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TETRAHYDROPYRANEN IN EINER REAKTORKASKADE

VERFAHREN ZUR HERSTELLUNG VON 2-SUBSTITUIERTEN 4-HYDROXY-4-METHYL-

(57) Abstract: The invention relates to a method for producing 2-substituted 4-hydroxy-4-methyl-tetrahydropyrans.

(57) Zusammenfassung: Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten 4-Hydroxy-4-
methyl-tetrahydropyranen.
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Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen
in einer Reaktorkaskade

HINTERGRUND DER ERFINDUNG

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten
4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen.

STAND DER TECHNIK

2-substituierte 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyrane sind wertvolle Verbindungen fr
den Einsatz als Aromachemikalien. So zeichnet sich beispielsweise das cis/trans-
Diastereomerengemisch des 2-(2-Methylpropyl)-4-hydroxy-4-methyl-tetrahydropyrans

CH; OH

durch einen angenehmen Maigléckchenduft aus und ist in besonderem Male zur Ver-
wendung als Aromachemikalie, z. B. zur Herstellung von Riechstoffkompositionen,
geeignet.

Die EP 1 493 737 A1 offenbart ein Verfahren zur Herstellung von Gemischen von ethy-
lenisch ungesattigten 4-Methyl- bzw. 4-Methylenpyranen und den entsprechenden
4-Hydroxypyranen durch Umsetzung der entsprechenden Aldehyde mit Isoprenol, wo-
bei die Umsetzung in einem Reaktionssystem initiiert wird, in dem das molare Verhalt-
nis von Aldehyd zu Isoprenol gréRer als 1 ist, d. h. der Aldehyd im Uberschuss einge-
setzt wird. DarUber hinaus offenbart das Dokument die anschlieRende Dehydratisie-
rung der genannten Gemische zu den gewlnschten ethylenisch ungesattigten Pyra-
nen. Als geeignete Katalysatoren fur den ersten Reaktionsschritt werden Mineralsau-
ren wie Salzsaure oder Schwefelsadure, bevorzugt jedoch Methansulfonsaure oder
p-Toluolsulfonsdure genannt.

EP 1 516 879 A1 offenbart ein Verfahren zur Herstellung von ethylenisch ungesattigten
4-Methyl- bzw. 4-Methylenpyranen durch Umsetzung eines entsprechenden Aldehyds



10

15

20

25

WO 2014/177486 PCT/EP2014/058538

2

mit Isoprenol unter dehydratisierenden Bedingungen, wobei die Wassermenge im Re-
aktor bis zu 0,25 Gew.-% betragt, wahrend der Umsatz der im Unterschuss eingesetz-
ten Ausgangsverbindung weniger als 50 % betragt. Als hierflir geeignete Katalysatoren
werden ebenfalls Mineralsduren wie Salzsdure oder Schwefelsadure, bevorzugt jedoch
Methansulfonsdure oder p-Toluolsulfonsaure genannt.

Die WO 2010/133473 beschreibt ein Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten
4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen der Formel (1)

CH; OH

@) R
(0

wobei der Rest R' fur einen geradkettigen oder verzweigten Alkyl- oder Alkenylrest mit
1 bis 12 Kohlenstoffatomen, einen gegebenenfalls Alkyl-substituierten Cycloalkylrest
mit insgesamt 3 bis 12 Kohlenstoffatomen oder einen gegebenenfalls Alkyl- und/oder
Alkoxy-substituierten Arylrest mit insgesamt 6 bis 12 Kohlenstoffatomen steht, bei dem
man Isoprenol (3-Methylbut-3-en-1-ol) mit einem Aldehyd der Formel R'-CHO umsetzt,
wobei man die Umsetzung in Gegenwart von Wasser und in Gegenwart eines stark
sauren Kationenaustauschers durchfuhrt.

Die WO 2011/154330 beschreibt ein zur WO 2010/133473 vergleichbares Verfahren,
wobei das erhaltene Reaktionsgemisch einer destillativen Aufarbeitung in einer Trenn-
wandkolonne oder in zwei thermisch gekoppelten Destillationskolonnen zugeflhrt wird.

Die unverdffentlichte europaische Patentanmeldung 12188518.0 beschreibt ein Verfah-
ren zur Herstellung von 2-substituierten 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen der
allgemeinen Formel () und von 2-substituierten 4-Methyl-tetrahydropyranen der allge-
meinen Formel (I1)
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CH3 O H CH3

O R O R

(I) (Il

worin

R  fiir geradkettiges oder verzweigtes C1-C12-Alkyl, geradkettiges oder verzweigtes
C>-C12-Alkenyl, unsubstituiertes oder mit C1-C12-Alkyl und/oder C4-C12-Alkoxy
substituiertes Cycloalkyl mit insgesamt 3 bis 20 Kohlenstoffatomen oder unsub-
stituiertes oder mit C4-C12-Alkyl und/oder C4-C12>-Alkoxy substituiertes Aryl mit
insgesamt 6 bis 20 Kohlenstoffatomen steht,

bei dem man

a) 3-Methylbut-3-en-1-ol der Formel (l11)

=

OH

(1)
mit einem Aldehyd der Formel (IV)
R'-CHO (V)
wobei R' in der Formel (V) die zuvor angegebene Bedeutung hat,
in Gegenwart eines sauren Katalysators umsetzt, wobei ein Reaktionsgemisch
erhalten wird, das wenigstens ein 2-substituiertes 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydro-

pyran der allgemeinen Formel (1), wenigstens eine der Verbindungen (V.1), (V.2)
oder (V.3) und wenigstens eine Dioxanverbindung (V1) enthalt
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CHg CHg CH; CHs
N = o)
0 R’ 0 R' 0 R' O)\R1
(V.1) (V.2) (V.3) (V1)

wobei R' in der Formel (VI) die zuvor angegebene Bedeutung hat,

b)  das Reaktionsprodukt aus Schritt a) einer Auftrennung unter Erhalt einer an
2-substituierten 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen der allgemeinen Formel
() angereicherten Fraktion und einer Fraktion, die wenigstens eine der Verbin-
dungen (V.1), (V.2) oder (V.3) und wenigstens eine Dioxanverbindung (VI) ent-
halt, unterzieht,

c) die Fraktion, die wenigstens eine der Verbindungen (V.1), (V.2) oder (V.3) und
wenigstens eine Dioxanverbindung (V1) enthalt, einer Hydrierung unterzieht,

d) aus dem in Schritt ¢) erhaltenen Hydrierprodukt eine an 2-substituierten 4-Methyl-
tetrahydropyranen (II) angereicherte Fraktion und eine an der wenigstens einen
Dioxanverbindung (VI) angereicherte Fraktion isoliert.

Der vorliegenden Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, ein verbessertes Verfahren zur
Herstellung 2-substituierter 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyrane zur Verfigung zu
stellen, das eine effektive Herstellung in technischem Malstab unter moglichst gerin-
ger Bildung unerwilnschter und zu entsorgender Nebenprodukte ermdglicht.

Uberraschenderweise wurde jetzt gefunden, dass diese Aufgabe durch eine Fahrweise
unter Einsatz von wenigstens zwei in Reihe geschalteten Reaktoren geldst wird. Dabei
handelt es sich speziell um ein kontinuierliches Verfahren.

ZUSAMMENFASSUNG DER ERFINDUNG

Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten 4-
Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyranen der allgemeinen Formel (1)
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CHy; OH

worin

R  fiir geradkettiges oder verzweigtes C1-C12-Alkyl, geradkettiges oder verzweigtes
C>-C12-Alkenyl, unsubstituiertes oder mit C1-C12-Alkyl und/oder C4-C12-Alkoxy
substituiertes Cycloalkyl mit insgesamt 3 bis 20 Kohlenstoffatomen oder unsub-
stituiertes oder mit C4-C12-Alkyl und/oder C4-C12>-Alkoxy substituiertes Aryl mit
insgesamt 6 bis 20 Kohlenstoffatomen steht,

umfassend eine Umsetzung von 3-Methylbut-3-en-1-ol der Formel (llI)

=

OH

(1)
mit einem Aldehyd der Formel (IV)
R1-CHO  (IV)
wobei R1 in der Formel (V) die zuvor angegebene Bedeutung hat,
in Gegenwart eines sauren Katalysators, dadurch gekennzeichnet, dass die Umset-
zung in einer Anordnung aus n in Reihe geschalteter Reaktoren erfolgt, wobei n flr
eine naturliche Zahl von wenigstens 2 steht.

BESCHREIBUNG DER ERFINDUNG

Das erfindungsgemalle Verfahren weist die folgenden Vorteile auf:
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- Das erfindungsgemalle Verfahren ermdglicht eine geringere thermische Belas-
tung des Reaktorinhalts durch eine geringere Maximaltemperatur und/oder die
Vermeidung von Temperaturspitzen.

- Das Verfahren ermdglicht somit héhere Ausbeuten und/oder eine hdhere Selekti-
vitat bezuglich der Zielverbindungen.

- Eine geringere Maximaltemperatur und/oder die Vermeidung von Temperatur-
spitzen sind auch sicherheitstechnisch vorteilhaft und/oder ermoglichen eine lan-
gere Katalysatorstandzeit.

- Speziell der Einsatz eines Katalysatorfestbetts kann sich zusatzlich vorteilhaft auf
die Katalysatorstandzeit auswirken. Somit werden langwierige An- und Abfahr-
vorgange zum Tausch von verbrauchtem Katalysator bzw. zur Katalysatorrege-
nerierung vermieden. Zudem verringert der Einsatz eines Katalysatorfestbetts
auch die mechanische Belastung und Zerstérung des Katalysators.

Sofern im Folgenden nicht genauer angegeben, bezeichnen die Begriffe
"2-substituiertes 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydropyran” und
"2-(2-Methylpropyl)-4-hydroxy-4-methyl-tetrahydropyran”

im Rahmen der Erfindung cis/trans-Gemische jedweder Zusammensetzung sowie die
reinen Konformations-lsomere. Die zuvor genannten Begriffe bezeichnen weiterhin alle
Enantiomere in Reinform sowie racemische und optisch aktive Gemische der Enantio-
meren dieser Verbindungen.

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung steht der Ausdruck geradkettiges oder ver-
zweigtes Alkyl vorzugsweise fir C1-Ces-Alkyl und besonders bevorzugt fir C4-Cs-Alkyl.
Alkyl steht insbesondere fir Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, Isobutyl
(2-Methylpropyl), sec.-Butyl (1-Methylpropyl), tert.-Butyl (1,1-Dimethylethyl), n-Pentyl
oder n-Hexyl. Speziell steht Alkyl fir Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, oder Isobutyl.

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung steht der Ausdruck geradkettiges oder ver-
zweigtes Alkoxy vorzugsweise fur C1-Ce-Alkoxy und besonders bevorzugt fur C4-Cs-
Alkoxy. Alkoxy steht insbesondere flr Methoxy, Ethoxy, n-Propyloxy, Isopropyloxy,
n-Butyloxy, Isobutyloxy, sec.-Butyloxy, tert.-Butyloxy, n-Pentyloxy oder n-Hexyloxy.
Speziell steht Alkoxy flr Methoxy, Ethoxy, n-Propyloxy, Isopropyloxy, oder Isobutyloxy.

Im Rahmen der vorliegenden Erfindung steht der Ausdruck geradkettiges oder ver-
zweigtes Alkenyl vorzugsweise fur C,-Ce-Alkenyl und besonders bevorzugt fur C>-Cs-
Alkenyl. Der Alkenylrest weist neben Einfachbindungen noch eine oder mehrere, be-
vorzugt 1 bis 3, besonders bevorzugt 1 oder 2 und ganz besonders bevorzugt eine
ethylenische Doppelbindung auf. Alkenyl steht insbesondere flr Ethenyl, 1-Propenyl,
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2-Propenyl, 1-Methylethenyl, 1-Butenyl, 2-Butenyl, 3-Butenyl, 1-Methyl-1-propenyl,
2-Methyl-1-propenyl, 1-Methyl-2-propenyl oder 2-Methyl-2-propenyl.

Im Rahmen der Erfindung bezeichnet Cycloalkyl einen cycloaliphatischen Rest mit vor-
zugsweise 3 bis 10, besonders bevorzugt 5 bis 8, Kohlenstoffatomen. Beispiele fur
Cycloalkylgruppen sind insbesondere Cyclopropyl, Cyclobutyl, Cyclopentyl, Cyclohexyl,
Cycloheptyl oder Cyclooctyl. Speziell steht Cycloalkyl fir Cyclohexyl.

Substituierte Cycloalkylgruppen kdnnen in Abhangigkeit von der Ringgrof3e einen oder
mehrere (z. B. 1, 2, 3, 4 oder 5) Substituenten aufweisen. Diese sind vorzugsweise
unabhangig voneinander ausgewahlt unter C+-Ce-Alkyl und C+-Ce-Alkoxy. Die Cycloal-
kylgruppen tragen im Falle einer Substitution vorzugsweise eine oder mehrere, bei-
spielsweise eine, zwei, drei, vier oder flnf C4-Ce-Alkylgruppen. Beispiele flr substituier-
te Cycloalkylgruppen sind insbesondere 2- und 3-Methylcyclopentyl, 2- und
3-Ethylcyclopentyl, 2-, 3- und 4-Methylcyclohexyl, 2-, 3- und 4-Ethylcyclohexyl, 2-, 3-
und 4-Propylcyclohexyl, 2-, 3- und 4-Isopropylcyclohexyl, 2-, 3- und 4-Butylcyclohexyl
und 2-, 3- und 4-Isobutylcyclohexyl.

Der Ausdruck "Aryl" umfasst im Rahmen der vorliegenden Erfindung ein- oder mehr-
kernige aromatische Kohlenwasserstoffreste mit Ublicherweise 6 bis 18, vorzugsweise
6 bis 14, besonders bevorzugt 6 bis 10 Kohlenstoffatomen. Beispiele flr Aryl sind ins-
besondere Phenyl, Naphthyl, Indenyl, Fluorenyl, Anthracenyl, Phenanthrenyl, Naph-
thacenyl, Chrysenyl, Pyrenyl, etc., und speziell Phenyl oder Naphthyl.

Substituierte Aryle kdnnen in Abhangigkeit von der Anzahl und GroRe ihrer Ringsyste-
me einen oder mehrere (z. B. 1, 2, 3, 4 oder 5) Substituenten aufweisen. Diese sind
vorzugsweise unabhangig voneinander ausgewahlt unter C4-Cs-Alkyl und C1-Ce-
Alkoxy. Beispiele fUr substituierte Arylreste sind 2-, 3- und 4-Methylphenyl, 2,4-, 2,5-,
3,5- und 2,6-Dimethylphenyl, 2,4,6-Trimethylphenyl, 2-, 3- und 4-Ethylphenyl, 2,4-,
2,5-, 3,5- und 2,6-Diethylphenyl, 2,4,6-Triethylphenyl, 2-, 3- und 4-Propylphenyl, 2,4-,
2,5-, 3,5- und 2,6-Dipropylphenyl, 2,4,6-Tripropylphenyl, 2-, 3- und 4-lIsopropylphenyl,
2,4-, 2,5-, 3,5- und 2,6-Diisopropylphenyl, 2,4,6-Triisopropylphenyl, 2-, 3- und
4-Butylphenyl, 2,4-, 2,5-, 3,5- und 2,6-Dibutylphenyl, 2,4,6-Tributylphenyl, 2-, 3- und
4-Isobutylphenyl, 2,4-, 2,5-, 3,5- und 2,6-Diisobutylphenyl, 2,4,6-Triisobutylphenyl, 2-,
3- und 4-sec-Butylphenyl, 2,4-, 2,5-, 3,5- und 2,6-Di-sec-butylphenyl, 2,4,6-Tri-sec-
butylphenyl, 2-, 3- und 4-tert.-Butylphenyl, 2,4-, 2,5-, 3,5- und 2,6-Di-tert.-butylphenyl
und 2,4,6-Tri-tert.-butylphenyl.

Einer der Ausgangsstoffe flr das erfindungsgemafle Verfahren ist 3-Methylbut-3-en-1-
ol (Isoprenol) der Formel (lll),
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Isoprenol ist nach bekannten Verfahren aus Isobuten und Formaldehyd in jedem Mal3-
stab gut zuganglich und kommerziell verfugbar. An die Reinheit, Qualitat oder Herstell-
verfahren des erfindungsgemaf einzusetzenden Isoprenols sind keine besonderen
Anforderungen zu stellen. Es kann in handelstblicher Qualitat und Reinheit in das er-
findungsgemalie Verfahren eingesetzt werden. Bevorzugt setzt man Isoprenol ein, das
eine Reinheit von 90 Gew.-% oder darlber hat, besonders bevorzugt solches mit einer
Reinheit von 95 bis 100 Gew.-% und ganz besonders bevorzugt solches mit einer
Reinheit von 97 bis 99,9 Gew.-% oder noch mehr bevorzugt 98 bis 99,8 Gew.-%.

Ein weiterer Ausgangsstoff flr das erfindungsgemafRle Verfahren ist ein Aldehyd der
Formel (IV) R'-CHO, wobei R' in der Formel (IV) die zuvor angegebene Bedeutung
hat.

Bevorzugt steht R" in den Verbindungen der Formeln (1), (1) und (1V) fir geradkettiges
oder verzweigtes C1-C12-Alkyl oder geradkettiges oder verzweigtes C»-C12-Alkenyl.
Besonders bevorzugt steht R* fir geradkettiges oder verzweigtes C4-Cs-Alkyl oder ge-
radkettiges oder verzweigtes C>-Ce-Alkenyl. In einer weiteren bevorzugten Ausfuhrung
steht R flr Phenyl.

Erfindungsgemaf bevorzugte Bedeutungen fir den Rest R' sind somit beispielsweise
Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, Isobutyl, n-Pentyl, n-Hexyl oder n-Heptyl,
bevorzugt Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, Isobutyl, ganz besonders bevor-
zugt Isobutyl (2-Methylpropyl).

Besonders bevorzugt steht der Rest R* fir Isobutyl oder Phenyl.

Bevorzugt einzusetzende Aldehyde der Formel (V) sind: Acetaldehyd, Valeraldehyd,
Isovaleraldehyd, Pentanal, Hexanal, Heptanal, Benzaldehyd, Citral, Citronellal. Erfin-
dungsgemal ganz besonders bevorzugt einzusetzende Aldehyde der Formel (V) sind
Isovaleraldehyd und Benzaldehyd, insbesondere Isovaleraldehyd.
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Die Umsetzung der Verbindungen (lll) und (1V) erfolgt in einer Anordnung aus n in Rei-
he geschalteter Reaktoren. Dabei steht n fUr eine natlrliche Zahl von wenigstens zwei.
Erfindungsgemaf handelt es sich um 2 bis 8, vorzugsweise 2, 3, 4, 5 oder 6 in Stro-
mungsrichtung hintereinander angeordnete Reaktoren.

In einer erfindungsgemafien Anordnung kdnnen auch ein einzelner, mehrere oder alle
der in Reihe geschalteten Reaktoren durch zwei oder mehr parallel geschaltete Reak-
toren ersetzt werden. Daraus kann sich eine kombinierte Reihen- und Parallelschaltung
von (n+m) Reaktoren ergeben. Die Anzahl der Reaktoren in der langsten Reihe hinter-
einander geschalteter Reaktoren ergibt n. Die Anzahl aller anderen Reaktoren ergibt in
Summe m, wobei m eine beliebige nattrliche Zahl sein kann.

Vorzugsweise erfolgt die Umsetzung kontinuierlich. Das bedeutet, dass alle n in Reihe
geschalteten Reaktoren jeweils kontinuierlich betrieben werden.

In einer geeigneten Ausflhrungsform erfolgt die Umsetzung in Gegenwart eines L6-
sungsmittels. Gegebenenfalls werden zur Durchfihrung der erfindungsgemafien Um-
setzung die Verbindungen der Formeln (lll) und (1V), hier und im Folgenden auch als
Ausgangsstoffe oder Edukte bezeichnet, jeweils in Form eines Gemisches mit einem
geeigneten Losungsmittel zugeflUhrt. Bevorzugt werden beide Ausgangsstoffe (I11) und
(IV) im gleichen Losungsmittel vorgelegt. Bei dem Losungsmittel handelt es sich vor-
zugsweise um Wasser oder ein unter den Reaktionsbedingungen inertes Losungsmittel
wie beispielsweise tert-Butylmethylether, Cyclohexan, Toluol, Hexan oder Xylol. Die
genannten Losungsmittel kdnnen alleine oder in Form von Gemischen eingesetzt wer-
den. In einer bevorzugten Ausgestaltung fihrt man die Umsetzung ohne Zusatz eines
organischen Ldsungsmittels durch. In einer besonders bevorzugten Ausgestaltung er-
folgt die Umsetzung in Gegenwart von Wasser.

In einer geeigneten Ausfiihrungsform des erfindungsgemafien Verfahrens wird zwi-
schen dem in Stromungsrichtung ersten und letzten Reaktor einen Teilstrom entnom-
men und in einen stromaufwarts der Entnahmestelle gelegenen Reaktor eingespeist.

In einer bevorzugten Ausgestaltung wird dem Reaktoraustrag des in Stromungsrich-
tung ersten und/oder zweiten Reaktors ein Teilstrom entnommen und Uber eine exter-
ne RickfUhrung zumindest teilweise in den in Stromungsrichtung ersten Reaktor zu-
rickgeflhrt. Geman dieser Ausgestaltung wird zumindest der in Strémungsrichtung
erste Reaktor rickvermischt betrieben.
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Insbesondere wird ein Teilstrom des Reaktoraustrags aus dem ersten Reaktor abge-
zogen und Uber einen externen Kreislauf in den in Stromungsrichtung ersten Reaktor
zurlckgefuhrt. Diese Betriebsweise wird hier und im Folgenden auch als Schlaufen-
fahrweise bezeichnet. Vorzugsweise steht n dabei fir zwei. Die Stromteilung fur die
Ruckfihrung kann gegebenenfalls vor oder nach einer Zwischenkihlung erfolgen.

GemalR einer alternativen Ausgestaltung erfolgt die Umsetzung in n hintereinander
geschalteten Reaktoren, wobei n fUr eine ganze Zahl von wenigstens drei steht. In die-
ser Ausgestaltung wird ein Teilstrom aus dem (n-1)-ten Reaktor abgezogen und Uber
einen externen Kreislauf mit dem in den ersten Reaktor zugeflhrten Strom zurlickge-
fuhrt. Damit bilden der erste bis (n-1)-te Reaktor gemeinsam eine Schlaufe. Insbeson-
dere steht n dabei flr drei. Auch hier kann die Stromteilung fir die Rickflhrung gege-
benenfalls vor oder nach einer ZwischenkUhlung erfolgen.

In einer besonders bevorzugten Ausgestaltung wird dem Teilstrom vor der Einspeisung
in einen stromaufwarts der Entnahmestelle gelegenen Reaktor Warme entzogen.

In einer alternativen Ausfuhrungsform des erfindungsgemafen Verfahrens wird zumin-
dest der in Strédmungsrichtung erste Reaktor weitgehend isotherm betrieben.

Unter "weitgehend isotherm betrieben” soll im Rahmen der vorliegenden Erfindung
verstanden werden, dass in der jeweiligen Reaktionszone ein enges Temperaturinter-
vall eingehalten wird. Wird der Reaktor "weitgehend isotherm betrieben”, so soll im
Rahmen der vorliegenden Erfindung darunter verstanden werden, dass das Tempera-
turintervall A T im Reaktor kleiner als die adiabatische Temperaturerhéhung ist. Flr
das Temperaturintervall in einem Reaktor gilt bevorzugt A T < 12 K, besonders bevor-
zugt AT <10 K.

Fir eine weitgehend isotherme Fahrweise werden geeigneter Weise Warmeubertra-
gungsflachen im Inneren des ersten Reaktors angeordnet. In diesem Fall kann auf eine
Ruckvermischung im ersten Reaktor verzichtet werden, so dass er besonders bevor-
zugt im geraden Durchgang betrieben wird. Wird ein Reaktor "im geraden Durchgang”
betrieben, so soll hier und im Folgenden darunter verstanden werden, dass ein Reaktor
ohne Ruckfuhrung des Reaktionsproduktes im Sinne der Schlaufenfahrweise betrieben
wird. Die Betriebsweise im geraden Durchgang schliefl3t dabei riickvermischende Ein-
bauten und/oder Ruhreinrichtungen im Reaktor grundsatzlich nicht aus.

In einer geeigneten Ausgestaltung werden der in Stromungsrichtung erste und zweite
Reaktor jeweils weitgehend isotherm betrieben. Dazu werden geeigneter Weise War-
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meubertragungsflachen im Inneren der beiden ersten Reaktoren angeordnet. Auf diese
Weise lassen sich gegebenenfalls unterschiedliche Temperaturniveaus in den Reakto-
ren einstellen. In diesem Fall kann auf eine RiUckvermischung im ersten und im zweiten
Reaktor verzichtet werden, so dass beide besonders bevorzugt im geraden Durchgang
betrieben werden.

In einer geeigneten Ausfihrungsform werden ein, mehrere oder alle in einen Reaktor
zugeflhrten Stréme jeweils vor Eintritt in den Reaktor temperiert. Dazu kann ein Ubli-
cher Warmelbertrager eingesetzt werden. In der Regel wird der aus einem Reaktor
abgezogene Strom vor Eintritt in den nachfolgenden Reaktor zwischengekuhlt. Mit der
dabei gewonnenen Warme ist es moglich, einen Strom an einer geeigneten anderen
Stelle des Verfahrens zu erwdrmen. Dem Fachmann sind entsprechende Verfahren zur
Warmeintegration bzw. Pinch-Analyse bekannt.

In einer besonders vorteilhaften Ausflihrungsform des erfindungsgemafien Verfahrens
wird dem Reaktoraustrag aus mindestens einem der ersten bis (n-1)-ten Reaktoren vor
Zufuhrung in den in Stromungsrichtung folgenden Reaktor Warme entzogen.

In einer ebenfalls bevorzugten Ausfihrungsform wird zumindest der in Strdmungsrich-
tung letzte Reaktor ohne Ruckfihrung des Reaktoraustrags betrieben. Eine vollstandi-
ge oder teilweise ProduktrickfUhrung nach Austritt aus dem in Stromungsrichtung letz-
ten Reaktor ist im kontinuierlichen Betrieb vorzugsweise nicht vorzusehen.

Insbesondere wird der in Stromungsrichtung letzte Reaktor im Wesentlichen ohne
Ruckvermischung betrieben. In diesem Fall ist als in Stromungsrichtung letzter Reaktor
speziell ein Rohrreaktor ohne rickvermischende Einbauten vorgesehen.

Bevorzugt steht n flr 2 oder 3. Besonders bevorzugt steht n fur 2.

In einer geeigneten AusfUhrungsform des erfindungsgemafien Verfahrens wird die
Umsetzung zumindest in dem in Stromungsrichtung letzten Reaktor adiabatisch durch-
gefuhrt.

Der Begriff "adiabatisch" wird im Rahmen der vorliegenden Erfindung im technischen
und nicht im physikalisch-chemischen Sinne verstanden. So erfahrt das Reaktionsge-
misch beim Stromen durch den Reaktor auf Grund der exothermen Reaktion in der
Regel eine Temperaturerhdhung. Unter adiabatischer ReaktionsfUhrung wird eine Vor-
gehensweise verstanden, bei der die bei der Reaktion freiwerdende Warmemenge von
der Reaktionsmischung im Reaktor aufgenommen und keine Kihlung durch Kihlvor-
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richtungen erfolgt. Somit wird die Reaktionswarme weitestgehend mit dem Reaktions-
gemisch aus dem Reaktor abgefihrt. Es liegt auf der Hand, dass ein Restanteil durch
natlrliche Warmeleitung bzw. -strahlung vom Reaktor an die Umgebung abgegeben
wird. Vorzugsweise wird der letzte Reaktor dabei im geraden Durchgang betrieben.

Gemal einer bevorzugten Ausflhrungsform wird zur Umsetzung eine Reaktoranord-
nung verwendet, die wenigstens einen Festbettreaktor umfasst. Besonders bevorzugt
wird eine Reaktoranordnung eingesetzt, in der alle n Reaktoren Festbettreaktoren sind.

Gemal einer geeigneten Ausfuhrungsform wird zur Umsetzung eine Reaktoranord-
nung verwendet, die wenigstens einen Reaktor mit einem intern angeordneten War-
meUlbertrager umfasst.

Vorzugsweise erfolgt die Umsetzung in Gegenwart eines sauren Katalysators, der
ausgewahlt ist unter Salzsaure, Schwefelsdure, Methansulfonsaure, p-Toluol-
sulfonsaure und stark sauren Kationenaustauschern. Insbesondere wird die Umset-
zung in Gegenwart eines stark sauren Kationenaustauschers durchgefihrt.

Bevorzugt werden der Alkohol der Formel (l11) und der Aldehyd der Formel (1V) in ei-
nem molaren Verhaltnis im Bereich von 0,7 : 1 bis 2 : 1 eingesetzt.

Vorzugsweise werden der Alkohol der Formel (llIl) und der Aldehyd der Formel (IV) in
Gegenwart von mindestens 3 Gew.-%, besonders bevorzugt von mindestens 5 Gew.-
% Wasser umgesetzt. Der Alkohol der Formel (lll) und der Aldehyd der Formel (V)
werden beispielsweise in Gegenwart von 3 Gew.-% bis 15 Gew.-% Wasser, bevorzugt
von 5 Gew.-% bis 12 Gew.-% umgesetzt. Die angegebenen vorstehenden Gew.-%
sind dabei bezogen auf die Menge des Reaktionsgemisches, bestehend aus den Kom-
ponenten der Formeln (Ill) und (IV)sowie Wasser.

In der Regel fihrt man die Umsetzung des Alkohols der Formel (III) mit dem Aldehyd
der Formel (IV) in Gegenwart von etwa mindestens 10 Mol-% Wasser durch, wobei
sich die Menge an Wasser auf die Menge des gegebenenfalls im Unterschuss einge-
setzten Ausgangsstoffes, oder im Fall einer aquimolaren Umsetzung auf die Stoffmen-
ge eines der beiden Ausgangsstoffe bezieht. Oberhalb des angegebenen Wertes kann
die Menge an Wasser frei gewahlt werden und ist nur durch verfahrenstechnische oder
O0konomische Aspekte limitiert. Wasser kann auch in groRem, beispielsweise in 10- bis
100-fachem Uberschuss oder sogar dariiber eingesetzt werden. Vorzugsweise bereitet
man ein Gemisch aus dem Alkohol der Formel (Ill) und dem Aldehyd der Formel (1V)
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mit der gewahlten Menge Wasser, so dass das zugegebene Wasser in dem Gemisch
geldst bleibt, d. h. dass kein zweiphasiges System vorliegt.

In einer geeigneten Ausgestaltung werden die Ausgangsstoffe in Gegenwart von min-
destens 25 Mol-%, bevorzugt von mindestens 50 Mol-% Wasser umgesetzt. Beispiels-
weise werden die Ausgangsstoffe in Gegenwart von 25 bis 150 Mol-%, bevorzugt von
40 bis 150 Mol-%, besonders bevorzugt von 50 bis 140 Mol-%, insbesondere von 50
bis 80 Mol-% Wasser umgesetzt. Dabei bezieht sich die Menge an eingesetztem Was-
ser auf die Stoffmenge des gegebenenfalls im Unterschuss eingesetzten Ausgangs-
stoffes oder im Fall einer aquimolaren Umsetzung auf die Stoffmenge eines der bei-
den.

In einer geeigneten Ausfiihrungsform des erfindungsgemaien Verfahrens wird die
Umsetzung bei einer Temperatur im Bereich von 0 °C bis 70 °C, bevorzugt im Bereich
von 20 °C bis 70 °C, besonders bevorzugt im Bereich von 20 °C bis 60 °C durchge-
fhrt.

In einer ebenfalls geeigneten Ausfiihrungsform des erfindungsgemalien Verfahrens
wird die Umsetzung bei einem Druck im Bereich von 1 bar bis 15 bar durchgefihrt.

Sofern das in einem der dem ersten Reaktor nachgeschalteten Reaktoren (d. h. dem
zweiten bis n-ten Reaktor) umgesetzte Reaktionsgemisch zu geringe Anteile an Eduk-
ten aufweist, um Uber die auftretende Reaktionswarme die gewlnschte Temperatur im
Reaktor zu halten, kann auch eine Temperierung des Reaktors (oder einzelner Reakti-
onszonen) erforderlich sein. Die Temperierung kann analog der zuvor beschriebenen
Abfuhr der Reaktionswarme durch Erwarmung eines externen Umlaufstroms oder
durch interne Erwarmung Uber Warmeulbertragungsflachen erfolgen. In einer geeigne-
ten Ausflhrung kann zur Temperierung die abgeflihrte Reaktionswarme aus wenigs-
tens einem der vorherigen Reaktoren verwendet werden.

Die abgezogene Reaktionswarme kann gegebenenfalls auch zur Erwdrmung der
Feedstréme der Reaktoren verwendet werden. Dazu kann z. B. der Eduktstrom in den
ersten Reaktor zumindest teilweise mit einem externen Umlaufstrom dieses Reaktors
gemischt und die vereinigten Strome dann in den ersten Reaktor gefihrt werden. Des
Weiteren kdénnen die Feedstrdme in einen, mehrere oder alle der zweiten bis n-ten
Reaktoren mit einem Umlaufstrom aus dem jeweiligen Reaktor gemeinsam in diesen
Reaktor gefuhrt werden. Des Weiteren kann der Eduktstrom und/oder ein anderer
Feedstrom mit Hilfe eines Warmetauschers erwarmt werden, der mit entzogener Reak-
tionswarme betrieben wird.
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In einer AusfUhrungsform kann in wenigstens einem der eingesetzten Reaktoren eine
zusatzliche Durchmischung erfolgen. Eine zusatzliche Durchmischung ist insbesondere
vorteilhaft, wenn die Reaktion bei groflen Verweilzeiten des Reaktionsgemischs erfolgt.
Geeignet sind sowohl statische als auch dynamische Mischvorrichtungen. Geeignete
Mischvorrichtungen sind dem Fachmann hinlanglich bekannt. Zur Durchmischung kon-
nen bevorzugt die in die Reaktoren eingespeisten Feedstrome Uber geeignete Misch-
vorrichtungen, wie Dusen, in die jeweiligen Reaktoren eingespeist werden. Zur Durch-
mischung kénnen ebenfalls bevorzugt in einem externen Kreislauf gefuhrte (Teil-)
Strome aus dem jeweiligen Reaktor eingesetzt werden, wie oben als Schlaufenfahr-
weise beschrieben.

Die zuvor beschriebene Schlaufenfahrweise eignet sich besonders vorteilhaft zur Re-
gulierung der Reaktionstemperatur und des Warmeubergangs zwischen Reaktionsme-
dium, Apparatewanden und Umgebung. Eine weitere Moglichkeit zur Steuerung der
Warmebilanz besteht in der Regelung der Eintrittstemperatur des Eduktes bzw. des
jeweiligen Feedstromes. So fuhrt eine tiefere Temperatur des eintretenden Feeds in
der Regel zu einer verbesserten Abflhrung der Reaktionswarme. Beim Nachlassen der
Katalysatoraktivitat kann die Eintrittstemperatur hoher gewahlt werden, um eine hohere
Reaktionsgeschwindigkeit zu erreichen und somit die nachlassende Katalysatoraktivitat
zu kompensieren. So kann die Standzeit des eingesetzten Katalysators in vorteilhafter
Weise erhoht werden.

Der erste Teilstrom wird im Allgemeinen chemisch unverandert in das Reaktionssys-
tem zurtckgefuhrt. Sofern gewtnscht, kdnnen die Temperatur und/oder der Druck vor
der ZurlckfUhrung auf die gewlinschten Werte eingestellt werden. Die Einspeisung des
ersten Teilstroms in den Reaktor, dem er entnommen wurde, kann gemeinsam mit
dem jeweiligen Feedstrom oder separat davon erfolgen. Das Gewichtsmengenverhalt-
nis von in einen Reaktor eingespeistem ersten Teilstrom (Rlckflhrstrom) zu jeweiligem
Feedstrom liegt vorzugsweise in einem Bereich von 1 : 1 bis 50 : 1, besonders bevor-
zugt in einem Bereich von 2 : 1 bis 30 : 1, insbesondere im Bereich von 5: 1 bis 20 : 1.

In einer zweiten Variante erfolgt die Umsetzung in Gegenwart eines stark sauren Kati-
onenaustauschers. Unter dem Begriff stark saurer Kationenaustauscher wird dabei ein
Kationenaustauscher in der H*-Form verstanden, der stark saure Gruppen aufweist.
Bei den stark sauren Gruppen handelt es sich in der Regel um Sulfonsauregruppen.
Die sauren Gruppen sind in der Regel angebunden an eine Polymermatrix, die z. B.
gelformig bzw. makropords sein kann. Eine bevorzugte Ausfuhrungsform des erfin-
dungsgemafen Verfahrens ist dementsprechend dadurch gekennzeichnet, dass man
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einen stark sauren, Sulfonsauregruppen aufweisenden Kationenaustauscher einsetzt.
Geeignete stark saure Kationenaustauscher sind in der WO 2010/133473 und
WO 2011/154330 beschrieben, worauf hier in vollem Umfang Bezug genommen wird.

Geeignet fUr den Einsatz sind stark saure lonenaustauscher (wie z. B. Amberlyst, Am-
berlite, Dowex, Lewatit, Purolite, Serdolit), die auf Polystyrol basieren und die Copoly-
mere aus Styrol und Divinylbenzol als Tragermatrix mit Sulfonséduregruppen in H*-Form
enthalten sowie mit Sulfonséduregruppen (-SOsH) funktionalisierte lonenaustauscher-
gruppen. Die lonenaustauscher unterscheiden sich im Aufbau ihrer Polymergeruste,
und man unterscheidet gelfdrmige und makroporése Harze. In einer speziellen Ausflih-
rung wird ein perfluoriertes polymeres lonenaustauscherharz eingesetzt. Derartige
Harze werden z. B. unter der Bezeichnung Nafion ® von der Firma DuPont vertrieben.
Als Beispiel fUr ein solches perfluoriertes polymeres lonenaustauscherharz sei Nafion
® NR-50 genannt.

Fir die Umsetzung geeignete kommerziell verfligbare stark saure Kationenaustau-
scher sind beispielsweise unter den Handelsnamen Lewatit ® (Lanxess), Purolite ®
(The Purolite Company), Dowex ® (Dow Chemical Company), Amberlite ® (Rohm and
Haas Company), Amberlyst (TM) (Rohm and Haas Company) bekannt. Bevorzugte
stark saure Kationenaustauscher sind: Lewatit ® K 1221, Lewatit ® K 1461, Lewatit ®
K 2431, Lewatit ® K 2620, Lewatit ® K 2621, Lewatit ® K 2629, Lewatit ® K 2649, Am-
berlite ® FPC 22, Amberlite ® FPC 23, Amberlite ® IR 120, Amberlyst (TM) 131, Am-
berlyst (TM) 15, Amberlyst (TM) 31, Amberlyst (TM) 35, Amberlyst (TM) 36, Amberlyst
(TM) 39, Amberlyst (TM) 46, Amberlyst (TM) 70, Purolite ® SGC650, Purolite ®
C100H, Purolite ® C150H, Dowex ® 50X8, Serdolit ® rot und Nation ® NR-50.

Die stark sauren lonentauscherharze werden in der Regel mit Salzsdure und/oder
Schwefelsdure regeneriert.

In einer speziellen Ausfihrung werden das 3-Methylbut-3-en-ol (IlIl) und der Aldehyd
(IV) in Gegenwart eines stark sauren Kationenaustauschers und in Gegenwart von
Wasser umgesetzt. Prinzipiell kann das Reaktionsgemisch bereits geringe Mengen
Wasser enthalten, das durch die Dehydratisierung des Verfahrensproduktes der For-
mel (1) als mogliche Nebenreaktion freigesetzt werden kann. Nach einer speziellen
Ausflhrung wird dem Reaktionsgemisch neben Isoprenol (III) und dem Aldehyd der
Formel (1V) sowie etwaigem Wasser aus der Reaktion zusatzlich noch Wasser zuge-
setzt.
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Vorzugsweise werden der Alkohol der Formel (llIl) und der Aldehyd der Formel (IV) in
Gegenwart von mindestens 3 Gew.-%, besonders bevorzugt von mindestens 5 Gew.-
% Wasser umgesetzt. Der Alkohol der Formel (lll) und der Aldehyd der Formel (V)
werden beispielsweise in Gegenwart von 3 Gew.-% bis 15 Gew.-% Wasser, bevorzugt
von 5 Gew.-% bis 12 Gew.-% umgesetzt. Die angegebenen vorstehenden Gew.-%
sind dabei bezogen auf die Gesamtmenge des Reaktionsgemisches, bestehend aus
den Komponenten der Formeln (l1l) und (V) sowie Wasser.

Oberhalb des angegebenen Wertes kann die Menge an Wasser frei gewahlt werden
und ist, wenn Uberhaupt, nur durch verfahrenstechnische oder 6konomische Aspekte
begrenzt und kann durchaus in groRem, beispielsweise in 5- bis 15-fachem Uber-
schuss oder auch darlber eingesetzt werden. Vorzugsweise bereitet man ein Gemisch
aus Isoprenol (III) und dem Aldehyd der Formel (1V), vorzugsweise Isovaleraldehyd, mit
der zuzusetzenden Menge Wasser, so dass das zugegebene Wasser in dem Gemisch
aus Isoprenol und dem Aldehyd geldst bleibt d. h. kein zweiphasiges System vorliegt.

Ublicherweise setzt man im Rahmen dieser Ausfilhrungsform des erfindungsgemafen
Verfahrens die Ausgangsstoffe Isoprenol (lll) und den Aldehyd der Formel (V) in Ge-
genwart von mindestens 25 mol-%, bevorzugt von mindestens 50 mol-% um. Bei-
spielsweise werden die Ausgangsstoffe in Gegenwart von 25 bis 150 Mol-%, bevorzugt
von 40 bis 150 Mol-%, besonders bevorzugt von 50 bis 140 Mol-%, insbesondere von
50 bis 80 Mol-% Wasser umgesetzt. Dabei bezieht sich die Menge an eingesetztem
Wasser auf die Stoffmenge des gegebenenfalls im Unterschuss eingesetzten Aus-
gangsstoffes oder im Fall einer aguimolaren Umsetzung auf die Stoffmenge eines der
beiden.

Zur Umsetzung von Isoprenol (lll) mit dem Aldehyd (IV) kann man die genannten Aus-
gangsstoffe und gegebenenfalls das zugesetzte Wasser mit dem sauren Kationenaus-
tauscher in Kontakt bringen. Vorzugsweise werden Isoprenol (l1), Aldehyd (V) und
gegebenenfalls das zugesetzte Wasser in Form eines Gemisches eingesetzt. Die ge-
nannten Ausgangsstoffe, d. h. Isoprenol (l11) und der Aldehyd (IV) und das in der vor-
stehenden Menge einzusetzende Wasser kdnnen in beliebiger Reihenfolge miteinan-
der in Kontakt gebracht bzw. gemischt werden.

Die Menge an stark saurem Kationenaustauscher ist nicht kritisch und kann unter Be-
rcksichtigung des wirtschaftlichen und verfahrenstechnischen Aspektes in breiten
Grenzen frei gewahlt werden. Die Umsetzung kann dementsprechend sowohl in Ge-
genwart katalytischer Mengen als auch in Gegenwart groRer Uberschiisse des stark
sauren Kationenaustauschers durchgeflhrt werden. Die genannten stark sauren Katio-
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nenaustauscher kdnnen sowohl einzeln oder auch in Form von Gemischen eingesetzt
werden.

Die Katalysatorbelastung liegt beispielsweise im Bereich von 50 bis 2500 mol pro m?
Katalysator und h, bevorzugt im Bereich von 100 bis 2000 mol pro m® Katalysator und
h, insbesondere im Bereich von 130 bis 1700 mol pro m3 Katalysator und h, wobei sich
die Stoffmenge in mol auf den Ausgangsstoff der Formel (V) bezieht.

Die Umsetzung in Gegenwart eines stark sauren Kationenaustauschers kann wahlwei-
se auch zusatzlich in Gegenwart eines unter den Reaktionsbedingungen inerten L6-
sungsmittels durchgeflhrt werden. Geeignete Lésungsmittel sind beispielsweise tert-
Butylmethylether, Cyclohexan, Dekalin, Hexan, Heptan, Ligroin, Petrolether, Toluol
oder Xylol. Die genannten Lésungsmittel kdnnen alleine oder in Form von Gemischen
untereinander eingesetzt werden. Bevorzugt fuhrt man die Umsetzung in Gegenwart
eines stark sauren Kationenaustauschers ohne Zusatz eines organischen Losungsmit-
tels durch.

Bevorzugt wird die Umsetzung von Isoprenol (lIl) mit dem gewahlten Aldehyd (IV) in
Gegenwart von Wasser und in Gegenwart eines stark sauren Kationentauschers bei
einer Temperatur im Bereich von 0 bis 70 °C, besonders bevorzugt bei einer Tempera-
tur im Bereich von 20 bis 70 °C und insbesondere bei einer Temperatur im Bereich von
20 bis 60 °C durchgefthrt. Dabei handelt es sich um die Temperatur des Reaktions-
gemisches.

Die Aufarbeitung des Reaktionsaustrags zur Gewinnung des Wertprodukts kann nach
Ublichen, dem Fachmann bekannten Verfahren erfolgen. Bevorzugt umfasst die Aufar-
beitung des Reaktionsgemisches wenigstens einen Destillationsschritt. Der Reaktions-
austrag kann sich in bekannter Weise durch Destillation bzw. Rektifikation aufgetrennt
werden, um so das Wertprodukt zu erhalten. Beispielsweise kann die Aufarbeitung
analog zu der in der WO 2011/154330 beschriebenen Methode erfolgen.

FIGURENBESCHREIBUNG

Das erfindungsgemalfie Verfahren wird anhand der Figuren 1 bis 3 im Folgenden naher
erlautert, ohne es auf diese Ausfuhrungsformen einzuschranken.

Figur 1 zeigt eine Ausfuhrungsform des erfindungsgemafen Verfahrens mit einem
Hauptreaktor mit RUckflhrstrom und einem Nachreaktor.
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Figur 2 zeigt eine Ausfuhrungsform des erfindungsgemafen Verfahrens mit einem
Hauptreaktor mit integriertem Warmeaustauscher und einem Nachreaktor.

Figur 3 zeigt eine Ausfihrungsform des erfindungsgemaflen Verfahrens mit zwei Re-
aktorstufen mit Ruckfihrstrom und einem Nachreaktor.

In den Figuren 1 bis 3 werden folgende Bezugszeichen verwendet:

(Haupt-)Reaktor
KUhler
(Nach-)Reaktor
(Zwischen-)Kuhler
Pumpe

Reaktor

KUhler
Trennkolonne

o N O O hAWwWN -

Isoprenol-Strom
Aldehyd-Strom
Wasser
RickfUhrstrom
Edukt

mooOw >

Das erfindungsgemalie Verfahren kann mit mindestens einem Hauptreaktor, bevorzugt
1 bis 2 Hauptreaktoren, kaskadiert durchgefihrt werden. Die Hauptreaktoren kénnen
parallel oder in Reihe, bevorzugt in Reihe, und gegebenenfalls mit Zwischenklhlung
betrieben werden. Dabei kann beispielsweise im rlickvermischten Reaktorsystem oder
in isothermer Fahrweise gefahren werden. Im rlckvermischten Reaktorsystem kann
der gesamte Umlaufstrom des Hauptreaktorteils rickvermischt und gekuhlt oder jeder
Hauptreaktor fur sich durch einen eigenen Umlaufstrom rickvermischt und gekunhlt
werden und/oder nach jedem Hauptreaktor zwischengekUhlt werden kann. Die Auftei-
lung in mehrere Betten, gegebenenfalls auch mit Zwischenkihlung, kann auch in ei-
nem Apparat umgesetzt werden.

Nach dem Austritt aus dem Hauptreaktorteil der Umsetzung folgt mindestens ein Nach-
reaktor, bevorzugt 1 bis 2 Nachreaktoren. Diese kénnen im geraden Durchlauf (iso-
therm oder rlickvermischt), parallel oder in Reihe betrieben werden. Bevorzugt werden
sie in Reihe geschaltet und in geradem Durchlauf ohne Rickvermischung betrieben.
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Figur 1 zeigt eine geeignete AusfUhrungsform einer geeigneten zweistufigen Reaktor-
kaskade mit einem Hauptreaktor (1) und einem Nachreaktor (3).

Uber drei Zufiihrungen werden die drei Eduktstréme Isoprenol (A), Aldehyd (B) und
Wasser (C) in den Reaktor (1) eingeleitet. Uber eine Leitung und die Pumpe (5) wird
ein Austrag aus dem Reaktor (1) entnommen, der in zwei Teilstréme geteilt wird. Uber
den Khler (2) wird ein Ruckflhrstrom (D) mit den Eduktstrémen (A), (B) und (C) zu-
sammen in den Hauptreaktor (1) gefUhrt. Ein Feedstrom wird Uber einen Kahler (4)
dem zweiten Reaktor (3) zugefuhrt. Das Edukt (E) wird als Austrag aus dem Nachreak-
tor (3) direkt entnommen und gegebenenfalls einer Aufarbeitung zugefuhrt.

Beide Reaktoren werden in dieser Ausgestaltung bevorzugt als Festbettreaktoren aus-
gefuhrt. Der Hauptreaktor (1) wird in Schlaufenfahrweise betrieben, wohingegen der
Nachreaktor im geraden Durchgang betrieben wird. In der in Figur 1 dargestellten An-
ordnung sind der Hauptreaktor (1) und der Nachreaktor (3) so in Reihe geschaltet,
dass Uber eine Rickvermischung im Hauptreaktorsystem die Einstellung eines Tempe-
raturprofils Uber dem Katalysatorbett erfolgen kann. Dadurch kann ein starker Tempe-
raturanstieg zu Beginn der Reaktion verhindert werden.

In Figur 2 wird eine alternative Ausfihrungsform einer geeigneten zweistufigen Reak-
torkaskade mit einem Hauptreaktor (1) und einem Nachreaktor (3). gezeigt. Statt der
Ruckfihrung wird Uber einen in den Reaktor (1) integrierten Warmeubertrager eine
isotherme ReaktionsfUhrung erzielt.

Uber drei Zufiihrungen werden die drei Eduktstréme Isoprenol (A), Aldehyd (B) und
Wasser (C) in den Reaktor (1) eingeleitet. Aus dem Reaktor (1) wird ein Austrag ent-
nommen, der als Feedstrom Uber einen Kuhler (4) dem zweiten Reaktor (3) zugefuhrt
wird. Das Edukt (E) wird als Austrag aus dem Nachreaktor (3) direkt entnommen und
gegebenenfalls einer Aufarbeitung zugefihrt. Der Hauptreaktor ist mit integrierten
WarmelUlbertragungsflichen ausgestattet, wohingegen der Nachreaktor (3) als einfa-
cher Festbettreaktor ausgefluhrt ist. Beide Reaktoren werden in dieser Ausgestaltung
geraden Durchgang betrieben. Durch die in Figur 2 veranschaulichte isotherme Reak-
tionsflhrung werden unerwiinschte Temperaturspitzen vermieden.

Figur 3 zeigt eine geeignete Ausfuhrungsform einer dreistufigen Reaktorkaskade mit
zwei Hauptreaktoren (1), (6) und einem Nachreaktor (3).

Uber drei Zufiihrungen werden die drei Eduktstréme Isoprenol (A), Aldehyd (B) und
Wasser (C) in den Reaktor (1) eingeleitet. Aus dem Reaktor (1) wird ein Austrag ent-
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nommen, der als Feedstrom Uber einen Kuhler (7) dem zweiten Reaktor (6) zugefuhrt
wird. Uber eine Leitung und die Pumpe (5) wird ein Austrag aus dem Reaktor (6) ent-
nommen, der in zwei Teilstréme geteilt wird. Uber den Kiihler (2) wird ein Rickfihr-
strom (D) mit den Eduktstromen (A), (B) und (C) zusammen in den Hauptreaktor (1)
zurUckgefuhrt. Ein Feedstrom wird Uber einen Kuhler (4) dem dritten Reaktor (3) zuge-
fuhrt. Das Edukt (E) wird als Austrag aus dem Nachreaktor (3) direkt entnommen und
gegebenenfalls einer Aufarbeitung zugeflhrt.

Alle drei Reaktoren werden in dieser Ausgestaltung bevorzugt als Festbettreaktoren
ausgefuhrt. Die Hauptreaktoren (1) und (6) werden gemeinsam in Schlaufenfahrweise
betrieben, wohingegen der Nachreaktor (3) im geraden Durchgang betrieben wird. In
der in Figur 3 dargestellten Anordnung sind die Hauptreaktoren (1), (6) und der Nach-
reaktor (3) so in Reihe geschaltet, dass Uber eine Riickvermischung im Hauptreaktor-
system und eine Zwischenkihlung zwischen dem ersten und zweiten Hauptreaktor die
Einstellung eines Temperaturprofils Uber dem Katalysatorbett erfolgen kann. Dadurch
kénnen Temperaturspitzen in beiden Reaktoren wirksam verhindert werden.

BEISPIELE
Beispiel 1 (kontinuierlich betriebener Prozess)

Es wurde eine Apparatur aus einem Hauptreaktor und einem aus drei Einzelreaktoren
bestehenden Nachreaktor verwendet. Als Hauptreaktor wurde ein Doppelmantelreaktor
aus RA4 ohne Heizmedium fur eine adiabatische Fahrweise mit einer Lange von

150 cm und einem Innendurchmesser von 2,6 cm verwendet. Als Nachreaktor wurden
drei Doppelmantelreaktoren aus RA4 mit einer Lange von je 150 cm, mit einem Innen-
durchmesser von je 1,0 cm und beheizt mit jeweils 30 °C, 40 °C sowie 50 °C, einge-
setzt.

Die Apparatur wurde mit insgesamt 328 g des stark sauren Kationenaustauschers Am-
berlyst™ 131 geflllt. Der Hauptreaktor wurde dabei mit 230 g (305 ml), die Nachreak-
toren mit je 32,5 g (44 ml) des Kationenaustauschers geflllt. Der Kationenaustauscher
wurde vor dem Einsatz zunachst mehrmals mit Wasser, dann einmal mit Methanol und
abschlielend mit Wasser Methanol-frei gewaschen. Das System wurde durch Zufah-
ren einer Mischung aus Pyranol : Wasser im Massen-Verhaltnis von 95 : 5 konditio-
niert. Der Hauptreaktor wurde anschliefiend rlckvermischt mit einem Umwalzstrom
von 2000 g/h betrieben, wobei der rlickgeflUhrte Strom vor Wiedereintritt in den Haupt-
reaktor auf eine Temperatur von 25 °C abgekuhlt wurde. Der Nachreaktor wurde im
geraden Durchgang zum Vollumsatz betrieben.
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Nach Konditionierung des Kationenaustauschers auf das genannte Pyranol-Wasser-
Gemisch wurde ein Gemisch aus Isovaleraldehyd : Isoprenol : Wasser im Massen-
Verhaltnis von 45 : 50 : 5 bei 25 °C und mit einem Gesamtmengenstrom von 100 g/h
zugefahren. Man erhielt ein Rohprodukt mit einer Austrittstemperatur aus dem letzten
Nachreaktor von 50 °C in einer Ausbeute von 76 % und mit einer Selektivitat von
77,6 %, jeweils bezogen auf Isovaleraldehyd mit der folgenden Zusammensetzung:

Isovaleraldehyd: 1,03 GC-Gew.-%,
Isoprenol: 3,6 GC-Gew.-%,
Dihydropyran-Isomere: 8,69 GC-Gew.-%,
1,3-Dioxan: 5,56 GC-Gew.-%,

Acetal: 0,57 GC-Gew.-%,

trans-Pyranol: 18,26 GC-Gew.-%,
cis-Pyranol: 50,08 GC-Gew.-%,

Wasser: 6,8 Gew.-% (nach Karl Fischer).
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Patentanspriiche

1. Verfahren zur Herstellung von 2-substituierten 4-Hydroxy-4-methyl-tetrahydro-
pyranen der allgemeinen Formel (l)

5
CH; OH
0 R’
(
worin
R"  fiir geradkettiges oder verzweigtes C1-C12-Alkyl, geradkettiges oder ver-
10 zweigtes Co-Ci>-Alkenyl, unsubstituiertes oder mit C+-C1>-Alkyl und/oder
C1-C12-Alkoxy substituiertes Cycloalkyl mit insgesamt 3 bis 20 Kohlenstoff-
atomen oder unsubstituiertes oder mit C1-C12-Alkyl und/oder C4-C12-Alkoxy
substituiertes Aryl mit insgesamt 6 bis 20 Kohlenstoffatomen steht,
15 umfassend eine Umsetzung von 3-Methylbut-3-en-1-ol der Formel (lII)
= OH
(1)
20 mit einem Aldehyd der Formel (IV)
R1-CHO (IV)
wobei R' in der Formel (IV) die zuvor angegebene Bedeutung hat,
25

in Gegenwart eines sauren Katalysators, dadurch gekennzeichnet, dass die Um-
setzung in einer Anordnung aus n in Reihe geschalteter Reaktoren erfolgt, wobei
n fur eine natdrliche Zahl von wenigstens 2 steht.

30 2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die Umsetzung kon-
tinuierlich erfolgt.
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11.

23

Verfahren nach einem der Anspriche 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass
die Umsetzung in Gegenwart eines Losungsmittels, insbesondere in Gegenwart
von Wasser erfolgt.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass
zwischen dem in Stromungsrichtung ersten und letzten Reaktor einen Teilstrom
entnommen und in einen stromaufwarts der Entnahmestelle gelegenen Reaktor
eingespeist wird.

Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass dem Reaktoraustrag
des in Strdmungsrichtung ersten und/oder zweiten Reaktors ein Teilstrom ent-
nommen und Uber eine externe Rickflihrung zumindest teilweise in den in Stro-
mungsrichtung ersten Reaktor zurlickgefUhrt wird.

Verfahren nach Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet dass ein Teilstrom des Re-
aktoraustrags aus dem ersten Reaktor abgezogen und Uber einen externen Kreis-
lauf in den in Stromungsrichtung ersten Reaktor zurickgefuhrt wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 4 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass
dem Teilstrom vor der Einspeisung in einen stromaufwarts der Entnahmestelle
gelegenen Reaktor Warme entzogen wird.

Verfahren nach einem der Anspriche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass zu-
mindest der in Strdmungsrichtung erste Reaktor weitgehend isotherm betrieben
wird.

Verfahren nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dass der in Strdmungsrich-
tung erste und zweite Reaktor jeweils weitgehend isotherm betrieben werden.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprliche, dadurch gekennzeichnet,
dass der in Strdmungsrichtung (n-1)-te Reaktor weitgehend isotherm betrieben
wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass dem Reaktoraustrag aus mindestens einem der ersten bis (n-1)-ten Reakto-
ren vor ZufUhrung in den in Stromungsrichtung folgenden Reaktor Warme entzo-
gen wird.
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

24
Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass zumindest der in Stromungsrichtung letzte Reaktor ohne RlckfUhrung des
Reaktoraustrags betrieben wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass n fUr 2 oder 3, vorzugsweise fur 2, steht.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Umsetzung zumindest in dem in Stromungsrichtung letzten Reaktor adi-
abatisch durchgefuhrt wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass zur Umsetzung eine Reaktoranordnung verwendet wird, die wenigstens ei-
nen Festbettreaktor umfasst, vorzugsweise eine Reaktoranordnung eingesetzt
wird, in der alle n Reaktoren Festbettreaktoren sind.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass zur Umsetzung eine Reaktoranordnung verwendet wird, die wenigstens ei-
nen Reaktor mit einem intern angeordneten WarmeuUbertrager umfasst.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet,
dass der Rest R fUr Isobutyl oder Phenyl steht.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Anspriche, dadurch gekennzeichnet,
dass die Umsetzung in Gegenwart eines sauren Katalysators erfolgt, der vor-
zugsweise ausgewahlt ist unter Salzsaure, Schwefelsaure, Methansulfonsaure,
p-Toluolsulfonsaure und stark sauren Kationenaustauschern.

Verfahren nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, dass die Umsetzung in
Gegenwart eines stark sauren Kationenaustauschers durchgeflhrt wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprlche, dadurch gekennzeichnet
dass der Alkohol der Formel (lll) und der Aldehyd der Formel (IV) in einem mola-
ren Verhaltnis im Bereich von 0,7 : 1 bis 2 : 1 eingesetzt werden.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprlche, dadurch gekennzeichnet
dass der Alkohol der Formel (lll) und der Aldehyd der Formel (IV) in Gegenwart
von 3 Gew.-% bis 15 Gew.-% Wasser, bevorzugt 5 Gew.-% bis 12 Gew.-%, be-
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22.

23.

25
zogen auf die Menge des Reaktionsgemisches bestehend aus den Komponenten
der Formeln (lll) und (V) sowie Wasser, umgesetzt werden.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprlche, dadurch gekennzeichnet
dass die Umsetzung bei einer Temperatur im Bereich von 0 °C bis 70 °C, bevor-
zugt im Bereich von 20 °C bis 70 °C, besonders bevorzugt im Bereich von 20 °C
bis 60 °C durchgeflhrt wird.

Verfahren nach einem der vorhergehenden Ansprlche, dadurch gekennzeichnet
dass die Umsetzung bei einem Druck im Bereich von 1 bar bis 15 bar durchge-
fahrt wird.
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