuhler-
temperatur zur Vermeidung von Kristallisation auf 90°C gehalten wird. Von dem gebildeten
Lactid werden Ausbeute, Carboxylgruppengehalt, optischer Drehwert (polarimetrisch) sowie der
meso-Dilactidgehalt bestimmt (gaschromatografisch).

[00117] Ausbeute: 900 g

[00118] [COOH]: 0,13 mmol/g

[00119] a: -261°

[00120] meso-Dilactid: 5,3 %

[00121] Beispiel 8 (zyklisierende Depolymerisation von Poly-L-milchs&ure)

[00122] Die entsprechend Beispiel 4 bzw. 5 hergestellte Poly-L-milchs&ure wird in dem flussig-
beheizten 25-I-Laborrthrreaktor durch Erhéhung der Temperatur auf 210°C und weiterer Redu-
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zierung des Drucks auf 3-5 mbar depolymerisiert und das gebildete L,L-Dilactid Gber die Kolon-
ne abgefuhrt, wobei die Kihlertemperatur zur Vermeidung von Kristallisation auf 90 °C gehalten
wird. Die Reaktion wird bei ca. 75 % Umsatz beendet, um die Versuche problemlos ohne Ent-
leerung und aufwendige Reinigung des Reaktors durch Wiederbeflllung mit wasserfreier L-
Milchs&ure mehrmals wiederholen zu kénnen.

[00123] Ausbeute: 9,0 kg

[00124] [COOH]: 0,25 mmol/g

[00125] a: -257°

[00126] meso-Dilactid: 5,0 %

[00127] Beispiel 9 (zyklisierende Depolymerisation von Poly-D,L-milchsdure)

[00128] 1000 g der entsprechend Beispiel 3 hergestellten Poly-D,L-milchsdure werden in einer
Glasapparatur mit Ruhrer, Aufenheizung und temperierbarer Vigreuxkolonne mit ebenfalls
temperierbarem Kuhler unter Vakuum von 3-5 mbar in Gegenwart eines Zinn(ll)-Katalysators
(SnCl, oder Sn(oct),) erhitzt. Wird SnCl, oder eine zinn(ll)-haltige Katalysatorkombination bei
der Polykondensation eingesetzt, ist kein weiterer Katalysatorzusatz erforderlich. In Abhangig-
keit von der gewahlten Depolymerisationsgeschwindigkeit wird der Reaktionsansatz dann auf
205-220°C erhitzt und das gebildete D,L-Dilactid Gber die Kolonne abgefihrt, wobei die Kihler-
temperatur zur Vermeidung von Kristallisation auf 110°C gehalten wird. Von dem gebildeten
Lactid werden Ausbeute, Carboxylgruppengehalt sowie der meso-Dilactidgehalt bestimmt (gas-
chromatografisch).

[00129] Ausbeute: 900 g

[00130] [COOH]: 0,13 mmol/g

[00131] meso-Dilactid: 27,0 %

[00132] Beispiel 10 (Rektifikation von L,L-Dilactid aus der Depolymerisation, diskontinuierlich)

[00133] 500 g des analog Beispiel 7 oder 8 hergestellten rohen L,L-Dilactids mit einem mittle-
ren meso-Dilactidgehalt von ca. 5 % und einem Gehalt an linearen Oligomeren von ca. 2 % (bei
Zugrundelegung von Lactoylmilchsdure) werden bei 165°C bei einem Druck von p = 6 mbar
destilliert. Unter diesen Bedingungen stellt sich bei derart zusammengesetzten Rohlactiden eine
Sumpftemperatur von 135°C und eine Kopftemperatur von 115°C ein. Die Vakuumdestillation
wird in einem Zweihalskolben mit Kapillare unter Inertgas und unter Einsatz einer temperierba-
ren Vigreuxkolonne durchgefiihrt. Nach Abtrennen des Vorlaufs wird der Hauptlauf (Dilactide)
abgenommen und ein zweites Mal unter gleichen Bedingungen destilliert. Das Rucklaufverhalt-
nis wurde bei beiden Destillationen zu 1 eingestellt. Das so vorgereinigte L,L-Dilactid weist die
in Tabelle 9 angegebene Zusammensetzung auf.

[00134] Tabelle 9. L,L-Dilactid nach zweimaliger Vakuumdestillation.

Fraktionierung |Ausbeute [g] [COOH] [mmol/g] o [°] meso-Dilactid [%]
Ausgang 500 0,13 -261 53
Destillation 1 465 0,03 -272 4,8
Destillation 2 440 0,01 -274 4,1

[00135] Beispiel 11 (zyklisierende Depolymerisation von Poly-L-milchsdure kombiniert mit
Rektifikation des Rohlactids, semi-kontinuierlich)

[00136] Die entsprechend Beispiel 4 bzw. 5 hergestellte Poly-L-milchs&ure wird in dem flussig-
beheizten 25-I-Laborrthrreaktor durch Erhdhung der Temperatur auf 210°C und weiterer Redu-
zierung des Drucks auf 3-5 mbar depolymerisiert und das gebildete Dilactidgemisch Uber die
direkt auf dem Reaktor montierte Kolonne als Kopfprodukt tber eine mantelbeheizte Zuleitung
(Manteltemperatur 140-160°C) einer zweiten Kolonne zugefihrt. Die tUber Kopf abgenommenen
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Dilactidbriiden werden der Rektifikationskolonne im mittleren Bereich zugeflhrt, um eine opti-
male Abtrennung der schwerer (lineares Dimer) bzw. leichter fllichtigen Bestandteile (Milchsau-
re, Uberschissiges H,O) vom L,L-Dilactid zu erreichen. Als Kopfprodukt werden der Fllkdrper-
kolonne L-Milchsdure sowie Restwasser abgenommen. Das L,L-Dilactid wird unterhalb des
Brideneingangs ausgeschleust. In Abhangigkeit von der geforderten Reinheit kann das abge-
trennte L,L-Dilactid einer nochmaligen Rektifikation unterzogen werden. Die linearen Oligomere
werden am Kolonnensumpf abgenommen und gemeinsam mit frischer L-Milchs&ure polykon-
densiert und anschlieRend zyklisiert. In dem gewahlten apparativen System und bei den ge-
wahlten Bedingungen werden 5 kg/h Dilactidgemisch Uber die erste Kolonne ausgetragen.

[00137] Tabelle 10. Vorgereinigtes L,L-Dilactid nach semi-kontinuierlicher Rektifikation.

Rektifikation |Ausbeute [g] [COOH] [mmol/g] o [°] meso-Dilactid [%]
Ausgang 9000 0,25 -257 5,3
Destillation 1 8250 0,03 -278 4,5
Destillation 2 7900 0,008 -280 3,9

[00138] Beispiel 12 (Kristallisation von vorgereinigtem L,L-Dilactid aus Toluol)

[00139] 500 g des entsprechend Beispiel 10 bzw. 11 durch Rektifikation vorgereinigten L,L-
Dilactids werden in 1 | Toluol durch Erwarmen auf 80°C geldst und durch kontrollierte Abkuh-
lung mit 0,6°C/min auf 10°C kristallisiert. Die L,L-Dilactidkristalle werden abgetrennt, mit wenig
Toluol gewaschen und getrocknet. In Abhangigkeit von dem geforderten Reinheitsgrad wird zur
weiteren Reduktion des meso-Isomergehalts unter analogen Bedingungen rekristallisiert.

[00140] Die analytischen Kennwerte flr das gereinigte L,L-Dilactid sind in Tabelle 11 zusam-

mengestellt.

[00141] Tabelle 11. Reinheit von L,L-Dilactid nach Kristallisation aus Toluol

Kristallisation Ausbeute [g] [COOH] [mmol/g] af°] meso-Dilactid [%)]
Ausgang 500 0,25 -257 53

Kristallisation 1 350 0,03 -278 0,75

Kristallisation 2 250 0,008 -280 0,25

[00142] Die Mutterlauge aus der ersten Kristallisation wird ohne Aufbereitung direkt ohne Auf-
bereitung fur Umkristallisationen weiterverwendet und nach entsprechender Anreicherung des
meso-Isomers destillativ von dem verbleibenden Dilactidgemisch abgetrennt. Die Mutterlaugen
der zweiten Umkristallisation kénnen infolge ihrer geringeren Belastung mit sterischen Verun-
reinigungen ebenfalls mehrfachen Verwendet werden.

[00143] Die mit dem meso-Isomer angereicherten Kristallisationsriickstdnde der Toluolrlick-
gewinnung werden erneut rektifiziert und durch Umkristallisation aus Toluol gereinigt.

[00144] Mit meso-Dilactid hoch angereicherte Rickstédnde kénnen total hydrolysiert und ent-
sprechend ihrem Gehalt an D-Milchsaure partiell zu D,L-Dilactid aufgearbeitet werden.

[00145] Beispiel 13 (Kristallisation von vorgereinigtem L,L-Dilactid aus Toluol)

[00146] Entsprechend Beispiel 12 werden 500 g des vorgereinigten L,L-Dilactids in 1 | Toluol
durch Erwdrmen auf 80°C geldst und durch kontrollierte Abkihlung mit 2,0°C/min auf 10°C
kristallisiert. Die L,L-Dilactidkristalle werden abgetrennt und entsprechend Beispiel aufgearbei-
tet. Die analytischen Kennwerte flr das gereinigte L,L-Dilactid sind in Tabelle 12 zusammenge-
stellt.
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[00147] Tabelle 12. Reinheit von L,L-Dilactid nach Kristallisation aus Toluol bei héherer Ab-
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kuhlgeschwindigkeit.

Kristallisation Ausbeute [g] [COOH] [mmol/g] of°] meso-Dilactid [%)]
Ausgang 500 0,25 -257 53

Kristallisation 1 350 0,08 -265 1,75

Kristallisation 2 250 0,01 -278 0,50

[00148] Beispiel 14 (Kristallisation von vorgereinigtem L,L-Dilactid, semi-kontinuierlich)

[00149] Das entsprechend Beispiel 11 semi-kontinuierlich hergestellte und vorgereinigte L,L-
Dilactid wird in schmelzflissiger Form direkt einem RuUhrreaktor zugefuhrt, mit Toluol bei 80°C
vermischt und die konzentrierte Lésung in einer Kristallisatorkaskade mit AuRenwandkUhlung
stufenweise auf 10°C abgekuhlt und das auskristallisierte gereinigte L,L-Dilactid abgetrennt. Die
Konzentration der Dilactidlésung in dem Ruhrreaktor wird durch Nachdosieren von vorgereinig-
tem Dilactid und Lésungsmittel bei ca. 50 % gehalten. In dem gewahlten apparativen System
und bei den gewahlten Bedingungen werden 3,5 kg/h reines L,L-Dilactid aus dem Kristallisator
ausgetragen. FUr die Bereitstellung von hochreinem L,L-Dilactid wird unter analogen Bedingun-
gen oder auch diskontinuierlich rekristallisiert.

[00150] Tabelle 13. Reinheit von L,L-Dilactid nach semi-kontinuierlicher Kristallisation

Ein-/Ausgang [kg/h] [COOH] [mmol/g] of°] Tm [°C] |meso-Dilactid [%)]
5,0 0,25 -257 90-92 53

Stufe 1: 3,5 0,03 -278 96-97 0,75

Stufe 2: 3,0 0,008 -280 97 0,25

[00151] Beispiel 15 (Kristallisation von vorgereinigtem L,L-Dilactid aus Xylol)

[00152] 600 g des entsprechend Beispiel 10 bzw. 11 durch Rektifikation vorgereinigten L,L-
Dilactids werden in 1 | Xylol durch Erwéarmen auf 85 °C geldst und durch kontrollierte Abkihlung
mit 0,6°C/min auf 10°C kristallisiert. Die L,L-Dilactidkristalle werden abgetrennt, mit wenig Xylol
gewaschen und getrocknet. In Abhangigkeit von dem geforderten Reinheitsgrad wird zur weite-
ren Reduktion des meso-lsomerengehalts unter analogen Bedingungen rekristallisiert. Die
analytischen Kennwerte flr das gereinigte L,L-Dilactid sind in Tabelle 14 zusammengestellt.

[00153] Tabelle 14. Reinheit von L,L-Dilactid nach Kristallisation aus Xylol

Kristallisation Ausbeute [g] [COOH] [mmol/g] of°] meso-Dilactid [%)]
Ausgang 600 0,30 -265 43

Kristallisation 1 450 0,05 -273 0,65

Kristallisation 2 350 0,008 -282 0,20

[00154] Beispiel 16 (Kristallisation von vorgereinigtem D,L-Dilactid aus Toluol)

[00155] 550 g des nach Beispiel 9 hergestellten und analog Beispiel 10 rektifizierten D,L-
Dilactids werden in 1 | Toluol durch Erwarmen auf 80°C gel6ést und durch kontrollierte Abkuh-
lung mit 0,6°C/min auf 10°C kristallisiert. Die D,L-Dilactidkristalle werden abgetrennt, mit wenig
Toluol gewaschen und getrocknet. In Abhangigkeit von dem geforderten Reinheitsgrad wird zur
weiteren Reduktion des meso-Isomergehalts unter analogen Bedingungen rekristallisiert. Die
analytischen Kennwerte flr das gereinigte D,L-Dilactid sind in Tabelle 15 zusammengestellt.
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[00156] Tabelle 15. Reinheit von D,L-Dilactid nach Kristallisation aus Toluol

Kristallisation Ausbeute [g] [COOH] Tm [°C] meso-Dilactid [%)]
[mmol/g]

Ausgang 550 0,60 120-122 22,3

Kristallisation 1 400 0,08 124-125 4,3

Kristallisation 2 350 0,01 125-126 1,8

Kristallisation 3 300 0,005 126-127 0,9

[00157] Beispiel 17 (Ringéffnungspolymerisation, diskontinuierlich in einem Glasreaktor)

[00158] 36 g nach Beispiel 7 hergestelltes und sorgfaltig getrocknetes L,L-Dilactid werden in
einem zylindrischen Glasreaktor mit einem randgéangigen geschraubten Blattrihrer (Schrauben-
rahrer) unter Inertgas in einem Temperierbad aufgeschmolzen. Der aus Glas gefertigte und bis
zum Boden reichende Schraubenrihrer durchmischt die Schmelze axial. Der Rihrer wird mit
einer Drehzahl von 100 min™ betrieben. Nach Erreichen der Solltemperatur werden der geriihr-
ten Monomerschmelze 7,5*10° mol/mol Sn(oct), in Form einer 0,1 %igen Lésung in Toluol
zugegeben. Zur Ermittlung des Polymerisationsverlaufs kénnen der Schmelze iber einen seitli-
chen Ansatz Proben entnommen werden, von denen Momonerumsatz sowie Schmelzpunkt,
optischer Drehwinkel und Molmasse bestimmt werden. Die Umsatzbestimmung erfolgte gravi-
metrisch durch Umféllen der Polymilchsduren aus Chloroform als L&sungsmittel und einem
Methanol/Diethylether-Gemisch als Fallmittel. Der Schmelzpunkt wurde mittels DSC bestimmt.
Die Molmassen wurden mittels GPC in CH,Cl, ermittelt. Zur Kalibrierung wurden Polystyrol-
eichstandards verwendet.

[00159] Nach einer Polymerisationszeit von 20 min wurde ermittelt:

[00160] Monomerumsatz: U = 92 %

[00161] Molmasse: M, = 45.000 g/mol

[00162] Molekulare Uneinheitlichkeit: M,/M,, = 2,1

[00163] Schmelzpunkt: T, = 152-154°C

[00164] Beispiel 18 (Ringéffnungspolymerisation, diskontinuierlich in einem Glasreaktor)

[00165] 36 g nach Beispiel 7 hergestelltes und entsprechend Beispiel 10 durch Rektifkation
gereinigtes sowie sorgfaltig getrocknetes L,L-Dilactid werden analog Beispiel 17 polymerisiert
und aufgearbeitet.

[00166] Nach einer Polymerisationszeit von 20 min wurde ermittelt:

[00167] Monomerumsatz: U = 96 %

[00168] Molmasse: M, = 90.000 g/mol

[00169] Molekulare Uneinheitlichkeit: M,/M,, = 2,1

[00170] Schmelzpunkt: T,, = 156-158°C

[00171] Beispiel 19 (Ringéffnungspolymerisation, diskontinuierlich in einem Glasreaktor)

[00172] 36 g nach Beispiel 7 hergestelltes und entsprechend Beispiel 12 durch Rektifkation und
Kristallisation aus Toluol gereinigtes sowie sorgfaltig getrocknetes L,L-Dilactid werden analog
Beispiel 17 polymerisiert und aufgearbeitet.

[00173] Nach einer Polymerisationszeit von 20 min wurde ermittelt:
[00174] Monomerumsatz: U = 96 %

[00175] Molmasse: M, = 90.000 g/mol

[00176] Molekulare Uneinheitlichkeit: M,/M,, = 2,1
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[00177] Schmelzpunkt: T, = 172-174°C
[00178] Beispiel 20 (Ringéffnungspolymerisation, diskontinuierlich in einem Glasreaktor)

[00179] 36 g nach Beispiel 7 hergestelltes und entsprechend Beispiel 12 durch Rektifkation und
Kristallisation aus Toluol gereinigtes sowie sorgfaltig getrocknetes L,L-Dilactid werden analog
Beispiel 17 in Gegenwart von 5*10”° mol/mol Sn(oct),, dosiert in Form einer 0,1 %igen toluoli-
schen Lésung, polymerisiert und aufgearbeitet.

[00180] Nach einer Polymerisationszeit von 35 min wurde ermittelt:
[00181] Monomerumsatz: U = 93 %

[00182] Molmasse: M, =130.000 g/mol

[00183] Molekulare Uneinheitlichkeit: M,/M,, = 2,1

[00184] Schmelzpunkt: T, = 178-179°C

[00185] Beispiel 21 (Ringéffnungspolymerisation, kontinuierlich in einer zweistufigen apparati-
ven Anordnung, bestehend aus Ruhrreaktor und Doppelschneckenextruder)

[00186] Fur die Massepolymerisation des L,L-Dilactids durch einen Reaktivextrusionsprozess
wurde ein dichtkdmmender gleichsinnig drehender Doppelschneckenextruder mit Innentempe-
ratur- und Drehmomentregelung verwendet. Der eingesetzte Doppelschneckenextruder weist
ein (L/D)-Verhéltnis von 35 mit modular aufgebauter Schnecke auf, um flexibel die Schnecken-
konfigurierung hinsichtlich Transport-, Knet-und Stauelementen den Prozessbedingungen und
Endproduktparametern anpassen zu kénnen. 1000 g in kristalliner Pulverform vorliegendes,
entsprechend der Beispiele 11 und 15 hergestelltes und gereinigtes L,L-Dilactid werden im
Vakuumtrockenschrank bei 40°C tber P,O,q getrocknet. Das getrocknete L,L-Dilactid wurde mit
einer Lésung von Zinn(ll)-octanoat in Toluol in einem Labortaumelmischer intensiv vermischt
und anschlieBend das Toluol im Vakuum abgezogen. Die Katalysatorkonzentration betrug
2,010 mol/mol und entsprach einem Zinngehalt von 165 ppm. Die Dosierung des katalysator-
haltigen Dilactids in den Doppelschneckenextruder erfolgte mittels volumetrischer Dosierung
Uber Dosierschnecken. Die Polymerschmelze wird im Vakuum entmonomerisiert und nach
Erkalten Uber ein Kihlband granuliert.

[00187] Umsatz: 96 %
[00188] M, 112.000 g/mol
[00189] M,,: 239.000 g/mol
[00190] T, 174-176°C

Patentanspriiche

1. Verfahren zur Reinigung von L,L-, D,D oder D,L-Dilactiden, dadurch gekennzeichnet,
dass in einem Rektifikationsschritt héher- und niedersiedende Verunreinigungen abge-
trennt werden und in einem darauf folgenden Kristallisationsschritt sterecisomere Verun-
reinigungen abgetrennt werden,

die Kristallisation der Dilactide aus hydrophoben organischen Lésungsmitteln erfolgt und

die Kristallisation der Dilactide mit spezifisch an die stereoisomerenhaltigen Dilactide adap-
tierter Abkuhlgeschwindigkeit von 0,4-0,7°C/min erfolgt.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die mittels Destillation abzu-
trennenden Verunreinigungen hydroxylgruppenhaltige und/oder carboxylgruppenhaltige
Verbindungen und die mittels Kristallisation abzutrennenden Verunreinigungen Stereoiso-
mere der jeweiligen Dilactide darstellen.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass das Verfahren semi-
kontinuierlich oder kontinuierlich durchgefthrt wird.
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4. Verfahren nach einem der vorangegangenen Ansprliche, dadurch gekennzeichnet, dass
die Kristallisation der Dilactide aus aromatischen oder cycloaliphatischen Kohlenwasser-
stoffen oder Ketonen erfolgt.

5. Verfahren nach einem der vorangegangenen Anspriche, dadurch gekennzeichnet, dass
die Kristallisation der Dilactide aus Toluol oder o-, m- oder p-Xylol erfolgt.

6. Verfahren nach einem der vorangegangenen Anspriche, dadurch gekennzeichnet, dass
die Lésetemperatur bei der Kristallisation > 80°C und die Kristallisationstemperatur > 10°C
betragt.

7. Verfahren nach einem der vorangegangenen Ansprliche, dadurch gekennzeichnet, dass
die Rektifikation bei einer Temperatur von 140-160°C und einem Druck von 3-30 mbar er-
folgt.

8. Verfahren zur Herstellung von L,L-, D,D- oder D,L-Dilactid, dadurch gekennzeichnet,
dass das Verfahren die folgenden Schritte umfasst:

a) Polykondensation und/oder Polyumesterung von L-, D- oder D,L-Milchs&ure oder Estern
davon zu héhermolekularen Polyestern der L-, D- oder D,L-Milchsédure (Polymilchs&u-
ren) und die zyklisierende Depolymerisation der Polymilchs&duren zu den Dilactiden;

b) Reinigung der Dilactide durch ein Verfahren nach einem der Anspriche 1-7.

9. Verwendung von L,L-, D,D- oder D,L-Dilactid, hergestellt nach einem Verfahren nach ei-
nem der Anspriche 1-8, zur Herstellung von Polyestern der L-, D- oder D,L-Milchs&ure.

10. Verwendung von L,L-, D,D- oder D,L-Dilactid, hergestellt nach einem Verfahren nach ei-
nem der Anspruche 1-8, zur Herstellung von Polyestern der L-, D- oder D,L-Milchsdure mit
zahlenmittleren Molmassen M, gréRer als 125.000 g/mol und molekularen Uneinheitlichkei-
ten M,/M, zwischen 1,6 und 3,0.

11. Verfahren zur Herstellung von Polyestern der L-, D- oder D,L-Milchsdure, dadurch ge-
kennzeichnet, dass das Verfahren folgende Schritte umfasst:

a) die Polykondensation und/oder Polyumesterung von L-, D- oder D,L-Milchsaure oder Es-
tern davon zu héhermolekularen Polyestern der L-, D- oder D,L-Milchsaure (Polymilch-
sauren) mit einem Molekulargewicht von 800 g/mol bis 10.000 g/mol;

b) zyklisierende Depolymerisation der Polymilchsduren zu den Dilactiden;
¢) Reinigen der Dilactide nach einem Verfahren nach einem der Anspruche 1-7;

d) Polymerisieren der gereinigten Dilactide zu Polyestern der L-, D- oder D,L- Milchs&ure.

Hierzu keine Zeichnungen
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