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Spoésob rafinacie cyklickych esterov

Je opisany spdsob rafinicie dimérnych cyklickych esterov
kyseliny mlie¢nej (alebo glykolovej) vychadzajici zo suro-
vého laktidu (alebo glykolidu) obsahujiceho netistoty,
spotivajuci na riadenej extraktivnej kryStalizacii surového
laktidu vo vodnom prostredi, ovladajicej geometriu vytva-
ranych krystalov a sposobujicej rozdelenie faz medzi laktid
a nedistoty, separacii vzniknutej suspenzie kry3talov na fé-
zu chudobnti na laktid a zanesenou nedistotami a na vlhky,
na kry3taly laktidu bohaty kolag; na sudeni vznikajaceho
vlhkého kola€a; a na rekryStalizacii ziskaného vysudeného
neéistého laktidu v prostredi taveniny a ziskani rafinované-

ho laktidu.
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Spdsob rafinicie cyklickych esterov

Oblast techniky

PredloZeny vynalez sa tyka spdsobu rafinacie dimérnych cyklickych este-

rov (zvlast laktidov alebo glykolidov) v§eobecného vzorca:

kde Ry, Rz, R; a R4y mbze byt alternativne vodik, aromaticka skupina alebo sub-
stituovana ¢&i nesubstituovana alifaticka skupina majuca od 1 do 10 uhlikovych
atomov. Tieto estery mdZu byt konvertované na polyméry, ktoré si uZitocné
predovietkym na pripravu biodegradabilnych a bioabsorbovatelnych plastov v
medicine. Polyméry laktidu (kde Ry = R3 = H a R; = R4 = CHj3) su za vidcSiny o-
kolitych podmienok vo vode hydrolyzou degradovatel'né a poskytuju kyselinu

mlie¢nu alebo oligoméry.

Doterajsi stav techniky

Dve opticky aktivne formy kyseliny mlie¢nej (L-LA) a (D-LA) mdzZu
poskytovat laktid (LD alebo cyklicky dimér) v 3 diastereoizomérnych formach:
s 2 molekulami kyseliny D-mlie¢nej (D,D-laktid alebo D-LD), s 2 molekulami
kyseliny L-mlie¢nej (L,L-laktid alebo L-LD), alebo s jednou molekulou od
kazdej (mezo-laktid alebo mezo-LD). Stretdvame sa i s racemickou zmesou
[(D,L)-laktid] charakterizovanou vy§sim bodom topenia (b.t. = 126 °C) nez ma
L-LD alebo D-LD (b.t. = 97 °C). |



V sucasnej dobe sa dva hlavné spdsoby produkcie laktidu rozlisuju v
podstate priemernym stuptiom polymerizacie (DP) oligomérov z kondenzacného
kroku.

Prvy spociva v extrakcii vody z roztoku kyseliny mlie¢nej, aby sa ziskali
oligoméry, kde 8 DP  25. Tieto oligoméry su Lewisovou kyselinou ako ka--
talyzatorom néasledne depolymerizované (reakcia "back bitting"), bud’ za znize-
ného tlaku pri vyssej alebo nizsej teplote alebo v prude dusika. Tento postup sa
uskutoéiiuje za naroénych podmienok, ktoré sa ukazuji byt nakladné a ovplyv-

nujua opticku Cistotu laktidu (vysoké percento racemizicie).

Druhy spdsob vyuziva oligomér, kde 1,5 DP 2,5, ziskavany v plynnej
faze pri-vysokej teplote alebo v kvapalnej faze v pritomnosti ko-solventu, ktory
s vodou tvori azeotrop. Hlavnymi nevyhodami si: pritomnost rozpustadla,
casto aromatického rozpustadla s vysokym bodom varu; reakéna teplota >

180°C; nedostatok selektivity a nezanedbatel'né kvantum protickych neéistot.

Surovy laktid ziskany réoznymi syntetickymi cestami obvykle obsahuje
rad protickych nedistét (karboxylové kyseliny, hydroxyzlicCeniny, vodu atd.),
ktoré musia byt extrahované, aby sa u surového produktu zaistila dostatocna

¢istota a mohol byt zaCleneny do sp6sobu polymerizacie otvorenim kruhu.

V nasledujucom texte bude percentudlny obsah vyjadrovany vidy v

hmotnostnych percentach.

Skuseny pracovnik je zoznameny s CA 2 115 472, kde sa navrhuje spdsob
rafindcie dynamickou kry3talizdciou v tavenine s vytazkom mezo-LD v oboha-
tenej forme. Aviak postup je aplikovatelny len u surovych laktidov majicich
pomery L-LD / D-LD pri najmensom 80 / 20 alebo 20 / 80. Kde je zistené, Ze
zlozenie surového produktu zodpoveda zloZeniu mimo eutektikum, dochadza
’potom k obohateniu racemickou zmesou L-LD + D-LD s potlacenim L-LD spolu
s necistotami ako vodou, mlie¢nou kyselinou a oligomérmi. Na druhej strane je .
nutné vychéadzat zo surového laktidu, ktory je na laktidy uz bohaty (> 90 % L-
LD + mezo-LD).
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US patent 5,502,215 sa tyka spdsobu rafindcie surového laktidu, ktory
zahrnuje kryStalizdciu L-LD a/alebo D-LD vo vodnom prostredi s nasledujicou
separdciou centrifugovanim, su§enim v plynnej faze a rekry3talizaciu z orga-
nického rozpistadla so separaciou centrifugovanim a suSenim v plynnej faze a,
kde je to vhodné, premytim tymto organickym rozptiitadlom. Déraz je poloZe-
ny ha odstranenie mezo-LD hydrolyzou a nie.na extrakciu protibkych necistot
vodou. Na druhej strane, produkcia kry$talov laktidu konkrétneho typu nie je

ciefom.

Dva vySsSie opisané rafinaéné spdsoby umoziiuju spracovavat rozmanité
surové laktidy a ziskavat’ ¢istoty v rade 99 %, ktoré dovol'ujti polymerizaciu na
polylaktid (PLA) za prijatenych podmienok. Tieto spdsoby v3ak znamenaju
bud’ velké straty vytazku vplyvom otvorenia, chemickej racemizacie a/alebo
racemizacie laktidového kruhu teplom alebo vysoké investi¢né naklady a na-
klady na vyuzitie zviazané s potrebami pre skladovanie a spracovanie, ktoré su

spojené s postupom ¢istenia rozpustadla.

PredloZzeny vynalez prekonava tieto nevyhody a za dobrych ekonomic-
kych podmienok umoziuje produkciu laktidu, ktory je pre polymerizaciu dos-

tato¢ne Cisty.

Podstata vynélezu

PredloZzeny vynalez poskytuje postup pre rafindciu cyklickych esterov,
zvlast diméru kyseliny mlieénej (laktidu), vychddzajicu zo "surového laktidu”,
totiz zmesi kyseliny mlie¢nej a/alebo esteru kyseliny mlie¢nej a nim prislus-
nych oligomérov (L,A s n < 5), vody a/alebo alkoholu a tiez réznych diastere-

oizomérnych foriem laktidu.

Tento surovy produkt méze byt ziskany vychadzajuc bud z kyseliny
mlie€nej a/alebo jej soli a/alebo ich esterov, pochddzajicich z ktorejkolvek
odbornikom znamej syntézy, ktorych neuplny opis bol vy$sie uvedeny, alebo
vychddzajic zo zostatkov v prostredi taveniny po rafinaénych postupoch ako

destildcii alebo kryStalizacii.



NizSie sa budeme vidy odkazovat na syntézu laktidu vychadzajicu z
mlieCnej kyseliny, i ked’ mdze byt aplikovana taktiez na estery kyseliny mlieé-
nej. Laktidom je myslena jedna z dvoch diastereoizomérnych foriem (L-LD a-
lebo D-LD) a nie mezo-LD.

Rafinaény proces opisovany v tomto vynéleze je originalny, pretoze vy-
chadzajuc zo surového laktidu (i na laktid chudého), poskytuje laktid velmi vy-
sokej kvality, s vysokym celkovym vytazkom a minimélnou spotrebou energie.
Laktid vel'mi vysokej kvality (chemickej alebo optickej kvality) mézZe po otvo-

reni kruhu slizit' ako monomér pre syntézu PLA.

Kvantitativny a selektivny postup je zaisteny spojenymi operaciami: (a)
kontrolovanou, extraktivnou kryStalizdciou laktidu vo vodnom prostredi, aby sa .
podporovala tvorba velkych krystalov a prechod protickych necistét do kvapal-
nej fazy, (b) odstredenim alebo inou separaciou laktidu (spolu alebo bez pre-
myvania) a vodnej fazy, (c) suSenim ziskaného vihkého kolééa v tuhej faze ale-
bo v kvapalnej fize a (d) jednou alebo viacerymi rekrystalizaciami z prostredia

taveniny.

Této sekvencia umoziiuje lahkd a kvantitativnu recyklaciu nedistét
z vodnej fazy do vyrobnej procediry kyseliny mliecnej. Optima_llizovanim tep-
loty a podmienok v priebehu reakcie je na rozdiel od konvenénych postupov
moZné zabrénit chemickému a tepelnému pokazeniu laktidu po&as procesu jeho

rafinacie. Priemyselné kritéria kvality a vytazku su docielované d’aleko Pahsie.

VynaloZenie energie je minimalne kvéli jednoduchosti technolégii,
vzhladom k nizkym pracovnym teplotim a premyslenému porovnaniu krokov.
Rekrystalizécia z taveniny je pre odbornikov bezna, pretoze umoziiuje ziskat
laktid vynikajucej kvality a selektivity, ktory je pre syntézu PLA nevyhnutny.
Avsak, ak sa vychadza zo surového laktidu chudobného na laktid, neumoZziuje
tato technolégia ani zarugit adekvéatny vytazok laktidu ani odolat ekonomic-
kému porovnaniu s inymi technolégiami (s destilaciou, s kryStalizaciou z roz-
pustadla atd’.). Na druhej strane sled krokov (a) az (d) a metodoldgie doporu-

cované predkladanym vyndlezom handicap kompenzuju.



Podrobny opis vynalezu

Vychodiskovd zmes méa mat’ zlozenie jedného z laktidov prednostne v
rozmedzi medzi 30 % a 90 %, vyhodne 40 % a 85 %, vody (ked sa pracuje s
esterom nahradi sa voda alkoholom) v rozmedzi medzi 0% a 2 %, vyhodne 0% a
1 %, a kyseliny mlie¢nej a jej oligomérov (L,A s n < 5) v rozmedzi medzi 0 %

a 50 %, zvy$ok (mezo-LD a iny stereoizomér laktidu) medzi 0 % a 30 %.

Tato zmes alebo surovy produkt pochadza z extrakcie v Specifickom §té-
diu pri kondenza¢nom kroku par ziskanych pri syntéze cyklického diméru
mlie¢nej kyseliny. Je tieZ mozné regenerovat’ frakcie ziskané z rafina¢nych po-
chodov (destilacie alebo kry3talizadcie z prostredia taveniny), u ktorych je ob-
sah laktidu prili§ nizky nez aby boli rafinované, ale je dostato¢ny na recyklaciu

ako laktid a nie ako zdroj kyseliny mlie¢nej (hydrolyza laktidu).

Tento postup sa v podstate sklada z nasledujicich krokov:

a) riadenej extraktivnej krys$talizacie.

Ta spociva na kvantitativnej, selektivnej a pridavanim vody riadenej
krystalizacii laktidu vo vodnom prostredi s koncentrovanim protickych necistot

v kvapalnej faze.

V spojeni s krokom separécie centrifugiciou (b) a nasledujiceho suSenia
(c) vytvara predcistenie, ktoré poskytuje zmes, ktorej selektivita (obsah LD) je
dostatoé¢na pre findlnu efektivnu a vynosnu rafindciu rekry3Stalizdciou z pros-
tredia taveniny (d). Vysoka selektivita bude davat’ LD s obsahom viac nez 90 %

a najvyhodnejsie viac nez 95 %, bez brania pridanej vody do Gvahy.

Vzhladom k existujicim procesom extrakcie vodou, hlavna ¢ast mezo-
LD tu nie je odstrafiovana hydrolyzou kruhu, ale geometria vytvaranych krys-
talov je riadend, bolo dosiahnuté oddelenie faz medzi laktidom (tuha féza) a
necistotami (kvapalna faza) a je podporena extrakcia rozpustnych protickych
necistdt. Znizovaniu obsahu mezo-LD sa neda Gplne vyhnat. Findlny krok .po-

stupu umozni U¢innu a stereoSpecifickl separaciu laktidu a mezo-LD; preto je
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nevyhnutné vyvarovat sa u mezo-LD hydrolyzy otvorenim kruhu. U urcitych

aplikécii predstavuje ziskanie mezo-LD a jeho vyuzitie pre PLA hlavny prinos.

Tento postup umozZiiuje recyklovat neéistoty do produkcie laktidu z ky-
seliny mlie€nej, dovol'uje, aby mohla byt riadena geometria kryStilov, posky-
tuje efektivnu extrakciu protickych 'ne¢istét vodou a pripaita reaké&né pod-
mienky, ktoré si velmi mierne, aby sa tak predchadzalo stratém chemickym a-

lebo tepelnym otvorenim laktidu.

PredloZeny vynélez doporuduje pociatoiné a konedné teploty zmesi [su-
rovy laktid + voda pouzitd na extrakciu] neprekradujice 100°C respektive
50 °C, prednostne menej nez 90 °C a 35 °C a predovSetkym menej nez 80 °C a
25 °C, a doby spracovévania medzi 1 az 90 min, prednostne | a 60 min, aby sa -
iniciovala a dokonala extrakcia tak, aby bola zniZena racemizacia a vynalozena

energia a zvysila sa produktivita procesu.

Avsak pritinenie neprimeraného mnoZstva vody spdsobuje problémy pre-
stupu, v uCinnosti extrakcie alebo v riadeni krystalizacie. Je tomu tak preto, Ze
prilis vel'ké mnozstvo vody umoziiuje hydrolyzu mezo-LD, ale i hydrolyzu lak-
tidu otvorenim kruhu (&o podstatne ovplyviiuje vytazok). U obvyklych extra-
kénych pochodov je tito degradacia spomalovand velmi rychlym zniZenim
teploty zmesi, ktord v zmesi spésobuje velmi vyraznt nukleaciu a tuhnutie. To
nie je v neprospech znamych extrakénych pochodov, ktoré si zamerané na se-
lektivnu hydrolyzu mezo-LD pritomného v krystalickej forme a nie na extra-
kciu protickych nedistét vodou (&istota vychodiskového produktu je pri tom
relativne vysoka). Na rozdiel od toho, pokial sa tyka vynélezu, nukledcia a rast
kryStalov musia byt ovladané, aby sa zabranilo tuhnutiu, ktoré zniZuje uéin-
nost’ extrakcie: pokles teploty spdsobuje zvysenie viskozity negistdt (takych a-
ko je kyselina mliecna alebo oligoméry kyseliny mliednej), ktoré sa daleko
menej l'ahko odstrafiuji z povrchu kryitalov a spésobuju tiez vytvaranie pre-

kazky, ktoru je nelahké vodou rozpustit’.

Tuhnutie navyse brani riadeniu geometrie kry$talov, ktoré nie su schopné
vytvarat' lameldrnu $truktiru. Tieto krystaly podla vynalezu, bez inklizii a bez

okluzii, maji vysoku ¢istotu, stabilitu a manipulovatel'nost.
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Aby sa nepodporovala hydrolyza mezo-LD, ma byt v tomto vynaleze
koncentracia vody priddvanej k vychodiskovej zmesi men$ia, medzi 0 % a
40 %, prednostne medzi 0 % a 30 % a predovietkym 0 % a 20 %. Degradacia
laktidu je potom d’'aleko pomal$ia a umozZiiuje lepsie ovladanie teploty a krys-
talizacie, pretoze existuje $pecifickd teplota krystalizacie prisludna pre kazdé
zlozenie laktidu v surovom laktide. V prvej faze sa zmes uvedie na 10 °C,
prednostne na 5 °C a predovsetkym na 2 °C pod tuto teplotu a na nej sa udrzuje
medzi 1 a 45 min, prednostne medzi 1 a 30 min a predovSetkym medzi 1 a 15
min. Jeden pristup vynalezu spoCiva v nastaveni teploty priddavanej vody tak,
aby po zmieSani zodpovedala jej teplota poZadovanej teplote udrZzovania. Druhy
pristup vynalezu spodiva na inicidcii kryS$talizacie kryStalov cistého laktidu

(progresivnym naoc¢kovanim).

Pocas faze nasledujlicej po prvom kroku je teplota zmesi pomaly zniZena,
aby sa vyvolal progresivny rast kryStilov a zvyS$il vytazok. Toto riadenie
krystaliza¢ného pochodu postupne vytladuje necistoty do kvapalnej fazy a vy-
tvaraju sa kryStdly majuce lamelarnu §truktiru bez inklizie. Geometria kryS§ta-
lov, ktoré sa ziskaju, zvySuje podstatne u¢innost’ dvoch krokov, separacie (b) a
suSenia (c). Na druhej strane, pri obsahu vody blizkom 1 %, sa chemicka stabi-

lita kryStalov laktidu zvy$uje oproti tym, ktoré boli ziskané tuhnutim zmesi.

V predkladanom vynéleze ma reaktbr zaistovat’ efektivne mieSanie, aby
teplo bolo distribuované po celej zmesi, zabrafiovat’ tuhnutiu 2 umoZiovat lah-
ké vyprézdnenie zmesi z reaktora. Jeho vel'ka termostaticka kapacita bude pod-
porovat progresivnu krystalizdciu (vytazok) a riadent kryStalizaciu (rast
kryStalov) laktidu. Kazdy vsddzkovy alebo kontinuélny reaktor, ktory vyhovuje
tymto poziadavkam je vhodny, tak ako je vsadzkovy reaktor spojen‘)'l s vonkaj-
§im vymennikom tepla. Okrem toho skiseny pracovnik je taktiez schopny na
podporu kryS$talizdcie laktidu predstavit’ si kryStalizdciu pomocou ultrazvuku

alebo o¢kovania krystalom.

Na rozdiel od zndmych spdsobov extrakcie vodou tdto nova metdda spra-

covania podporuje vyskyt jednej, konkrétnej formy laktidu.



Plynovo chromatografickd analyza produktov ziskanych z tejto riadenej,
extraktivnej kryStalizdcie umoZnila zaznamenat' vyskyt d’aliej neznamej zluce-

niny.

MnoZstvo tejto zluceniny sa ako funkcie teploty, koncentracie vody a

kontaktnej doby menilo inverzne k mnozstvu laktidu.

GC-MS, NMR ("3C, 'H) a IC analyzy ukdzali, Ze tato zliéenina je mole-
kula laktidu "komplexovana" molekulou vody. Tento komplex predpoklada po-
merne silni poldrnu interakciu, aviak nie kovalentnt vizbu, pretoZze analyza
tych dvoch molekil (laktidu a komplexu) poskytla dve celkomv identické hmot-
nostné spektra, bez dodato&ného peaku pri m/z 162, &o sa priklana k dékazu e-
xistencie komplexu a nie chemickej vdzby. NMR a IC spektra ukazuju modifi-

kaciu, ktora s kone¢nou platnostou zodpoveda pritomnosti vody.

Tento komplex nie je generovany v pripade nahleho ochladenia. Len po-
znanie existencie a povahy tohto komplexu umoznilo spravne a uéinne riadit

kroky suSenia a kry$talizécie z taveniny, ktoré st s tymto postupom spojené.

(b) Separécie odstredovanim.

Ak sa vychadza zo suspenzie ziskanej pod (a), u ktorej obsah vody je
medzi 1 % a 40 % hmo'tnostn)'lmi, prednostne medzi 1 % a 25 % a predov§étk3’1m
medzi 1 % a 20 %, obsah laktidu (vratane komplexu) je medzi 35 % a 90 %'
prednostne medzi 40 % a 90 % a predovsetkym medzi 45 % a 90 %, obsah
mhecnej kyseliny a jej oligomérov (L,A s n < 5) je medzi 0.% a 10 %, pred-
nostne medzi 0 % a 50 %, zvySok pri tom je mezo-LD a iné stereoizoméry lak-
tidu, spoc¢iva tento krok na oddeleni laktidu centrifugovanim alebo inej separa-
cii laktidu, ktory je pritomny v podstate v tuhej faze (kolag) a vodnych filtra-

tov, ktoré si naplnené protickymi nec¢istotami.

Filtraty budu celkom dobre spésobilé byt recyklované na produkciu lak-
tidov vychadzajtcich z kyseliny mlieénej, aby sa zvysil celkovy vytazok synté-
zy PLA.



Separdcia centrifugovanim je Ziaduca; je velmi rychla vzhladom na priaznivu
geometriu kryStdlov vytvorenych v kroku (a). Okrem toho suchost” krystalového
kolaca ulah¢uje manipuldciu s produktom. NavySe d’alej chemickd stabilita

kryStalov brani stratdm vytazku otvorenim kruhu.

Jeden favorizovany pristup doporuéuje dobu odsavania dostadujicu, aby
sa docielil zvySok obsahu vol'nej vody medzi 0 % a 3 %, prednostne medzi 0 %

al % a predovSetkym medzi 0 % a 0,5 %.

Filtraény kold¢ sa premyva, aby sa ulahcil alebo potla¢il nasledujuci
krok suSenia. Premytie ul'ah¢uje skratit’ kontaktnd dobu na minimum a zvyS$uje

vytazok. V suvislosti s tymto vyndlezom bude vhodny ktorykol'vek postup.

Vol'ba premyvacej kvapaliny umoziuje vylucit jednoduchym spdsobom
necistoty usadené vo forme filmu na povrchu krystalov, znizit zvySkovy obsah
vody vo filtratnom kola¢i a zvy$it chemicku stabilitu krystalov. Rozpustadlo
by malo byt mieSate'né s vodou (zniZenie zvySkovej vody), malo by s vodou
tvorit nizSievriaci azeotrop (I'ahSie oddestilovanie stop vody), malo by mat
relativne nizky bod varu (ekondémia), malo by byt vzhl'adom na laktid chemic-
ky inertné (zabrafovanie otvorenia kruhu), malo by byt vzhlFadom na laktid
Pahko rozpustné (zabrafiovanie stratim na vytazku), malo by vytvarat silnejSiu
interakciu s vodou nez s laktidom (odstrafiovanie vody viazanej na laktid). Ne-
Fahka volba rozpustadla bude preto vyustovat do kompromisu medzi u¢innos-

tou extrakcie, vytazkom a hospodarnostou procesu.

Rozpustadla, ktoré je mozné pouzivat su ketony, €tery, aromatické alebo
alifatické uhlovodiky, rozpustadla na baze silikénov, a halogenované rozpus-
tadla (acetén, 2-butandn, 2-pentandn, 2-hexandn, 2-heptandn, 2-oktandn, ani-
zol, etyléter, izopropyléter, butyléter, metyl(fenyl)éter, metyl(izobutyl)keton,
benzén, kumén, cymén, p-xylén, o-xylén, m-xylén, toluén, cyklohexan, hexan,
heptan, oktan, nondn, 1-pentén, 4-metylanizol, 1,2-dimetoxybenzén, 1,3-
-dimetoxybenzén, 1,4-dimetoxybenzén, mezitylén, chldérbenzén, 1,2-dichlér-
benzén, 1,3-dichlérbenzén, 1,4-dichlérbenzén, 2-chlértoluén, 3-chlér-toluén,

4-chlortoluén, etanol, izopropylalkohol).
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(c)Susenie

Ak sa vychadza z vlhkého filtraéného kolaéa ziskaného pod (b) s obsa-
hom vody medzi 0 % a 5 %, prednostne medzi 0 % a 2 % a predovSetkym medzi
0% al %, s obsahom laktidu (vratane komplexu) medzi 75 % a 98 %, pred-
nostne medzi 85 % a 98 % a predovietkym medzi 90 % a 98 %, s obsahom
mlie¢nej kyseliny a jej oligomérov (L,A s n < 5) medzi 0 % a 5 %, prednostne
medzi 0 % a 3 % a predovietkym medzi 0 % a 1 %, priCom zvy3ok je mezo-LD
a iné stereoizoméry laktidu, spo&iva tento krok na odpareni zvy$kovych mnoz-
stiev vody. Tento krok mdzZe tiez umoznit’ odohnat’ vSetky alebo niektoré z roz-

pustadiel vnesenych v priebehu premyvania.

Okrem toho sa bude musiet s komplexom vzniknutym v tomto procese
zachadzat starostlivo, pretoze jeho tvorba je reverzibilnd a komplex by za ur-

¢itych podmienok uvolioval vodu.

V kroku (b) ziskany vlhky kola¢ musi byt teda spracovavany s ohladom

na skutoénost’, Ze obsahuje volnt, zvySkovi vodu a vodu viazanu (v komplex-

nej forme).

Nizky obsah vody (volnej + viazanej) v mokrom laktide, ktory je nepo-
stradatel'ny na zaistovanie prechodnej chemickej stability laktidu, vSak nedo-
voluje findlnu rafindciu rekry$talizaciou z prostredia taveniny; tento obsah vo-
dy zniZuje vytazok otvorenim kruhu pri procedurach pretavovania. Jeden favo-
rizovany pristup umoziiuje ziskat obsah volnej zvyskovej vody medzi 0 ppm a
800 ppm, prednostne medzi 0 ppm a 600 ppm a predovSetkym medzi 0 ppm a
400 ppm. Podobne obsah v komplexe by mal byt medzi 0 % a 3 %, prednostne
medzi 0 % a 0,5 % a predovietkym medzi 0 % a 0,05 %.

V predkladanom vyndleze méZu byt na spracovanie tychto mnoZstiev vo-

dy uvazované dve techniky susenia.

Prva spociva v spracovani produktu ziskaného v kroku (b) v jeho pdvod-
nej forme (v tuhom stave). Susicka, ktord ponuka velkd vyparovaciu kapacitu
na odstrafiovanie vody alebo zvyskového rozpistadla, bude vykondvat sudenie

za miernych a ovladatel'nych podmienok, aby sa predislo akémukolvek tepel-
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‘nému poskodeniu produktu. Operacia susenia je chﬁlolstivejﬁia vzhl'adom na
skuto¢nost’, Ze mokry kola¢, na rozdiel od inych spésobov extrakcie vodou, ob-
sahuje mezo-LD s bodom topenia medzi 45 °C a 50 °C. Je vhodné vykonavat’
suSenie pri najmenej 50 °C pod vdkuom alebo v prudu plynu. NavySe komplex,
ktory je nachylny na uvolfiovanie svojej vody, dava taktieZ popud pracovat pri
nizsej teplote, aby sa predislo degradacii laktidu. Kaidfr su$iaci pochod a kaZdé‘
pre odbornikov beZnd technoldgia, ktora podporuje odparovanie a extrakciu
vody alebo rozpustadla z vlhkej tuhej latky, prichddza pre tento vynélez do -
vahy; suSi¢ky s mieSadlom pracujice pod vdkuom alebo priadmi suchého plynu,

princip zeodratédcie, doskové susicky atd’.

Druha technika doporucuje skvapalnenie mokrého kold¢a z kroku (b) a
odstranenie vody (volnej i viazanej) prefukovanim alebo ofukovanim pridom
suchého plynu. Aby sa zaistila chemicka stabilita laktidu mé byt, rovnako ako
u techniky prvej, teplota sulenia tesne okolo minima poZadovaného, aby mokry
laktid zostaval v kvapalnej forme. V tejto suvislosti je mozné brat do uvahy
kazdy susiaci pochod a kazda technologiu, ktora je skisenym odbornikom zna-
ma, a ktord podporuje extrakciu vody alebo rozpustadla z vlhkej kvapaliny;
kolénu na pranie plynom (stripovanie), sulenie v tenkom filme, molekularne

sita atd’.

Na druhej strane, ak je pocas premyvania koldCa rozpustadlom obsah
zvySkové vody po extrakcii zluditel'ny s opisanou rekryStalizdciou v prostredi
taveniny a ak zvyskové mnoZstvo rozpustadla zostdva z chemického (laktid sa
rozpustadlom neotvara) a technického hladiska zluc¢iteIné s findlnym krokom
(ziadne zniZenie rozpustadla pocas procesu), mdzZe by't’ tento suliaci krok zru-

Seny.

Idedlne by na premyvanie kola¢a malo rozpuistadlo s vodou tvorit’ azeot-
rop: potom bude l'ahké a vyhodné extrahovat posledné stopy vody a rozpus-

tadla tak, aby to dovolilo hospoddrne vyuzivanie findlneho rafinacného kroku.
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(d) RekryStalizaciu z prostredia taveniny

Suchy, ne€isty laktid ziskany pod (c), ktorého zloZenie je a% na niz3i ob-
sah volnej vody a viazanej vody podobné ako u produktu ziskaného z kroku
(b), sa podrobuje finalnej rafinacii rekryStalizaciou z taveniny (jedno- alebo
viacstupiiovej), aby' poskytol laktid, ktorého chemickéa a stereo$pecificka &is-
tota je dostalujlica na syntézu PLA otvorenim kruhu. Dostatoéna &istota zna-
mend mnozstvo jedného laktidu medzi 99,0 % a 99,9 %, prednostne 99,5 % a
99,9 %, obsah mezo-LD medzi 0 % a 0,5 %, prednostne 0 % a 0,2 %, obsah vo-
dy medzi 0 ppm a 100 ppm, prednostne 0 ppm a 50 ppm, a kyslost’ medzi 0 a 10

miliekvivalentami na kg (miliekviv. / kg), prednostne medzi 0 a 1 miliekviv. /

kg.

Suchy, neCisty laktid ziskany pod (c) sa roztavi a podrobi riadenému
ochladzovaniu, aby sa vyvolala krystalizécia. Neclistoty sa budi hromadit v
kvapalnej faze. Po kry3talizacii sa samospadom odlucuje kvapalna faza a zane-
chava kry3taly pokryté filmom ne&istdt. Aby sa odstranil film, uskutodni sa
procedira Ciastoéného roztavenia znova. Takto ziskana kvapalina film strhuje a
je odstrafiovanid samospadom. Operacia sa opakuje dokial sa nedosiahne poza-

dovanej Cistoty. Tento sled krokov mdze byt staticky alebo dynamicky.

Akondhle bola dosiahnuta pozadovand &istota, obsah krystalizatora sa

roztavi a ziska spét’.

Tento findlny rafinaény krok sa da kvantitativne, ekonomicky a energe-
ticky vyuzivat' len po skor§om spracovani surového laktidu podla 3 vys$sie uve-
denych krokov. Pre schodné vyuzivanié procesu ma mat produkt prichddzajuci
k rekrystalizacii z prostredi taveniny ¢istotu viac neZz 90 %, prednostne viac
nez 95 %. Neadekvatna ¢istota podstatne zvySuje pocet operacii a teda i inves-

ticné naklady.

Nizky obsah volnej vody (< 800 ppm, prednostne < 400 ppm) umoZiiuje
predchadzat’ rychlemu chemickému znigeniu laktidu a poklesu produktivity a
vytazku. Voda sa koncentruje v kvapalnej faze z prvého kroku a spvc“)sobuje
vznik pred¢asného otvorenia laktidu vplyvom zahrievacich cyklov, ktoré si in-

herentnou sucast'ou technolégie. Pretoze je proces zalozeny na recyklacii rdz-
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nych frakcii, potom koneény vytaZzok priamo ovplyviiuje z toho plynuca strata.
Mnozstvo komplexu v produkte, ktory prichddza ku kryStalizécii v tavenine,
musi byt ostro zniZzené; podmienky tohto kroku mdZu spésobit’ uvolnenie vody

pochddzajicej z komplexu.

Vhodna volba parametrov na rekrystalizaciu z taveniny umoziiuje ziska- -
vat mezo-LD na zaklade nizkych strat v kroku (a). Tento pochod sliZi na syn-

tézu PLA s riadenou kinetikou degradacie.

Pocas posledného kroku vynalezu viskozita ne¢istot v produkte, ktory ma
byt rafinovany, velmi ovplyviiuje koeficient prenosu hmoty a z toho dévodu
priamo ovplyviuje tvar kry§télov,'r)'/chlost’ kryStalizacie a vyt'azok. Pridavanie
rozpustadla k vychodiskovému produktu v kroku (d) umozZiiuje viskozitu zni-
zit. Toto rozpﬁét’adlo mdze byt mie3ané so suchym produktom z kroku (c) v
priebehu rafinicie bez rozptsitadla, alebo mdze byt zvySok rozpistadla zave-
deny pri procesé poéas kroku (b). Toto mnozstvo mdzZe kolisat’ v zavislosti od

toho, ¢o bol alebo nebol susiaci krok (c) vykonany.

Toto rozpuitadlo musi byt pritomné v koncentracidch, ktoré umoznia udrzat
priemyselné vyuZzitie nasho vyndlezu a to v koncentraciach medzi 0 % a
30 %, prednostne medzi 0 % a 20 % a predovietkym medzi 0 % a 10 %. Prida-
nie prili§ velkého mnozstva vody by mohlo byt rovnaké ako rekryStalizacia z
rozptstadla, ktora by vyzadovala kry3talyzatory s vd¢3ou kapacitou, ¢im sa vy-
ruii prospech z vyuZzivania rozpustadla. Uvedené rozpistadlo musi byt vzhla-
dom k laktidu inertné a musi byt Fahko recyklované pri celkovom procese pro-
dukcie PLA; spomenit je moZné napriklad estery ky_seliny mlieénej alebo roz-

pL’1§t’adlo z kroku (b).

Dalsie detaily a $pecifické rysy vynalezu, ktoré si nizSie uvadzané po-
mocou prikladov, bez toho aby bol na ne obmedzeny, opisuji mozné uskutoc-

nenia.
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Priklady uskutodnenia vynélezu

Priklad 1

Vzorka (ndsada) surového laktidu (0,696 kg) obsahujtica 83 % L-LD, 8 %
mezo-LD a 1,6 % hydratovaného L-LD komplexu (komplex) so zvyikovou aci-
- ditou 570 miliekviv. / kg bol vlozeny do krystalizéra skladajuceho sa z verti-
kélnej trubice z nerezovej ocele s dizkou 1 m a priemerom 30 mm. PI43f trubi-
ce bol opatreny kvapalinou na prénos tepla s jednotkou termostatovaného vyta-
pania na ovlddanie krystalizaénych fiz, natavovanie alebo pretavenie. Tento

surovy produkt sa topil pri 105°C.

Potom bola zavedena krystalizacia postupnym znizovanim teploty kvapa-
liny, ktord je na prenos tepla v plaiti. Aby sa zabranilo oklizidm a inkliziam u
¢istych kryStdlov, ma byt toto znizovanie teploty od 2 °C do 5 °C za hodinu.
Cast surového produktu kry3talizuje na stenach, zatial ¢o stredna &ast obsa-

huje kvapalni fazu (odpad) obsahujici vic¢sinu nedistdt.

Ked' sa kvapalina na prenos tepla uviedla na 60 °C, kvapalné faza je od-

lu¢ovand samospadom.

Krystaly zostavaju pokryté filmom necistdt, ktorych odstranenie vyZaduje krok
opdtovného natavenia: povrch trubice sa velmi postupne vyhreje (od
60 °C do 98 °C) tak, Ze sp6sobi, Ze sa roztdpa povrch krystilov s najmensou
Cistotou, ked'Ze ich bod topenia je niz§i nez ma &isty produkt. V zavislosti od
povahy surového produktu predstavuje natavena frakcia nazhromazdena samo-

spadom od 5 % do 25 % pdvodnej nasady.

Nakoniec sa krystalizér nastavi (pri 4 °C / min) na roztavenie produktu
(97 °C - 102 °C), aby sa skvapalnili vietky substancie nazhromazdené samo-
p y

spadom (tavenina).

Kone¢ny produkt, u ktorého sa pozaduje, aby vyhovel §pecifikacii laktidu
na syntézu PLA, sa podrobi druhému a i tretiemu stupiiu rafinacie rovnakou

procedurou.
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Tabulka I ukazuje obohatenie intermedidtnych frakcii s necistotami a

tieZ vzrast hmotnosti vytazku nazhromazdenych frakcii ako funkciu stupiiov.

Tabulka I
Stupen 1 Stupen 2 Stupen 3
Tave- Tave- Tave-
Nasada [ Odpad ) Nasada | Odpad ) Nisada | Odpad .
nina nina nina
L-LD :
83 55 97 97 97 89 99,2 98,5 99,5
(%)
mezo-
8 23 1,8 1,8 7 0,5 0,5 1 0,3
LD (%)
Kom- ‘
1,6 6 0,3 0,3 1,5 0,1 0,1 0,2 0,1
plex (%)
Acidita
(meq / 570 1652 160 160 260 35 35 - 10
kg)
Voda
460 586 230 230 - 140 140 - 50
(ppm)
Vytazok :
100 28 51 100 13 73 100 S 83
(%)

Obsahy L-LD, mezo-LD a komplexu boli uréené pomocou GC po esterifi-

kacii karboxylovych zluéenin. Acidity boli titrované metoxidom sodnym v bez-

vodom rozpustadle pri pouziti fenolftaleinu ako indikatora. Obsahy vody boli

uré¢ené ¢inidlom Karla Fishera.
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Priklad 2

Vzorka surového laktidu obsahujica 77,2 % L-LD, 8,6 % mezo-LD a
1,2 % komplexu a majica zvyskovi aciditu 1 840 miliekviv. / kg sa podrobi o-
peracii predCistenia pred rafinaciou rekrystalizaciou v prostredi taveniny ako v

priklade 1. -

25 hmotnostnych % studenej vody sa pridalo k 2 583 kg surového pro-
duktu pri 90 °C. Zmes bola rychlo uveden4 na svoju krystalizaéni teplotu a u-
drzovala sa na nej 30 minut, aby sa podporila nukleicia krystalov. Potom sa

teplota postupne zniZovala na 25 °C.

Nato sa zmes vysu$ila pri 1 500 ot / min a vytaZilo sa 1 553 kg bielych

krystalov. Analyzu tohto produktu pred a po suieni znazoriiuje tabulka II.

Tabulka II

Pred susenim Po suSeni
L-LD (%) 94,3 | 85.8
mezo-LD (%) 0,7 0,7
Komplex (%) 3,5 11,8
Voda (ppm) 5000 440

Ked'ze je obsah vody prili§ vysoky pre priamu krystalizaciu v prostredi
taveniny, prefukoval sa produktom pri 110°C prud suchého dusika po 1,5 h.
Tato uprava zniZuje obsah vody na 440 ppm, ale zvy$uje koncentraciu komple-

xu na utraty L-LD,

VysuSeny produkt ziskany touto upravou sa podrobi dvom alebo trom

stupfiom rafindcie rekry3talizaciou z prostredia taveniny podla prikladu 1.

Tabulka III ukazuje vzrast u¢innosti rafinicie v prostredi taveniny. V

skuto¢nosti si s nidsadou niz3ej &istoty na dosiahnutie poZadovanej kvality
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dostatoéné dva stupne. Pritomnost komplexu ma silne nepriaznivy vplyv na

hmotnost’ vytazku frakcii nazhromazdenych poc¢as findlneho rafina¢ného kroku.

Tabulka III

Stupen 1 Stupen 2
Nisada {Odpad [Tavenina | Ndsada |Odpad [Tavenina
L-LD (%) 85,8 75,8 99,1 99,1 93,3 99,5
mezo-LD (%) 0,7 1,6 0,1 0,1 1,9 0,2
Komplex (%) 11,8 17,2 0,6 0,6 3,3 0,1
Acidita (meq/kg) - - 68 68 260 9,7
Voda (ppm) 440 670 220 220 - 58
Vytazok (%) 100 44 37 100 9 72
Priklad 3
Vzorka surového laktidu obsahujuca 84,9 % L-LD, 5,5 % mezo-LD a

3,3 % komplexu a majuca zvyskova aciditu 830 miliekviv. / kg sa podrobi
spracovaniu podla prikladu 2, okrem faz odtoku a suSenia, ktoré boli adaptova-

né, aby sa minimalizovala tvorba komplexu.

25 hmotnostnych % studenej vody sa pridalo k 2 587 kg surového pro-
duktu pri 90 °C. Zmes bola rychlo uvedend na svoju kry3talizacnu teplotu a u-

drzovala sa na nej 30 minut. Potom sa teplota zniZila na 25 °C.

Néasledne sa zmes su$ila pri 2 000 ot. / min a vytazilo sa 1 786 kg bie-
lych krystalov. Tieto krystaly boli susené pri 45 °C vo vékuu, aby sa odstréanila
volnd voda, ale i voda, ktord je viazana v komplexnej forme. Zmiznutie kom-
plexu vlastne zodpoveda zvyseniu obsahu L-LD. Analyzu vlastnosti produktu

po suSeni znazorituje tabulka IV,
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Tabulka IV
Pred suSenim Po suseni
L-LD (%) 90,8 ' 97,6
mezo-LD (%) 0,9 0,7
Komplex (%) 5 1,1
Voda (ppm) 3 450 370

VysuSeny produkt ziskany touto dpravou sa podrobi rekrystalizacii z

prostredia taveniny podl'a prikladu 1.

Tabulka V ukazuje v porovnani s prikladom 2 vzrast vyrazku hmotnosti
frakcii nazhromazdenych pri tomto rafinaénom pochode, ked' je vo vychodisko-

vom produkte niZSie mnoZstvo komplexu.

Tabulka V
Stupen 1 Stupen 2
Ndsada |Odpad |Tavenina | Ndsada | Odpad |Tavenina

L-LD (%) 97,6 94,1 99,2 99,2 98,7 99,6
mezo-LD (%) 0,7 1,7 03 0,3 0,9 01
Komplex (%) 1,1 3,3 0,3 0,3 0,4 0,1
Acidita (meq / kg) 230 491 35 35 190 5,6
Voda (ppm) 370 - 125 125 - 37
Vytazok (%) 100 10 73 100 5 86
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Priklad 4

Tento priklad ukazuje Gcinnost’ rafindcie zmesi s nizkym obsahom lakti-
du, ktoré su vedl'ajSim produktom rafinaéného procesu. Vzorka surového lakti-
du obsahujica 41,9 % L-LD, 14,3 % mezo-LD a 2,2 % komplexu sa podrobi

spracovaniu podla prikladu 3.

25 hmotnostnych % studenej vody sa pridalo k 1 082 kg surového pro-
duktu pri 80 °C. Zmes bola rychlo uvedena na svoju krystalizanu teplotu a u-

drzovala sa na nej 30 minut. Potom sa teplota znizila na 25 °C.

Nésledne sa zmes vysu$ila a nazhromaZzdilo a vysu$ilo sa 0,400 kg bie-

lych kryStalov. Analyzu vlastnosti vysu§eného produktu znazoriiuje tabul’ka VI.

Tabulka VI
Pred suSenim Po suSeni
L-LD (%) 91,1 93,2
mezo-LD (%) 2,6 2,2
Komplex (%) 2,4 0,8
Voda (ppm) 4 200 800

VysuSeny produkt ziskany touto upravou sa mdze podrobit rekry$talizacii z
prostredia taveniny podla prikladu 1. Proti konvenénym spdésobom produkcie
PLA s réznymi reZimami recyklacie, naa technika poskytuje vyhodu recyklacie

laktidu ako takého a uz nie vo forme laktatu.
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PATENTOVE NAROKY

Spdsob rafinacie dimérneho cyklického esteru kyseliny mlieé¢nej vycha-
dzajuci zo surového laktidu obsahujiceho nedistoty, vyznacujuci sa tym,

Ze zahrnuje tieto stupne:

a) riadent extraktivnu krystalizaciu surového laktidu vo vodnom prostre-
di, ovladajicu geometriu vytvaranych krystalov a spdsobujicu rozdelenie
faz medzi laktid (tuha faza) a necistoty (kvapalna faza), podporujlicu ex-

trakciu neistét vodou;

b) separdciu suspenzie kryitalov ziskanej v stupni a) na kvapalnd, na
laktid chudobni fazu naplneni neéistotami a na vihky, na krystaly lakti-

du bohaty kolag;
¢) suSenie vlhkého kolaca ziskaného v stupni b);

d) rekrystalizaciu vysu$eného necistého laktidu ziskaného v stupni ¢) v

prostredi taveniny a ziskanie rafinovaného laktidu.

Sposob podl'a naroku | vyznaujici sa tym, Ze surovy laktid zahrnuje
zmes kyseliny mliecnej a/alebo esteru kyseliny mlie&nej a ich prislus-
-~ nych oligomérov, vody a/alebo alkoholu a réznych diastereoizomérnych

foriem laktidu alebo ich zmesi.

Spdsob podla ndroku 2 vyznadujici sa tym, e surovy laktid je ziskany
zmieSanim frakcii pochéadzajucich z rafinacie laktidu alebo zo syntetic-

kych postupov.

Spbsob podla ktoréhokolvek z predchadzajicich narokov vyznaéujici sa

tym, Ze surovy laktid ma obsah jedného diastereoizoméru laktidu medzi
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30 % a 90 %, prednostne medzi 40 % a 85 %, obsah vody medzi 0 % a
2 %, prednostne medzi 0 % a 1 %, obsah kyseliny mlie¢nej a oligomérov
kyseliny mlieénej medzi 0 % a 50 % a obsah mezo-laktidu a druhého

diastereoizoméru laktidu medzi 0 % a 30 %.

Spbsob podl'a ktoréhokol'vek z predchadzajtcich narokov vyznaédujici sa
tym, Ze riadena extraktivna kryStalizacia (a) zahrnuje prva fazu progre-
sivneho naockovania laktidu a druhd fazu rastu kry$tilov s vypudenim

necistot do vodnej fazy.

Spdsob podl'a naroku 5 vyznadujici sa tym, Ze progresivna ockovacia
fdza je iniciovand ponechanim zmesi pri teplote, ktord je nepatrne nizsia

nez je kry$talizaéna teplota laktidu v zmesi.

Spdsob podl'a naroku 5 vyznadujaci sa tym, ze rastova faza s extrakciou
necistdt je zaistovana riadenym zniZzovanim teploty zmesi, podporujica

rast kryS§talov laktidu.

Sposob podla ktoréhokol'vek z predchadzajucich narokov vyznadujuci sa
tym, Ze riadend extraktivna kryStalizdcia (a) sa vykonava pri teplote me-

dzi 100 °C a 0 °C, prednostne medzi 80 °C a 10 °C.

Sposob podl'a ktoréhokol'vek z predchadzajucich narokov vyznaéujici sa
tym, Ze stupeil riadenej extraktivnej kryStalizdcie (a) sa vykondva u zme-
si, v ktorej je mnoZstvo priddvanej vody vztiahnuté na surovy laktid me-

dzi 0 % a 40 %, prednostne medzi 0 % a 30 %.
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Spoésob podla niektorého z predchadzajucich narokov vyznacujlici sa
tym, Ze stupeii riadenej extraktivnej krystalizacie (a) zahrnuje pouzitie
reaktora s mie§anim, majiceho termostatujucu kapacitu a extrakény sys-
tém, ktory je vhodny tiez pre pastovité produkty, s dobou pobytu medzi 1

a 90 min, prednostne 1 a 60 min.

ZloZenie suspenzie kry$tédlov ziskanej po stupni (2) vyznadujice sa tym,
ze zahrnuje predovsetkym obsah vody medzi 1 % a 40 %, prednostne me-
dzi 1 % a 25 %, obsah jedného diastereoizoméru laktidu medzi 35 % a
90 %, prednostne medzi 40 % a 90 %, obsah kyseliny mlie¢nej a oligo-
mérov kyseliny mlie¢nej medzi 0 % a 10 %, prednostne medzi 0 % a S %,

a obsah mezo-laktidu a druhého diastereoizoméru laktidu.

ZlozZenie podl'a naroku 11 vyznaélujtce sa tym, Ze diastereoizomér lakti-
du zahrnuje laktid ako taky a komplex laktidu, ktory pozostava z jednej
molekuly laktidu reverzibilne viazanej vodikovou vézbou s jednou mole-

kulou vody.

Spdsob podl'a ktoréhokolvek z predchadzajicich spdsobovych narokov
vyznacujuci sa tym, Ze separacny stupefi (b) je separaciou centrifugova-
nim alebo inou separdciou, ktord umoziiuje ziskat vo vlhkom kolagi ob-
sah zvySkovej volnej vody medzi .O % a 3 %, prednostne medzi 0 % a.

1 %.

Spdsob podla naroku 13 vyznalujici sa tym, Ze stupei suienia (c) je

nahradeny premytim v stupni (b) ziskaného vlhkého kola¢a, bohatého na
kryStaly laktidu, rozpustadlom pri centrifugovani, aby sa z neho odstra-

nila voda.
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ZlozZenie vlhkého kolaca ziskaného po stupni (b) vyznaujice sa tym, Ze
zahrnuje predovsetkym obsah volnej vody medzi 0 % a 5 %, prednostne
medzi 0 % a 2 %, celkovy obsah laktidu medzi 75 % a 98 %, prednostne
medzi 85 % a 98 %, obsah kyseliny mlieinej a ollgomerov kyselmy
mlie¢nej medzi 0 % a 5 %, prednostne medzi 0 % a 3 %, a obsah mezo-

laktidu a druhého diastereoizoméru laktidu.

ZloZenie podla ndaroku 15 vyznaéujiice sa tym, Ze celkovy obsah laktidu,
zahrnujuci poZadovany diastereoizomér laktidu a komplexovany laktid, je

medzi | % a 30 %, prednostne medzi 1 % a 20 %.

‘Sp6sob podl'a ktoréhokolvek z predchadzajicich spésobovych narokov,

vyznalujuci sa tym, Zze stupeil (c) zahrnuje procedlru suSenie, ktora do-
cieluje obsah zvyskovej vol'nej vody v su§enom neistom laktide medzi 0
a 800 ppm, prednostne medzi 0 a 400 ppm, a zvySkovy obsah vody viaza-
nej vo forme komplexu laktidu medzi 0 % a 3 %, prednostne medzi 0 % a
0,5 %.

Spdsob podla niektorého z predchadzajicich spdsobovych nérokov, vy-
znacujlci sa tym, Ze suenie (c¢) vlhkého kolaca v tuheJ faze, ziskaného °

v (b) sa vykonava vo vakuu, v prude suchého plynu pri teplote nizsej nes

50 °C.

Sposob podla niektorého z predchadzajucich sposobovych nadrokov vy-
znacujuici sa tym, Ze stupei sulenia (c) v kvapalnej faze zahrnuje najprv

skvapalnenie vlhkého kolaca ziskaného v (b) a potom odtiahnutie vody
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(volnej a viazanej) pomocou ofukovania a/alebo prefukovania suchého

plynu do roztoku.

Spdsob podla néroku 19 vyznacujici sa tym, Ze teplota sulenia (c), kto-
ra je mierne vy3Sia neZ teplota skvapalnenia vlhkého laktidu, je medzi

90 °C a 130 °C, prednostne medzi 95 °C a 115 °C.

Spbsob podl'a naroku 18 alebo 19 vyznaujiici sa tym, ze prudom suché-
ho plynu je inertny plyn alebo vzduch, a kde je to vhodné, je tento prud

plynu predhrievany.

Sposob podla niektorého z predchadzajicich spésobovych narokov vy-
znatujuci sa tym, Ze stupen (d) zahrnuje jednu alebo viac rekrystalizacii

suchého ne¢istého laktidu ziskaného v stupni (¢) v prostredi taveniny.

Spbésob podla naroku 22 vyznaéujuci sa tym, e so suchym nedistym
laktidom ziskanym z kroku (c) je zmie$any prostriedok zniZujuci visko-
zitu, aby sa zvysila rychlost krystalizacie, koeficient prenosu hmoty a a-

¢innost' rekryStalizacie v prostredi taveniny.

Spdsob podl'a naroku 23 vyznacujici sa tym, Ze prostriedok znizujuci
viskozitu je rozpustadlo, ktoré je zavedené ku koncu sudiaceho stupiia
(c) a je volené z ketonov, éterov, aromatickych alebo alifatickych roz-
puitadiel, rozpusitadiel na baze silikénov, halogenovanych rozpustadiel,

alkoholov a esterov mlieénej kyseliny.
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Spdsob podl'a naroku 23 vyznadujuci sa tym, Ze prostriedok zniZujici

. viskozitu je zvyskové rozpuitadlo zavedené pocas stupiia (b) separicie
o J y pustac p

centrifugovanim pri procese a je volené z keténov, éterov, aromatickych
alebo alifatickych rozpustadiel, rozpuitadiel na baze silikénov, haloge-

novanych rozpistadiel, alkoholov a esterov mlie¢nej kyseliny.

Spdsob podl'a ktoréhokolvek z nirokov 23 aZ 25 vyznadujici sa tym, Ze
obsah prostriedku znizujiceho viskozitu je medzi 0 % a 30 %, prednostne
medzi 0 % a 20 %.

Spbsob podla niektorého z predchddzajicich spdsobovych nirokov vy-
znalujici sa tym, Ze obsah laktidu na konci stupiia (d) je medzi 99,0 % a
99,9 %, prednostne medzi 99,5 % a 99,9 %, obsah mézo-laktidu je medzi
0 % a 0,5 %, prednostne medzi 0 % a 0,2 %, obsah vody je medzi 0 ppm
a 100 ppm, prednostne medzi 0 ppm a 50 ppm, mnoZstvo kyseliny mlieg-
nej a oligomérov je medzi 0 miliekviv. / kg a 10 miliekviv. / kg, pred-

nostne medzi 0 miliekviv. / kg a 1 miliekviv. / kg.

Sp6sob rafinacie dimérneho cyklického esteru kyseliny glykolovej vy-
chadzajuci zo surového glykolidu obsahujuceho neéistoty, vyznalujici

sa tym, Ze zahrnuje tieto stupne:

a) riadenu extraktivnu kryStalizaciu surového glykolidu vo vodnom p'ros;
tredi, ovladajicu geometriu vytvaranych krysStédlov a sposobujicu rozde-
lenie faz medzi glykolid (tuhd faza) a neistoty (kvapalna faza), podpo-

rujucu extrakciu neéistét vodou;

b) separdciu suspenzie kry$tdlov ziskanej v stupni (a) na kvapalna, na
glykolid chudobnu fazu s nedistotami a na vlhky, na krystaly glykolidu
bohaty kolag;
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c) sulSenie vlhkého kolaca ziskaného v stupni (b);

d) rekrystalizdciu vysudeného negistého glykolidu ziskaného v stupni (c)

v prostredi taveniny a ziskanie rafinovaného glykolidu.
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