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"PROCESSO PARA A PREPARAGEOC DE ESTERES DO
ACIDO LACTICO OPTICAMENTE PUROS"

A presente invenc8o diz respeito a um processo
para a preparacdo de ésteres do &cido lactico. Diz mais par-
ticularmente respeito a um processo melhorado de esterifica-
cdo do Acido léctico com &lcoois comportando 1 a 12 &tomos
de carbono.

Os processos cléssicos para a preparagao de
lactato de metilo consistem em condensar o &cido lactico
com metanol ne presenca de um &cido inorgénico tal como o
4cido bdrico, fosforico e muito particularmente o &cido
sulffirico. 0 acido sulffirico utilizado como catalisador da
esterificacfo deve em seguida ser separado do lactato de me-
tilo mediante neutralizac@o com carbonato de sbdio seguida
de ume separacdo mediante filtragdo do sulfato de sbdio
produzido. O rendimento obtido, uma vez terminado o proces-
so, em relacgdo ao Acido léctico introduzido ndo ultrapassa
geralmente 80%.

A ind@stria procurou modificar o agente de

neutralizacéo de modo & evitar a formagao de sulfato de s6-



dio que tem tendéncia a entupir as colunas mas nenhum dos
agentes de neutralizacgfo ensaiados (hidrbéxido de s6dio, hi-
drbéxido de potéssio) permitiu atingir um processo satisfatd-
rio sob o ponto de vista industrial.

% igualmente conhecido da patente de invengao
briténica n? 907 322, a realizacéo da esterificagio a uma
temperatura de cerca de 150°C de modo & provocar & vaporiza-
cdo do lactato de metilo que €& arrastado para a cabega da
coluna de esterificacdo ao mesmo tempo que o &lcool.

Nas condicles de esterificag8o descritas na
patente de invencéo GB n? 907 322, ou seja a cerca de 15000,
observa-se uma racemizacgé&o do motivo lactico tanto mais im-
portante quanto mals elevada for a temperatura. Por outro
lado, o éster sai da cabeca da coluna misturado com o &lcool
e a &gua da reaccdo pelo que & necessério separé-lo.

Descobriu-se agora um novo processo para a pre-
paracao de lactato de metilo apresentando um grau de pureza
surpreendente em um finico enantidmero e um rendimento qui-
mico calculado para o &cido léactico contudo sempre excelen-
te (superior a 98%).

Este processo consiste em efectuar uma esteri-
ficag@o do Acido lActico opticamente activo com um &lcool
comportando 1 a 12 &tomos de carbono em um recinto fechado,
a ume temperatura inferior a 140°C e na auséneia de catali-
gador,

A vantagem deste processo em relagdo & patente
de invenc@o GB 907 322 consiste em efectuar a esterificagéo

gem destilar o éster na cabeca da coluna, o que evita os
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problemas de obstrucdo devidos ds impurezas do &cido lactico
teis como os ides inorgénicos: sbédio, magnésio, potassio,
célcio, os aminohcidos e as diversas proteinas. Com efeito,
ag diversas impurezas si2oc solfiveis na solugao formada pelo
géster e o excesso de alcool, enquanto no caso da patente de
invenc8o GB n? 907 322 em que o éster e o &lcool sao elimi-
nados na cabecga da coluna as impurezas precipitam e tapam
rapidamente a coluna; experiéncias realizadas pela requeren-
te demonstraram que em 5 dias & impossivel fazer passar todo
o 1iquido na coluna visto que ela esté totalmente colmatada.

0 problema foi circunscrito por HOECHST na sua
patente de invenc&o DE 3 222 837 mediante adig@io de um dis-
golvente pesado (propanodiol e 6xido de etileno com um peso
molecular compreendido entre 400 e 2000) que permite solubi-
lizar as impurezas do &cido léactico e os sub-produtos pesa-
dos resultantes da esterificagéo. Este processo resolve o
probleme da colmatagem mas & um custo que o torna nfo in-
dustrializével.

Qutra ventagem do processo de acordo com a pre-
sente invencao em relacglo & patente de invencao GB 907 322
consiste em efectuar a esterificac@o a ume temperatura in-
ferior o que reduz consideravelmente os problemas de race-
mizacao.

Permite além disso uma esterificacao com &lco-
ois pesados contendo mais de 2 Atomos de carbono, o gque n8o
erse permitido no processo da patente de invencg8o britaénica
anteriormente mencionada.

0s &lcoois utilizados no processo de acordo com
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a presente invengfo s@o &lcoois primérios ou secundérios
alifédticos de cadeias lineares, ramificadas ou ciclicas com=-
portando 1 a 12 Atomos de carbono. Os dibis podem ser também
utilizados no processo de acordo com a presente invencéao.
Pode-ge citar ndo limitativamente o metanol, o etanol, o
isopropanol, o isobutanol, 2-etil-hexanol, o etilenoglicol,
0 ciclohexanol. |

Quando os &lcoois utiligzados s8c &lcoois alifé-
ticos contendo meis de 4 &tomos de carbono, adiciona-se com
vantagem, quando da separacfo do &lcool do meio reaccional
mediante destilacBo, um agente que forma uma misturs azeo-
trdpica com & Agua produzida pela esterificagdo, tal como
por exemplo o tolueno, o benzeno, o xileno, o oxido de iso-
propilo, o 6xido de butilo, o metil-butil terc.-éster, os
hidrocarbonetos eventualmente clorados e o ciclohexano.

Parae uma melhor utilizag&o do processo de
acordo com a presente invengao, prefere-se utilizar uma re-
lacdo molar de &lcool para &cido lactico compreendida entre
1, 3 e 4. No caso dos &lcoois pesados comportando mais de
4 atomos de carbono a relaci&o molar seréd proéxima de 1,3 e
no caso de &lcoois meis leves seré vizinha de 4.

L evidente que o &lcool em excesso seré separa-
do e reciclado para uma nova esterificaggo.

A quantidade do agente que forma uma mistura
azeotrdpica com a Agua seré calculada pelo entendido na ma-
téria de modo a eliminar toda a agua formada durante a es-
terificacdo. Esta quantidade variarad pois em fungao do agen-

te escolhido e da quantidade de acido léctico introduzida.
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A presente invencao seré descrita mais comple-
tamente a fim de detalhar o funcionamento de acordo com o
degenho anexo.

Em um reactor ou uma coluna de esterificacao
com a referéncia R introduz~se o &lcool (B) e o &cido léc-
tico (A) opticamente activo. Aquece-se o reactor a uma tem-
peratura compreendida entre 90o e 140° (de preferéncia en-
tre 95° e lBOOC) durante 5 a 12 horas e de preferencia du-
rente cerca de 8 horas. O &alcool fervente assegura a mistura
do meio reaccional.

Apbs o perido de esterificagao introduz-se a
mistura obtida em uma coluna "com pratos fundos" (02) em que
ge introduziu também um excesso de &lcool sobreaquecido (B)
quando este Gltimo contém no méximo 4 &tomos de carbono ou
um agente que forme uma mistura azeotrbdpica com a agua quan-
do o Alcool contém mais de 4 atomos de carbono. Entende-se
por "coluna com pratos fundos" gqualquer coluna que permite
um contacto prolongado entre dois liquidos ou um gas e um
1iquido introduzidos em contra-corrente um em relagaoc ao
outro.

Na cabecga da coluna Cl sobreposta & colunsa C2
elimina-se uma mistura de &gua/&lcool ou uma mistura de agua-
~-8lcool-mistura azeotrdpica quando se utiliza um tal agente.

% evidente que para a compreensdo do processo
de acordo com & presente invencao,o reactor ou a coluna R
e as colunas Cl e 02 estéo diferenciados, mas a presente in-
vencgdo néo se deve reduzir a este tipo de instalagoes; ela

cobre qualquer tipo equivalente de instalag8o que permita
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um contacto mesmo em uma s6 unidade de um &lcool e de &cido
léctico e a alimentag@o do &lcool em excesso e da agua for-
mada durante a esterificagao.

A agua e o &lcool ou a agua, o alcool e o agen-
te que forma uma mistura azeotrbdpica com a &.ua serao sepa-
rados de acordo com qualqusr método classico conhecido dos
entendidos na matérie em uma coluna Cg. O &lcool puro e ani-
dro que sai da coluna C6 e reintroduzido no recinto fechado
R,

0 éster lactico bruto recuperado na base da
coluna 02 contém uma quantidade importante de polilactatos
ficidos polilécticos de sais inorgénicos e de proteinas. In-
troduz-se em uma coluna C3 a fim de eliminar qualquer &lcool
residual e os vestigios eventuais do agente que forma uma
mistura azeotrdpica sob pressaéo reduzida.

Apbs destilacdo introduz-se o residuo em uma
colunea (C4) a fim de separar o éster (D) mediante destila-
¢ao sob press@o reduzida compreendida entre cerca de 104 e
102 Pascal.

Apbds destilagBo do éster os sals inorganicos
precipitam e eliminam-se mediante simples decantagao em um
recinto fechado E.

Og polilactatos residuais despolimerizam-se
mediante tratamento com &gua e/ou com &lcool em um recinto
fechado 5 a uma temperatura compreendida entre 100° e 160°
e de preferdncia a cerca de 130°C.

A Agua, o &lcool ou a mistura de &gua/alcool

que servem como agente de despolimerizagao contém de prefe-



réncia O a 20% em peso de &lcool para os &lcoois pesados
contendo mais de quatro &tomos de carbono de modo a manter
uma fase homogénea. Esta mistura &gua/&lcool pode com van-
tagem provir da coluna Cl.

Este tratamento de polilactatos dura com van-
tagem 1 a 3 horas.

A quentidade da mistura de &gua/&lcool em re-
lagdo & quantidade de polilactatos a despolimerizar esta
compreendida com ventagem entre 10% e 35% em peso.

Depois desta etapa de tratamento dos polilacta-
tos obtém-se uma mistura de &cido léactico/&lcool contendo
uma. pequena quantidade de compostos francamente polimeriza-
dos que & recirculada no recinto fechado R.

A presente invencd@o seré mais completamente
descrita com a ajuda dos exemplos seguintes que nao devem
ger considerados como limitativos do processo de acordo com
a invencao. Compreende todos os meios que constituem equiva-

lentes técnicos dos meios descritos.

EXEMPLO 1

Em ume cuba de esterificagao aquecida tendo um
volume de 100 mle & que se sobrepde uma coluna de destilago
que transborda em uma coluna com pratos fundos, alimenta-se
em regime continuo 20 g/hora de &cido léctico hidratado com
80% de &cido lactico e 20 g/hora de metanol aquecendo-se
para se atingir uma temperatura compreendida entre 95° e
130°C, Na base da coluna com pratos fundos sopra-se 30 g/ho-

ra de metanol que se vaporiza previamente a 120 - 150°¢.



Recupera-se na cabega da coluna uma mistura de
metanol e de &gua que se regenera ao estado de metanol ani-
dro por destilag@o. Na base da coluna com pratos fundos,
obtém-se uma mistura de metanol, lactato, &cido lactico e
polimeros lacticos (caudal 40 g/hora). Rectifica-se esta
mistura sob pressac reduzida, o que permite recuperar o
lactato de metilo / P.E. 72°C/6600 Pa (50 Torr) (caudal
18 g/hora)/. Adiciona-se aos polimeros lhcticos e ao &cido
léctico (caudal 12 g/hora) metanol hidratado ou n&o (caudal
6 g/hora) e aquece-se a 130°¢ - 140°¢ durante 3 horas e
recirculam-se na cuba de esterificac&o.

0 rendimento obtido em lactato de metilo/&cido
lhctico & superior a 98%. A pureza dptica do éster ndo &

alterada em relecgso & do acido utilizado.

EXEMPLO 2

Na mesma aparelhagem que se descreveu no exem-
plo 1, alimenta-se na cuba 20 g/hora de &cido lactico hidra-
tado (80% de &cido) e 20 g/hora de isopropanol mantendo-se
sempre a sua temperatura compreendida entre 950 e 130°. Wa
base da coluna com pratos fundos sopra-se 30 g/hora de vapor
de isopropanol a 120° - 150°%.

Na cabeca da coluna recupera-se o isopropanol
himido que se regenera de um modo cléssico com um arrasta-
dor de &Agua. Na base da coluna com pratos fundos recupera-
-se 50 g/hora de uma mistura de isopropanol e acido lactico,
polimero lactico e lactato. Rectifica-se esta mistura sob

pressao reduzida para se recuperar o isopropanol e depois o



lactato de isopropilo (23 g/hora) [ P.i.: 95°C sob 6600 Pa
(50 Torr)/. Adicione-se aos polimeros léacticos e &cido léc-
tico (caudal 32 g/hora) isopropanol hidratado ou ng&o (ceudal
10 g/hora) e aquece-se até a uma temperatura compreendida
entre 130° - 140°C durente 3 horas e recircularam-se na cu-
ba de esterificacgéo.

0 rendimento obtido em lactato de isopropilo/
&cido lactico & de 98%. A pureza 6ptica do éster nado & alte-

rada em relacdo & do &cido.

EXEMPLO 3

No exemplo seguinte as partes s@o partes em
peso.

Utiliza-se um balfo de trés tubuladuras de vi-
dro a que se sobrepde uma coluna de Vigreux com condensador
e tiragem. Aquece-se o balao electricamente com regulac8o
de temperetura; pode-se alimentar com uma bomba peristélica

ciclohexano em regime continuo.

a) Introduz-se: - 2 partes de &cido lactico a

81% (2 moles)
- 3 partes de etil-hexanol.

Mantém-se a 120°C no balSo durante 3 horas, so-
prando sempre 6 partes de ciclohexano. A acidez do banho
passa de 4,3 para 1 equivalente de &dcido/kg. O ciclohexano

condensado contém:
. 0,6 parte de Agua.

b) Destila-se o contefido do balZo "in situ",
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sob vazio progressivo: o resto de ci¢lohexano, depois o
etil-hexanol e depois o lactato de etil-hexilo. Este passa
a uma temperatura compreendida entre 960 e 100°C sob 200 Pa

(1,5 Torr). Interrompe-se a 120°C na base da cuba. Resta:

. 1 parte do residuo

(mistura de &cido léactico/poliléctico e lactato/polilactato).
A anBlise das fracgOes mostra que se recuperou:
. 1,2 parte de etil-hexanol,

. 2,2 partes de lactato de etil-hexilo.

¢) Coloca-se o residuo em um pequeno autoclave

em inox de 500 ml com:
. 0,2 parte de Agua
Aquece-se sob agitag@o durante 3 horas a 135°C.

A acidez passa de 1,1 para 3,6 equivalentes de &cido/kg.

d) Com o residuo hidrolisado, coloca-se no ba-

180 de reacc¢ao:
. 2 partes de &cido léctico,
. 3 partes de etil-hexanol.

Aquece~-se como se descreveu no ponto a) sopran-
do o ciclohexano. Durante 3 horas a acidez passa de 3 para

0,8 equivalentes/kg e condensa-se:

. 0,7 parte de agua

e) Destila-se de acordo com o descrito no ponto

b) e recupera-se:
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. 1,2 partes de etil-hexanol ~
« 3,1 partes de lactato de etil-hexilo

Resta 1,2 partesde residuo.

f) A anélise (saponificagago e cromato) mostra
que o residuo contém 80% de &cido lactico potencial (portan-
to recuperavel pelas hidrdlises seguintes):

Para 4 moles de &cido adicionado, obteve-se
2,75 moles de lactato de etil-hexild ¢ resta 1,10 mole de
écido léctico.

0 rendimento quimico & portanto prdximo de 96%.
EXEMPLO 4
Utiliza-se a mesma aparelhagem e o processo
descrito no exemplo 3.
a) Introduz-se:
. 2 partes de &cido lactico a 31% (2 moles)
. 3,5 partes de etanodiol.

Mantém-se & temperatura de 120°¢ durante 4 ho-
ras soprando ciclohexano.

Este arrasta:
. 0,7 parte de agua.

A acidez do banho passa de 3 para 0,9 equivalen-

te de acido por kg.

b) Destila-se de acordo com o descrito em b) do

exemplo 3. O monolactato de etanodiol passa & 120 - 125°¢



sob 120 Pascal (1 Torr).

Nas fracgdes recupera-se:

. 2,7 partes de etanodiol,

. 1,1 parte de monolactato de etanodi-

ol.

Regta uma parte de residuos pesados constitul-
dos por dilactato, polilactato e &cidos polilécticos (acima

de 135°C na base).

¢) Hidrolisa-se o residuo durante 3 horas a

135°C em autoclave com 0,2 parte de Agua.

A acidez passa de 0,7 para 3,90 equivalentes

de &cido/kg.
d) Adiciona-se o hidrolisado a:

. 3 partes de Acido léctico e

. 2 partes de etanodiol.

Apbs 5 horas de esterificagéo a 120°¢, a aci-

dez passa de 4,3 para 1 equivalente de &cido/kg.

0 ciclohexano arrasta:
. 1 parte de Agua

e) Destila-se de acordo com o descrito em D).

Recupera-se:

« 1,3 parte de etanodiol,



. 1,9 parte de monolactato de etano- MMI?J’

diol.

Resta um residuo rico em dilactato de 2 partes.

f) A anflise mostra que este residuo contém
79% de Acido léctico potencial. Para 5 moles de &cido lécti-
co utilizado, recuperou-se pois 3 moles de monolactato de

etanodiol. O rendimento & portanto proéximo de 97%.

N.B. h& interesse em realizar o processo com
um grande excesgso de etanodiol, como na primeira realizacao,
sengo produz-se muito diéster para recircular e hidrolisar
como os polilactatos. Por outro lado, este diéster & dificil

de separar do monoéster por destilagao.



l.- Processo para a preparagdo de lactatos de alquilo opti

camente puros mediante condensagdo de um enantidmero do &cido lac-
tico (A) com um alcool (B) comportando 1 a 12 atomos de carbono,
caracterizado pelo facto:

- de se efectuar a condensacio do acido lactico (A)com um ex-
cesso de dlcool (B) em pelo menos um recinto fechado, na
ausencia de catalisador e a uma temperatura inferior a 140°¢,
de se eliminar © 2lcool mediante arrastamento ou O excessoO
de dlcool e de agua produzida pela reacgao de esterificagao
por intermédio de um agente de arrastamento sem se arrastar
o éster,

- de se eliminar em pelo menos um recinto fechadeo distinto ©

resto do alcool e de se separar o éster mediante destilacac

sob pressao reduzida,



- de se tratar em um Ultimo recinto fechado o residuo obtido
apds destilag3o do éster com uma mistura de agua e dlcool e

de se introduzir a mistura resultante do referido tratamento

em um recinto fechado de esterificagao.

2.- Processo de acordo com a reivindicagao 1, caracterizado
pelo facto de se utilizar uma relagdo molar de &lcool para &cido

lactico compreendida entre 1,3 e 4.

3.- Processo de acordo com a reivindicagao 1, caracterizado

pelo facto de se escolher o alcool entre metanol, etanol, isopro-

panol, etil-hexanol e etanodiol.

4.- Processo de acordo com a reivindicagdo 1, caracterizado

pelo facto de o agente de arrastamento ser um composto que forma

uma mistura azeotrOpica com a agua.

5.- Processo de acordo ccm a reivindicagao 4, caracterizado

pelo facto de se escolher o agente de arrastamento entre tolueno,

benzeno, xileno, O6xido de isopropilo, oxido de butilo, metil-butil

terc.-éter e ciclohexano.

6.- Processo de acordo com a reivindicacao 4, caracterizado

pelo factc de o agente de arrastamento ser o ciclohexano.
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7.- Processo de acordo com a reivindicagiZo 1, caracterizado
pelo facto Ge no Gltimo recinto fechado se tratar o residuo com a mistura

dgua/dlcodl e de a esterificacdo ter lugar a uma temperatura com-

preendida entre 100° e 150°C e de preferéncia a cerca de 130%,

Lisboa, 12 ¢e Abril de 1988

L Agenie Ulicial ua Froprneaaae inaustrial



-]17=-

|63

L]

| 3

1=

1O

A"‘"ﬁﬁ"‘x “
‘*

"Processo para a preparagao de ésteres do

acido lactico opticamente puros”

Descreve-se um processo para a preparacao de lactatos de

alquilo opticamente puros mediante condensagdo de um enantidmerc
do dcido ldctico (A) com um alcool (B) comportando 1 a 12 &tomos

de carbono, caracterizado pelo facto:
- de a condensagdo do acido ldctico (A) com um excessode dlcol
(E) se efectuar em pelo mencs um recinto fechado na ausi:n
cia de catalisador e a uma temperatura inferior a 140°C, <=

se eliminar mediante arrastamento o dlcool ou com um agents
de arrastamento o excesso de alcool e de dgua produzida pe’:z
reaccdo de esterificagdo sem se arrastar o éster,

- de se eliminar em pelo menos um recinto fechado distinto ¢
resto do &lcool e de se separar o éster mediante destilagac
sob pressao reduzida,

- de se tratar em um Gltimo recinto fechado o residuo obtide
apbs destilagdo do éster com uma mistura de agua e alcool =

de se introduzir a mistura resultante do referido tratamen:z?

er um recinto fechado de esterificagao.

Lisboa, 12 de Abril de 1988

O Agente Oficial da Proprisdacia Indust-ial
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