PCr WELTORGANISATION FUR GEISTIGES EIGENTUM
Internationales Biiro

INTERNATIONALE ANMELDUNG VEROFFENTLICHT NACH DEM VERTRAG UBER DIE
INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM GEBIET DES PATENTWESENS (PCT)

(51) Internationale Patentklassifikation 5 : (11) Internationale Versffentlichungsnummer: WO 94/10083
A1l | (43) Internationales
C01B7/14 Veroffentlichungsdatum : 1. Mai 1994 (11.05.94)
(21) Internationales Aktenzeichen: PCT/EP93/02822 | (81) Bestimmungsstaaten: CA, JP, US, europiisches Patent
(AT, BE, CH, DE, DK, ES, FR, GB, GR, IE, IT, LU,
(22) Internationales Anmeldedatum: 13. Oktober 1993 (13.10.93) MC, NL, PT, SE).
(30) Priorititsdaten: Veroffentlicht
P 4236 724.7 30. Oktober 1992 (30.10.92) DE Mit internationalem Recherchenbericht.

(71) Anmelder (fiir alle Bestimmungsstaaten ausser US): SCHE-
RING AKTIENGESELLSCHAFT [DE/DE]; Miiller-
strasse 170-178, D-13342 Berlin (DE).

(72) Exfinder; und

(75) Erfinder/Anmelder (nur fiir US) : JACKE, Jiirgen [DE/DE];
Lindenweg 11, D-59192 Bergkamen (DE). BLASZKIE-
WICZ, Peter [DE/DE]; Beymestrasse 4, D-12167 Berlin
(DE).

(54) Title: METHOD OF RECOVERING IODINE FROM IODATED ORGANIC COMPOUNDS

(54) Bezeichnung: VERFAHREN ZUR RUCKGEWINNUNG VON JOD AUS JODIERTEN ORGANISCHEN VERBIN-
DUNGEN

(57) Abstract

The method proposed is characterized in that, in a first step, the substance to be de-iodized is suspended or dissolved in
water in a reactor and mixed with sufficient quantities of organic and/or inorganic bases and, following the addition of a catal-
yst, the de-iodization carried out at room or elevated temperature in the presence of hydrogen, optionally at elevated pressure. Af-
ter separating off the catalyst in a second stage, the solution is mixed with an organic and/or inorganic acid and the precipitated
de-iodized compound filtered off. The iodide present in the acid filtrate is then oxidized in a third step with an oxidizing agent to
iodine which is separated from the aqueous reaction mixture by the usual methods.

(57) Zusammenfassung

Verfahren zur Riickgewinnung von Jod aus jodierten organischen Verbindungen, welches dadurch gekennzeichnet ist, da
in erster Stufe in einem Reaktor die zu entjodierende Substanz in Wasser suspendiert bzw. gelst und mit ausreichenden Mengen
an organischen und/oder anorganischen Basen vesetzt und nach Zugabe eines Katalysators in Gegenwart von Wasserstoff, gege-
benenfalls bei erhohtem Druck, die Dejodierung bei Raum- oder erhohter Temperature durchgefiihrt wird und nach Abtrennung
des Katalysators in zweiter Stufe die Losung mit einer organischen und/oder anorganischen Siure versetzt wird und danach die
ausgefallene entjodierte Verbindung abfiltriert und in dritter Stufe aus dem sauren Filtrat das vorhandene Jodid mit einem Oxi-
dationsmittel zu Jod oxidiert, welches mit den iiblichen Verfahren aus der wissrigen Reaktionsmischung abgetrennt wird.
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Verfahren zur Rickgewinnung von Jod aus jodierten

organischen Verbindungen

Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Riickge-
winnung von Jod aus Produktionsriickstanden, die jodierte
organische Verbindungen enthalten.

Die erhdhten Anforderungen an eine Okologisch vertretbare
Produktionsweise fiir organische Jodverbindungen wecken den
Bedarf nach einem Verfahren, das Jod aus den unvermeidli-
chen Produktionsriickstanden zuriickzugewinnen. Gesetzliche
Auflagen schreiben vor, daB Reststoffe zu verwerten oder
wiedereinzusetzen sind. Erst wenn diesbeziigliche Versuche
erfolglos waren, darf entweder der Reststoff verbrannt oder
dem Abwasser zugefithrt werden. Entsprechende Versuche sind
den Behdérden nachzuweisen. '

So ist in den modernen jodierten Réntgenkontrastmitteln
sowie ihren synthetischen ionischen oder nichtionischen
Vorstufen das Jod so fest gebunden, daR es selbst chemi-
schen Abbauprozessen nur schwer zuganglich ist.

Wegen des relativ grofen Produktionsumfanges fiir solche
Verbindungen, sind die Mengen an festen und flissigen
Produktionsriickstianden in Form von Mutterlaugen, Destilla-
tionsriickstinden der Ldésungsmittelriickgewinnung, Filter-
stauben und/oder Abwassern, betrdchtlich und missen nach
dkologischen und Skonomischen Gesichtspunkten aufgearbeitet

werden.

Réntgenkonstrastmittel sind iberwiegend Derivate von 2,4,6-
Trijod-benzoesaure, 2,4,6-Trijod-isophthalsaure, 2,4,6-Tri-

jod-3-amino-benzoesaure, 2,4,6-Trijod-5-amino-isophthal-
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siure, 2,4,6—Trijod—3,5—diamino—benzoeséure, 2,4,6-Trijod-
1,3,5—benzoltricarbonséure und entsprechender Dimerer.

Aus der DE-0S 3 612 504 ist ein Verfahren zur Entfernung
von jodierten Verbindungen aus Carbonylierungsprodukten
bekannt, worin das organisch gebundene Jod mit Oxidations-
mitteln in destillativ leicht abtrennbare Jodverbindungen

iiberfiihrt wird.

In der EP 135 085 wird ein Verfahren zur Entfernung von
jodierten Verbindungen beschrieben, bei welchen die Carbo-
nylierungsprodukte mit Phosphinen oder heterocyclischen
Stickstoffverbindungen in Gegenwart von mindestens einem
Metall wie z. B. Kupfer behandelt werden und das Reaktions-
produkt destillativ von den nichtfliichtigen Jodverbindungen
abgetrennt wird.

Weitere Verfahren dieser Art sind beschrieben in den euro-
piischen Patentschriften 143 179 und 217 1823.

Diesen Verfahren ist gemeinsam, daf die Jod-Eingangskonzen-
trationen niedrig gehalten werden missen.

In der EP-A-106 934 wird ein Verfahren zur Riickgewinnung
von Jod aus organisch gebundenes Jod enthaltenden Mutter-
laugen und Abwassern beschrieben, wobei die technische Wei-
terentwicklung darin bestehen soll, daR durch den Zusatz
von katalytischen Mengen an Kupfer (ionen) im alkalischen
Medium das gebundene Jod mineralisiert wird. Dieses Verfah-
ren liefert zufriedenstellende Resultate bel Einsatz von

verdiinnten Lésungen (S. 6, Zeile 11).
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Um einerseits den Realititen moderner Betriebsverfahren
Rechnung zu tragen und andererseits die an die Umwelt
abzugebenden Mengen so gering wie moéglich zu halten,
bestand weiterhin eine Forderung nach Verfahren mittels
welchen hochkonzentrierte Produktionsriicksténde einfach,
effektiv und wirtschaftlich enthalogeniert werden kdénnen

und sowohl Jod als auch die entjodierten organischen Ver-

bindungen zuriickgewonnen und erneut der Synthese zugefithrt

werden koénnen.

Diese Forderung wird durch das erfindungsgemdBe Verfahren
erfullt.

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ein 3-Stufen-Ver-
fahren zur Rilckgewinnung von Jod aus jodierten organischen
Verbindungen, welches dadurch gekennzeichnet ist, daf in

erster Stufe in einem Reaktor die zu entjodierende Substanz

in Wasser suspendiert bzw. geldst und mit ausreichenden
Mengen an organischen und/oder anorganischen Basen versetzt
und nach Zugabe eines Katalysators in Gegenwart von Wasser-
stoff, gegebenenfalls bei erhéhtem Druck, die Dejodierung
bei Raum- oder erhdéhter Temperatur durchgefithrt wird und
nach Abtrennung des Katalysators in

zweiter Stufe die LOsung mit einer organischen und/oder

anorganischen S&ure versetzt wird und danach die ausgefal-

lene entjodierte Verbindung abfiltriert und man in

dritter Stufe aus dem sauren Filtrat das vorhandene Jodid

mit einem Oxidationsmittel zu Jod oxidiert, welches mit den
iiblichen Verfahren aus der wassrigen Reaktionsmischung

abgetrennt wird.
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Bei dem erfindungsgemaBen Verfahren wird in der ersten
stufe die zu entjodierende Substanz in wassriger Ldésung in

Gegenwart von Basen und eines Katalysators hydriert.

Hierbei wird das jodhaltige Substrat in mindestens der

gleichen Gewichtsmenge Wasser geldst bzw. suspendiert und
mit einer organischen und/oder anorganischen Base in einer

Menge versetzt, welche ausreicht um die freiwerdende orga-
nische Siaure nach der Hydrierung in Loésung zu halten.

Erfindungsgemif bevorzugt wird die Menge so gewdhlt, daB
die freiwerdende Jodwasserstoffsdure sowie die am organi-
schen Molekiil gebundenen S&uregruppen neutralisiert werden
und der pH-Wert nach der Hydrierung insbesondere im Bereich
von 8 - 13 liegt.

Als anorganische und/oder organische Basen kénnen erfin-
dungsgemaR® alle Verbindungen mit ausreichender Basizitat
verwendet werden, welche unter den gegebenen Reaktionsbe-
dingungen stabil sind und nicht als Katalysatorgift wirken.

ErfindungsgemidB bevorzugt werden anorganische Basen wie
Alkali- und/oder Erdalkalimetalle als Oxide, Carbonate bzw.
Hydroxide sowie NHs eingesetzt. Um die Wassermenge nicht
unndétig zu vergrofern, verwendet man die Basen vorzugswelse
in fester Form bzw. als konzentrierte L&sungen wie bei-
spielsweise festes Natriumhydroxid, Kaliumhydroxid, Calci-

umhydroxid.

Als erfindungsgemdf einsetzbare Katalysatoren haben sich
Ni, Pd, Pt, Rh, gegebenenfalls auf Tragermaterialien,
bewahrt. Ublicherweise werden sie in Mengen von 0,01 - 10

.
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Gew.-%, vorzugsweise 0,1 - 1 Gew.-%, des reinen Metalls und
bezogen auf jodhaltiges Substrat eingesetzt.

Die Hydrierung wird bei Raumtemperatur bis ca. 150 °C, vor-
zugsweise zwischen 50 °C - 90 °C, und einem Wasserstoff-

druck von ca. 1 - 50 bar durchgefihrt. Héhere Driicke sind -
falls erforderlich - mdéglich, erfindungsgema® werden jedoch

Driicke zwischen 1 - 20, insbesondere 1 - 6 bar, bevorzugt.

Nach Beendigung der Dejodierung wird der Katalysator durch
beispielsweise Filtration abgetrennt und das die Reaktions-
produkte enthaltende Filtrat angesduert.

Als Siuren werden eine oder mehrere starke organische
und/oder anorganische Sduren eingesetzt wie beispielsweise
Oxalsaure, Citronenséure, Essigsaure, Schwefelsdure, Salz-
siure, vorzugsweise solche mit pKs-Werten <3,5. Die einge-
setzte Sauremenge muR ausreichend sein fliir die Neutralisa-
tion der in der Reaktionslosung enthaltenden Basen und zur
Protonierung der entjodierten Carbonsduren.

Dabei f4llt die jeweilige Carbonsdure nahezu quantitativ
als fester Niederschlag aus und wird abgetrennt.

In dritter Stufe wird das in der Reaktionsl&sung verblie-
bene Jodid mit Oxidationsmitteln zu Jod oxidiert, welches
anschlieBend abgetrennt wird.

Die Oxidation wird nach an sich bekannten mit milden Oxida-
tionsmitteln wie vorzugsweise Wasserstoffperoxid in saurer

Ldosung oder elektrochemisch durchgefihrt.
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7ur Durchfiihrung der Reaktion wird der pH-Wert der Ldsung
mit einer oder mehreren der o. a. anorganischen bzw. orga-
nischen Sauren auf Werte <7 eingestellt. Erfindungsgema
bevorzugt sind pH-Werte <4, insbesondere <2.

7u der sauren Lésung kann das erfindungsgemds bevorzugte
H20: bei Raumtemperatur als konzentrierte L&ésung kontinu-

jerlich oder portionsweise zugegeben werden. Die Reaktions-
temperatur wird gegebenenfalls durch Kiihlung auf Temperatu-

ren von vorzugsweise <25 °C gehalten.

Falls die Reaktion nicht mit einem grofen Siureluberschub
gestartet wurde, 1&8t sich der Fortgang der Oxidation durch
die Steigerung des pH-Wertes. verfolgen. Durch kontinuierli-
che oder portionsweise Zugabe von Saure wird der pH-Wert
innerhalb des vorgesehenen Bereichs gehalten. Die Reaktion
ist beendet, wenn durch Zugabe des Oxidationsmittels der
pH-Wert der Reaktionsmischung nicht weiter steigt.

Das bei Reaktionstemperaturen von vorzugsweise <25 °C als
kristalliner Niederschlag gebildete Jod wird abfiltriert.
Falls erforderlich kann aus dem Filtrat verbliebenes gelo-
stes Jod durch Extraktion mit Loésungsmitteln wie vorzugs-
weise Essigsiureethylester oder durch Wasserdampfdestilla-

tion/Sublimation entfernt werden.

Das verbleibende Filtrat ist so weitgehend frei von Jod in
den verschiedenen Oxidationsstufen wie z. .B. Jodid, Jodat,
Jod und jodierten und dejodierten organischen Verbindungen,
da® es nach Neutralisierung problemlos in die biologische

Abwasserreinigung gegeben werden Kkann.
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Einer der Vorteile des erfindungsgem&fen Verfahrens liegt
in der Méglichkeit, hochkonzentrierte L&sungen verarbeiten
zu kénnen, so daR alle Reaktionsprodukte als Niederschléage
anfallen und daher in einfacher Weise weitestgehend
abtrennbar sind.

Demzufolge ist auch das Volumen der verbleibenden Restlo-
sung vergleichsweise gering, so daB, falls erforderlich,
die neutralisierte LOsung kostengiinstig ganz oder teilweise
eingedampft und die ausfallenden Salze isoliert werden

kénnen.
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Beispiel 1:

500 g (0,59 mol) Josimid [2,4,6-Trijod-1,3,5-benzoltricar-
bonséure—tris[bis(z—hydroxyethyl)]—triamid] und 142 g (3,55
mol) Natriumhydroxid werden in 1,5 1 Wasser geldst. Nach

0,

Zugabe von 20 g palladium/Kohle-Katalysator (5 % Pd, 54 %
Wasser) wird 80 min bei 60 - 70 °c/5 bar Wasserstoff

hydriert. Nach 1 h Nachrithrzeit wird der Katalysator abfil-
triert. Aus dem Filtrat werden durch Zugabe von 290 ml

(3,5 mol) konz. Salzsaure 112 g (90 % d. Th.) an weifem
Niederschlag Ki ausgefallt und abfiltriert. Die Mutterlauge
wird mit insgesamt 250 ml 35 %igem Wasserstoffperoxid ver-
setzt, wahrenddessen der pH-Wert der Losung durch Zugabe
von 300 ml (3,6 mol) konz. Salzsdure im Bereich von pH =

1 - 2 gehalten wird. Die Temperatur wird durch Kihlung auf
25 °C gehalten. Dabei fallen 224 g nutschenfeuchtes, Kri-
stallines Jod mit einem Gehalt von 81 % (= 81 % d. Th.)
aus. Die Mutterlauge besitzt einen Restjodgehalt von 2 g/l.

Durch Extraktion (2-stufig) mit gleichem Volumen an Ethyl-
acetat wird der Restjodgehalt der Mutterlauge auf 50 mg/1l

reduziert.

Analyse Ki: Trimesinsdure: Ber.: C 51,4 %, H 2,9 %,
Gef.: C 51,1 %, H 3,0 %

Beispiel 2:

500 g (0,9 mol) Jodamsdure (2,4,6-Trijod-5-amino-isophthal-
saure) werden in 1,5 1 Wasser suspendiert und durch Zugabe
von 183 g (4,6 mol) Natriumhydroxid geldst. Nach Zugabe von
20 g Palladium/Kohle-Katalysator (5 % Pd, 54 % Wasser) wird
60 min bei 60 - 70 °C/5 bar Wasserstoff hydriert. Nach 1 h
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Nachrithrzeit bei 60 °C wird der Katalysator abfiltriert.
Aus dem Filtrat werden durch Zugabe von 120 ml (1,4 mol)
konz. Salzsidure 191 g an weiBem Niederschlag Ki ausgefdllt
und abfiltriert. Das Filtrat wird mit 210 ml konz. Salz-
siure versetzt und durch Zugabe von 120 ml 35 %igem Wasser-

stoffperoxid kristallines Jod freigesetzt. Ausbeute:
343,5 g nutschenfeucht, mit einem Gehalt von 84,2 %

(= 85 % d. Th.). Die Mutterlauge besitzt einen Restjod-
gehalt von 1 g/1.

Durch Extraktion (2-stufig) mit dem gleichem Volumen an
Ethylacetat wird der Restjodgehalt der Mutterlauge auf

45 mg/1 reduziert.

Analyse Ki: DC/HPLC-Vergleich: 5-Aminoisophthalsdure

Beispiel 3:

500 g (0,64 mol) Jopamidol [5-a-Hydroxypropionylamino-
2,4,6-trijod-isophthalsiure-di-(2-hydroxyisopropylamid] und
166 g (4,15 mol) Natriumhydroxid werden in 1,5 1 Wasser
geldst. Nach Zugabe von 20 g Palladium/Kohle-Katalysator

(5 % Pd) wird 120 min bei 85 °C/5 bar Wasserstoff hydriert.
Nach 1 h Nachriithrzeit bei 75 °C wird der Katalysator abfil-
triert. Aus dem Filtrat werden durch Zugabe von 250 ml

(3 mol) konz. Salzsdure 110 g (94 % d. Th.) an weifem Nie-
derschlag Ki ausgefdllt und abfiltriert. Die Mutterlauge
wird mit 240 ml (2,9 mol) konz. Salzsdure versetzt und

durch Zugabe von 120 ml 35 %igem Wasserstoffperoxid kri-

stallines Jod freigesetzt. Ausbeute: 265 g nutschenfeucht,
mit einem Gehalt von 81,4 % (= 88 % d. Th.). Die Mutter-
lauge besitzt einen Restjodgehalt von 1,5 g/1.



WO 94/10083 PCT/EP93/02822

10

15

20

25

30

10

Durch Extraktion (2-stufig) mit dem gleichen Volumen an
Ethylacetat wird der Restjodgehalt der Mutterlauge auf
50 mg/l reduziert.

Analyse Ki: DC/HPLC-Vergleich: 5-Aminoisophthalséure

Beispiel 4:

500 g ethanolfeuchter Mutterlaugen-Destillationsriickstand
aus einer Réntgenkontrastmittel—Synthesezwischenstufe (Jod-
Gehalt: 38 %) und 150 g Natriumhydroxid werden in 1,51
Wasser geldst. Nach Zugabe von 20 g Palladium/Kohle-Kataly-
sator (5 % PD, 54 % Wasser) wird 90 min bei 80 °c/5 bar
Wwasserstoff hydriert. Nach 1. h Nachrihrzeit wird der Kata-
lysator abfiltriert. Aus dem Filtrat werden durch Zugabe
von 200 ml konz. Salzsdure 145 g an cremefarbenem Nieder-
schlag ausgefdllt und abfiltriert. Die Mutterlauge wird mit
insgesamt 200 ml 35 %igem Wasserstoffperoxid versetzt, wah-
renddessen der pH-Wert der Lésung durch Zugabe von 250 ml
konz. Salzsiure im Bereich von pH = 1 - 2 gehalten wird.
Die Temperatur wird durch Kihlung auf 25 °Cc gehalten. Nach
30 min Nachrihrzeit werden 182 g nutschenfeuchtes, kristal-
lines Jod mit einem Gehalt von 84 % (= 80 % d. Th.) abfil-
triert. Die Mutterlauge besitzt einen Restjodgehalt von

4 g/l.

Durch Extraktion (2-stufig) mit gleichem Volumen an Ethyl-
acetat wird der Restjodgehalt der Mutterlauge auf 100 mg/l

reduziert.
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Patentanspriiche

1.

Verfahren zur Rilckgewinnung von Jod aus jodierten orga-
nischen Verbindungen, dadurch gekennzeichnet, daR in
erster Stufe in einem Reaktor die zu entjodierende Sub-

stanz in Wasser suspendiert bzw. geldst und mit ausrei-
chenden Mengen an organischen und/oder anorganischen

Basen versetzt und nach Zugabe eines Katalysators in
Gegenwart von Wasserstoff, gegebenenfalls bei erhdhtem
Druck, die Dejodierung bei Raum- oder erhdhter Tempera-
tur durchgefithrt wird und nach Abtrennung des Katalysa-
tors in zweiter Stufe die Ldsung mit einer organischen
und/oder anorganischen Sdure versetzt wird und danach
die ausgefallene entjodierte Verbindung abfiltriert und
in dritter Stufe aus dem sauren Filtrat das vorhandene
Jodid mit einem Oxidationsmittel zu Jod oxidiert, wel-
ches mit den {iblichen Verfahren aus der wassrigen
Reaktionsmischung abgetrennt wird.

. Verfahren gem&® Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daf

als Basen Alkali- und/oder Erdalkali-oxide oder Hydro-
xide eingesetzt werden.

Verfahren gemaf Anspriiche 1 und 2, dadurch gekennzeich-
net, daR als Katalysatoren Ni, Pd, Pt, Rh, gegebenen-
falls auf Trégermaterialien, eingesetzt werden.

Verfahren gemaB Anspriche 1 - 3, dadurch gekennzeichnet,
daR als Sauren solche mit einem pKa-Wert <3,5 eingesetzt

werden.
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. Verfahren gemiB Anspriuche 1 - 4, dadurch gekennzeichnet,

daR der pH-Wert nach der Oxidation in dritter Stufe <7

ist.

. Verfahren gemaf Anspriiche 1 - 5, dadurch gekennzeichnet,

daR als Sauren in zweiter Stufe eine oder mehrere hoch-
konzentrierte organische oder anorganische Sauren wie

Citronensaure, Essigsaure, Oxalsiure, Schwefelsaure,

Salzsidure eingesetzt werden.

. Verfahren gemaf Anspriiche 1 - 4, dadurch gekennzeichnet,

daR als Oxidationsmittel Wasserstoffperoxid verwendet
wird.
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