I:: {:} DBU-Forschungscluster

Novel Process

Neue Prozess-Fenster fur die
Prozessintensivierung der
Kolbe-Schmitt-Synthese

AZ 25715

Abschlussbericht

Verfasser:  Ulrich Krtschil,

Institut fur Mikrotechnik Mainz GmbH

Koautoren: Dr. Annegret Stark, Friedrich-Schiller-Universitat Jena

Ort:

Jahr:

Sabine Hubschmann, Friedrich-Schiller-Universitat Jena
Mainz

2011



06/02

Projektkennblatt N
der DBU B
Deutschen Bundesstiftung Umwelt

Az 25715 Referat 31 Férdersumme 263.080,00 €
Antragstitel Neue Prozess-Fenster fiir die Prozessintensivierung der Kolbe-Schmitt-
Synthese
Stichworte Verfahren, chemisches Verfahren, Mikrotechnik
Laufzeit Projektbeginn Projektende Projektphase(n)
3 Jahre 01. Jan 2008 30.04.2011 5 Arbeitspakete
Zwischenberichte Stand April 2011
Bewilligungsempfanger Institut fir Mikrotechnik Mainz GmbH Tel 061 31/9 90-3 28
Fax 061 31/9 90-3 05
Projektleitung
Carl-Zeiss-Str. 18 - 20 Dipl.-Ing. Ulrich Krtschil
Bearbeiter
55129 Mainz Ulrich Krtschil
Kooperationspartner Friedrich-Schiller-Universitat Jena,

Institut fir Technische Chemie und Umweltchemie, 07743 Jena
Sigma-Aldrich Production GmbH, Chemical Development, Industriegasse 25,
CH-9471 Buchs SG

Zielsetzung und Anlass des Vorhabens

Die Zielsetzung des Vorhabens ist, eine Prozessintensivierung der Kolbe-Schmitt-Synthese unter Nut-
zung neuer Prozessfenster zu erzielen. Solche neuen Prozessfenster sind u.a. die Anwendung von stark
erhohten Temperaturen und/oder Driicken, héheren Konzentrationen der Reaktanten durch alternative
Lésungsmittel sowie neuen Synthesewegen. Voraussetzung fiir die Nutzung dieser neuen Prozessfens-
ter sind innovative apparatetechnische Lésungen wie etwa mikro- und millistrukturierte Reaktoren und
Warmedubertrager, die es erlauben, die intensivierten Prozesse in warme- und sicherheitstechnischer
Hinsicht zu beherrschen. Wichtig ist aber auch eine Kombination dieser Apparatetechnik mit innovativen
Prozessansatzen, z.B. alternativen Lésungsmitteln oder Energieeintrag.

Am Beispiel der Carboxylierung von Phenolen mittels elektrophiler Substitution soll die Moglichkeit auf-
gezeigt werden, die Kolbe-Schmitt-Synthese unter Verwendung der Mikroprozesstechnik in neuen, die
Reaktion intensivierenden Prozessfenstern zu fahren. Die Anwendung ionischer Flissigkeiten als Car-
bonattrager, d.h. als Reaktividsemittel, Einkopplungsagens fir Mikrowellenstrahlung oder einfach nur als
Lésungsvermittler soll die Nachhaltigkeit des Prozesses deutlich verbessern. Ebenso stehen Untersu-
chungen zur Recyclisierung und Reaktivierung der ionischen Flussigkeit (im Falle des Einsatzes als Re-
aktividsemittel) und damit eine Verbesserung der Stoffbilanz im Fokus dieser Arbeit. Die Verwendung
der Mikrowelle als alternative Energiequelle soll dazu beitragen, das System effizienter aufzuheizen.

Das Vorhaben basiert auf positiven Ergebnissen von Vorarbeiten am IMM, die jedoch detaillierte Unter-
suchungen erfordern. Hier gelang der erfolgreiche Transfer der Ublicherweise batchweise durchgefiihrten
Kolbe-Schmitt-Synthese in einen kontinuierlichen Prozess mit vergleichbaren Ausbeuten, aber um Gro-
Renordnungen verkirzten Reaktionszeiten unter erhdhtem Druck und Temperatur. Bei gleichem Reak-
torvolumen waren kirzere Reaktionszeiten bei Mikrowellenbeheizung ausreichend bzw. es wurden deut-
lich héhere Ausbeuten beim Einsatz von reaktiven ionischen Flissigkeiten erzielt.

Darstellung der Arbeitsschritte und der angewandten Methoden

Die Prozessintensivierung soll durch vergleichende Untersuchungen an einer kontinuierlich betriebenen
Laboranlage unter Variation der Beheizungsmethode (konvektiv oder mit Mikrowellenheizung), der ein-
gesetzten Reagenzien sowie der Optimierung der Reaktionsparameter erreicht werden. Dabei sollen
auch verschiedene ionische Flissigkeiten synthetisiert und getestet werden. Von Beginn an sollen die
Arbeiten entwicklungsbegleitend 6kologisch bewertet werden, zunachst am Anfang durch die Identifikati-
on okologischer ,Hot-Spots* innerhalb der Prozesskette bis hin zu einer vereinfachten Okobilanz. Am
Ende des Projektes stehen die Entwicklung einer mit herkbmmlichen Prozessen konkurrenzfahigen Pi-
lotanlage zur kontinuierlichen Durchflihrung von Carboxylierungsreaktionen sowie ihr Feldeinsatz mit ei-
ner industriell relevanten Carboxylierungsreaktion.
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Ergebnisse und Diskussion

1.

10.

11.

Weitere erreichte Prozessintensivierung bei wassriger KS-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure
(2,4-DHBA) aus Resorcin und KHCO; gegentiber Vorversuchen:

e Verdreifachung der maximal erzielten Raum-Zeit-Ausbeute auf > 30 000 kg/(m?* h), ~1500x Batch

¢ Reduzierung des KHCOs-Uberschusses von 3 auf 1,2 méglich: Steigerung der Raum-Zeit-
Ausbeute um Faktor 1,5 trotz um 20% reduzierter Ausbeute

o Reduzierung der erforderlichen Verweilzeiten, d.h. verbesserte Raum-Zeit-Ausbeuten, gesteigerte
Selektivitat, Einsatz mikrostrukturierter Reaktoren mdglich

Nachweis der Uberlegenheit von kleineren Dimensionen unter 1 mm (1/16 " Kapillare) hydraulischem
Durchmesser gegeniber jenen mehreren Millimetern (1/4" und 1/8" Kapillaren):

e hoherer Umsatz bei kurzen Verweilzeiten
o Verbesserung der Raum-Zeit-Ausbeute
e hohere Selektivitat, d.h. weitgehende Unterdrickung der Nebenproduktbildung méglich

Senkung des Kumulativen Energieaufwands mit steigender Raum-Zeit-Ausbeute, z.B. um den Faktor
17 bei Verringerung der Reaktionszeit von 130 s auf 4 s bei gleichem Reaktionsvolumen.

Zum Vergleich wurden neben KHCO; weitere Hydrogencarbonate bzw. Carbonate wie NaHCO3;, Na,CO,
und Li,CO; als Reagentien getestet. Beste Ausbeuten, auch wegen der hdchsten Ldslichkeit, wurden
mit KHCO; erreicht. Das im Batchversuch ebenfalls geeignete, umweltfreundliche Ammoniumhydrogen-
carbonat liefert bei kontinuierlichem Betrieb keine befriedigenden Umsatze, da es bei den fiir kurze Re-
aktionszeiten erforderlichen héheren Temperaturen nicht ausreichend thermisch stabil ist.

Zur Ermittlung des umweltrelevanten Potentials wurde eine Abtrennung und Aufreinigung des Produk-
tes aus der wassrigen Lésung durchgefiihrt. Es zeigte sich, dass die Methodik bei ionischen Flissig-
keiten nicht anwendbar ist.

Ein mikrostrukturierter Reaktor (elektrisch direkt beheizt) wurde erfolgreich getestet:

e Verbesserte Energieeffizienz im Vgl. zum Olbad ist méglich.

o Fr Pilotanlage ist er geeignet durch Numbering-up.

e Fir den Einsatz mit Flissigkeiten wurde ein optimierter, elektrisch direkt beheizter Reaktor mit
Mikrokanalen konstruiert und gefertigt.

e Versuche mit Resorcin und wassriger KHCO3-Lésung ergeben fir langere Verweilzeiten ab 11 s
nur geringfligig niedrigere Ausbeuten als fir die 1/16“-Kapillare. Bei 35 bar wurde insbesondere
bei kiirzeren Verweilzeiten und héhere Temperaturen verstarkte Gasbildung und stoRBweiser Fluss
beobachtet, was durch Anwendung eines erhéhten Druckes von 70 bar vermieden werden konnte.

e |m Vergleich zur 1/16“-Kapillare konnte die Produktivitat um das 25-fache auf 225 g/h gesteigert werden.

o Erist der vorgesehener Reaktortyp fiir die Pilotanlage, da geeignet fir Numbering-up.

PEEK ist geeignetes Material fur Mikroreaktor mit ausreichenden Eigenschaften bezlglich Durch-
lassigkeit fur Mikrowellen, Chemikalienbesténdigkeit, mechanischer und thermischer Stabilitét sowie
Strukturierbarkeit (1. Meilenstein).

Konstruktion, Bau und Test eines modularen, aus mikrostrukturierten Plattchen aufgebauten PEEK-
Reaktors, vorgesehen flir den Einsatz im Mikrowellengerat CEM Discover. Die Versuche mit Resorcin
und wassriger KHCO;-LOsung ergaben nur geringe Ausbeuten an Produkt, da im kontinuierlichen Be-
trieb der Grofiteil der eingestrahlten Energie vom sich stark aufheizenden Reaktormaterial absorbiert
wurde, gefordert durch die mit zunehmender Temperatur stark steigende Absorption der Mikrowellen-
strahlung durch PEEK. Diese Eigenschaft sowie die ungiinstigeren Massenverhaltnisse zwischen Re-
aktor und Reaktionsmedium bedingen die im Vergleich zum Batchbetrieb negativen Erfahrungen beim
Einsatz vom PEEK als Konstruktionsmaterial in der kontinuierlich betriebenen Mikrowelle.

Nachweis der prinzipiellen Herstellbarkeit einiger alternativer HCO3 -haltigen ILs, allerdings
e praparativ noch zu aufwendig

e ohne Lésungsmittel nicht voll stabil (wie kommerziell erhaltliche hydrogencarbonathaltige ILs)
e bislang nur geringe thermischer Stabilitat (unter Normaldruck)

Fortschritte bei der Entwicklung eines Recyclingverfahrens fir hydrogencarbonathaltige ILs, basie-
rend auf dem Einsatz von lonenaustauschern, Entwicklung aber noch nicht abgeschlossen.

Deutlich verbesserte Prozessintensivierung bei KS-Synthese mit reaktiven ionischen Flissigkeiten in
gegeniber Vorversuchen:
o VerdreiBBigfachung der maximal erzielten Raum-Zeit-Ausbeute von 2329 kg/(m?* h) auf
69900 kg/(m?* h) (entsprechend 3330x wassriger Batch) bei vergleichbarer Ausbeute von 56 %
(Ergebnisse erzielt mit 1-Butyl-3-methylimidazolium-Hydrogencarbonat (BMIM-HC)).

¢ Signifikant geringere Nebenproduktbildung bei Einsatz HCOs-haltiger ionischer Flissigkeiten im Vgl.
zu wassriger KHCO;-Lésung, z.B. Verringerung von 2 % auf 0,2 % bei 200 °C und 32 s Verweilzeit.




12. Kolbe-Schmitt-Syntheseversuche im mikrowellenbeheizten Batch-Druckreaktor mit verschiedenen
hydrogencarbonat- bzw. methylcarbonathaltigen ionischen Flussigkeiten unter Variation von Druck
und Temperatur sowie der Reaktionszeit fuhrten ebenfalls zu vergleichsweise hohen Ausbeuten um
60 %, jedoch bei erheblich langeren Verweilzeiten zwischen 10 min und 2 h. Weiterhin wurde Phloro-
glucin erfolgreich carboxyliert mit den reaktiven ionischen Flissigkeiten [C1C4pyr][CH3;CO3] und
[Comim][HCOs], wobei eine Decarboxylierung verhindert wurde und die Selektivitét ca. 100 % erreichte.

13. Versuche bei verschiedenen Driicken und Konzentrationen, hdhere Umséatze durch Beaufschlagung
mit superkritischem CO, zu erzielen, fiihrten sowohl in wassriger Losung als auch mit ionischen Flis-
sigkeiten nicht zu dem gewlnschten Ergebnis.

14. Unter Verwendung verschiedener KapillarreaktorgréRen von 1/16" (dulRerer Durchmesser) mit 0,6 ml
Volumen bis 1/4" in PEEK (8 ml) bzw. 6 mm (9 ml) in Glas wurden detaillierte Versuche zur kontinu-
ierlichen KS-Synthese in wassriger KHCO;-Lsung bei Mikrowellenheizung durchgefuhrt. Die erreich-
ten Temperaturen hangen dabei nicht nur von der eingestrahlten Mikrowellenenergie ab, sondern
auch von der Mikrowellenabsorption, die wiederum in komplexer Abhangigkeit zum Durchsatz, der
KapillargroRRe und -form sowie deren Lage in der Kavitat steht. Dies trifft in unterschiedlichem Male
sowohl fur die Single-Mode Mikrowelle von CEM als auch das Multimode-Gerat von Anton Paar zu.
Im Unterschied zu den Vorversuchen in einer Glasschlange von 25 ml Volumen wurden keine hdhe-
ren, aber durchaus ahnliche Umsatze wie bei konventioneller Beheizung beobachtet.

15. Am IMM und ITUC durchgefuhrte Batchversuche mit den Ausgangsstoffen fiir die vorgeschlagenen
industriell interessanten Produkte fihrten sowohl in wassriger KHCO;-Lésung als auch in ionischen
Flassigkeiten und mit Dimcarb zu keinem Ergebnis. Wenn tberhaupt eine Ldslichkeit gegeben war, so
wurde kein Umsatz zum gewdinschten Produkt gefunden. Alternative Versuche mit reaktiverem 4-
Bromresorcin flhrten lediglich zur Abspaltung von Brom

16. Zersetzungsversuche mit dem gewlnschten Produkt 2,4-Dihydroxybenzoesaure zeigten auf, dass die
Produktbildung gegentiber der Zersetzung insbesondere bei Temperaturen bis 200 °C und bei kurzen
Reaktionszeiten im Sekundenbereich bevorzugt ist.

17. Konstruktion und Bau einer Pilotanlage, basierend auf dem Konzept eines externen Numbering-up fir
den elektrisch beheizten mikrostrukturierten Reaktors.

18. Der urspringlich vorgesehene Betrieb der Pilotanlage im Feldeinsatz bei Sigma-Aldrich wurde er-
satzweise am IMM durchgefiihrt. Es wurde der Nachweis fur die erfolgreiche Umsetzung des Scale-
up-Konzeptes gefuhrt: Die mit Hilfe eines Kapillarrektors im Labormalistab durch die Anwendung
.Neuer Prozessfenster” erzielte Prozessintensivierung konnte im Wesentlichen auf den PilotmafRstab
mit 12 I/h Anlagendurchsatz und der Herstellung von 520 g/h Produkt Ubertragen werden.

19. Der Umwelteinfluss verschiedener Prozessvarianten wurde mit folgenden Ergebnissen, stellvertretend
fur alle Umweltfaktoren hier auf das Treibhauspotential bezogen, untersucht:

o Der Einsatz reaktiver ionischer Flussigkeiten ist 6kologisch am vorteilhaftesten, wobei eine effizi-
ente Aufarbeitung zwingend erforderlich ist, da das Umweltbelastungspotential der ionischen Flus-
sigkeiten selbst sehr hoch ist.

o FUr die wassrige Kolbe-Schmitt-Synthese ist eine Reaktionstemperatur von 200 °C im Kapillarre-
aktor am vorteilhaftesten, da die hierbei erzielte hohe Produktausbeute der wesentlichste Einfluss-
faktor ist. Die Produktisolierung steigert erwartungsgemaf das Umweltbelastungspotential.

o Trotz der Betrachtung von Dimcarb selbst als umweltfreundlicher alternative CO,-Trager erhdht
sich Umweltbelastungspotential auf Grund geringer Produktausbeute signifikant durch Produktiso-
lierung und Medienrlckflhrung

Untersuchungen im Sinne der Zielstellung des Projektes, aber zusétzlich zum Arbeitsplan:

20. Als umweltfreundlicher alternative CO,-Trager wurden Carbamate (Dimcarb und héhere Dialkylcarb —
Derivate wie Diethylcarb, Di-isopropyl-carb und Ethanolcarb) unter erhéhtem Druck und Temperatur in
der Mikrowelle erfolgreich eingesetzt (Batchversuche), allerdings ohne Verbesserung gegentiber bishe-
rigen Ansatzen (Ausbeute < 40%) und mit unterschiedlich stark ausgepragter Selektivitat zu 2,4-DHBA.

21. Versuch, als weiteres neues Prozessfenster die Umsetzung von Resorcin mit Alkalihydrogencarbonaten
solventfrei (mechanochemisch bzw. in Schmelze) durchzuflihren, blieb ergebnislos.

22. Als Alternative zu den ergebnislos verlaufenen Versuchen mit den vorgeschlagenen industriell interes-
santen Produkten wie Diaminobenzolen wurde die Ubertragung der mit Resorcin gewonnenen Ergeb-
nisse auf die Synthese von Para-Aminosalicylsdaure (PAS) aus 3-Aminophenol untersucht. Diese Reak-
tion profitiert zwar ebenso vom Einsatz intensivierter Prozessbedingungen, ist aber deutlich langsamer
als die Kolbe-Schmitt-Synthese mit Resorcin.




23.

Angeregt durch die erfolgreichen Batchversuche am ITUC mit Phloroglucin wurden am IMM Versuche
durchgefuhrt zur Carboxylierung von Phloroglucin in der kontinuierlich betriebenen Anlage (Kapillarreak-
tor), aber in hdherer Konzentration als bei friheren Versuchen (Hessel et al., Chem. Eng. Technol.
2007, 30, No. 3, 355-362). Dazu musste zur Erhéhung der Ldslichkeit der Vorratsbehalters auf ca.

80 °C temperiert werden, wodurch bereits im Edukt Uber 90 % Umsatz erzielt wurden. Daher bringt die
kontinuierliche Synthese bei hdherer Temperatur hier keine Vorteile.
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167 2011, 510-518.

Fazit

Positive Ergebnisse bezlglich weiterer Prozessintensivierung, z.B. Steigerung der Raum-Zeit-
Ausbeute; Verfolgung weiterer Ansatze

Mit HCO3™-haltigen reaktiven ionischen Flussigkeiten werden die mit Abstand héchsten Ausbeuten er-
zielt, wobei diese Prozessvariante bei entsprechender effizienter Aufarbeitung auch 6kologisch am
vorteilhaftesten ist.

Untersuchungen zu Kosten und Umwelteinfliissen der verschiedenen Intensivierungsansatze zeigten
Potenziale und Aufgaben auf wie Erfordernis einer effizienten Recycling-Strategie bei ionischen Flis-
sigkeiten sowie verlustarmer Mikrowellennutzung.

Beim kontinuierlichen Betrieb von Kapillarreaktoren wurden &hnliche Ergebnisse wie bei der Olbad-
heizung erzielt. Die geringe Mikrowellenabsorption bei 1/16"-Kapillaren fihrte zu Entwicklung und Bau
eines kompakten mikrostrukturierten Reaktors fir kontinuierliche Mikrowellenheizung, dessen Material
PEEK sich jedoch Uberraschenderweise als fiir diese Betriebsweise nicht geeignet erwies.

Mangels Loslichkeit und Reaktivitat konnten die ausgewahlten, als industriell interessant betrachteten
Produkte nicht auf diesem Weg hergestellt werden. Alternativ wurde der entwickelte Prozess auf die
Herstellung von Paraaminosalicylsaure tbertragen.

Die im Kapillarreaktor nachgewiesene Uberlegenheit von Mikrostrukturen und kurzen Verweilzeiten
wurde genutzt bei der Konstruktion eines direkt beheizten, mikrostrukturierten Reaktors mit jedoch
zehnfacher Kapazitat gegentber der 1/16"-Kapillare. Eine weitere Kapazitatssteigerung um ca. eine
Grolenordnung ist durch externes Numbering-up mdglich und wurde experimentell nachgewiesen
beim Betrieb der Pilotanlage mit drei parallel geschalteten Reaktoren dieser Bauart.
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Zusammenfassung

Projektziele

Im Projekt sollen drei von sechs ,Novel Process Windows (NPW)“ [57] hinsichtlich
ihres Potenzials zur Prozessintensivierung der Kolbe-Schmitt-Synthese untersucht
werden. Hierfur sollen geeignete mikrostrukturierte Reaktoren entwickelt werden, die
unter MalRgabe dieser Intensivierung ein geeignetes Scale-up-Konzept bis hin zum
Pilotmalstab erlauben. Die so entwickelten Prozessvarianten sollen entwicklungsbe-
gleitend 6kologisch bewertet werden.

1. NPW-Thema 1
e FEinsatz alternativer Chemikalien
2. NPW-Thema 2
o Weitergehende Exploration des high-T,p-Effekts

e Einsatz alternativer Energien (Mikrowelle)
3. NPW-Thema 4

e Einsatz alternativer Lé6sungsmittel (lonische Fliissigkeiten, scCOy)
4. Scale-up

e Entwicklung und Realisierung der erforderlichen mikrostrukturierter Apparate
e Entwicklung, Bau und Einsatz einer Pilotanlage
5. Entwicklungsbegleitende 6kologische Bewertung

Zusammenfassung zu Teil A

In diesem Unterprojekt konnte demonstriert werden, dass die KS-Synthese mit un-
terschiedlichen CO,-Prakursoren (hydrogencarbonat- bzw. methylcarbonat-basierte
ionische Flussigkeiten, Dialkcarb, K[HCO3], [NH4][HCO3]) mdglich ist. Es ist beson-
ders hervorzuheben, dass Dimcarb und dessen Analoga, welche auch in Gaswa-
sche-Prozessen verwendet werden, zur Aktivierung des CO, befahigt sind. Die Kopp-
lung von Carboxylierungsreaktionen an Gaswascheanlagen ware daher zu Uberle-
gen, wodurch die 6kologische Bilanz fur Dimcarb besser wirde.

Zunachst wurden verschiedene Dialkcarbs synthetisiert. Als ausreichend thermisch
stabil flir den Einsatz als Reaktivisungsmittel erwiesen sich die Derivate des Dial-
kylamins, Diethylamins, Di-isopropylamins und des Monoethanolamins.

Ausserdem wurden verschiedene hydrogencarbonat-basierte ILs synthetisiert, mit
dem Ziel, basen-stabile Kationen zu finden, die auch ohne Zusatz eines org. L6-
sungsmittels stabil sind. Dies koénnte zu einer Erhéhung der CO,-
Pracursorkonzentration, und daher potentiell zu einer Prozessintensivierung fihren.
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Es wurde gefunden, dass die Kationen [C4dmim]*, [CsC1pyr]” und [Ca4s44P]" in der Tat
I6sungsmittelfrei stabil sind, jedoch zersetzt sich [HCOs] zu [COs]?, so dass die Idee
der Aufkonzentration verworfen werden musste.

Die KS-Synthese von Resorcin verlauft in Dimcarb jedoch unselektiv, und 2,6-DHBA
wird besonders bei hoheren Temperaturen und langeren Reaktionszeiten als Hauptpro-
dukt gebildet. Sehr kurze Reaktionszeiten, wie sie z.B. im kontinuierlichen Millireaktor
erzielbar sind, kdnnten zu einer hohen Selektivitat zu 2,4-DHBA fluhren. Allerdings muss-
te hierzu das Resorcin durch Losen in einem organischen Losungsmittel zunachst ver-
flissigt werden, um es in den Reaktor einspeisen zu kdnnen. In Vorversuchen wurde
gezeigt, dass dies mit einem starken Verlust der Reaktivitat des Systems verbunden ist.

Im Vergleich der Dialkcarbs ist Dimcarb und Ethanolcarb am effizientesten im Hin-
blick auf Umsatz (max. 35-40 %) und Selektivitat zu 2,4-DHBA (64%), wenn im Auto-
klav gearbeitet wird. Unter Rickflussbedingungen erweist sich Dimcarb als zu fllich-
tig, und es werden keine Umsatze erzielt.

Im Gegensatz zu Dimcarb konnte Resorcin mit wassriger K[HCO3] unter Ruckfluss-
bedingungen carboxyliert werden, und die Bildung von 2,6-DHBA wurde hierbei nicht
beobachtet. Flhrt man jedoch die Reaktion im Autoklav durch, so bildet sich auch die
2,6-DHBA, allerdings liegt die 2,4-DHBA vorrangig vor. Der Umsatz ist hdher als der
in Dimcarb. Hieraus lasst sich mutmal3en, dass die Losungsmittel einen betrachtli-
chen Einfluss auf die Stabilisierung der Intermediate und Produkte haben missen.

Beim Einsatz in der KS-Synthese mit Resorcin wurde mit ILs in keinem Falle die Bil-
dung von 2,6-DHBA beobachtet. Im Autoklavensystem fuhrte die Erhdhung der
Temperatur zu einer Ausbeutesteigerung bis max. 60%, welche unter keinen Um-
standen Ubertroffen werden konnte. Sowohl hydrogencarbonat-basierte als auch me-
thylcarbonat-basierte ILs konnen zur KS-Synthese verwendet werden, wobei in
Druckreaktionen eine sehr ahnliche Reaktivitat zu verzeichnen ist.

Tabelle 1 zeigt eine Zusammenfassung der Bedingungen mit den jeweils besten
Ausbeuten bzw. Umsatzen.

Tabelle 1: Zusammenfassung der Ergebnisse in der KS-Synthese von Resorcin mit verschiedenen
Losungsmittelsystemen [1, 3, 6].

aq. KHCO, 1 ca. 100 2h 40 40 >0.95 Batchansatz

aq. KHCO, 35 180 11s 38 38 >0.95 konti. Millireaktor *
[Comim][HCO;] 1 ca. 100 2h 60 60 >0.95 Batchansatz
[Comim][HCO,;] 8 100 10 min. 59 59 >0.95 mi;?:;!f:ﬁiiﬁ:i;klﬂ:v
[Cimim][HCO;] 35 200 4s 56 56 >0.95 konti. Millireaktor™
Dimcarb 55-65 160 10-60min. 24-40 15-13 0.64-0.32 'hermisg';tzi?gztef

* 15.800 kg L' m3, **69.900 kg L' m*
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Interessanter Weise wurden synergistische Effekte gefunden, wenn eine 1:1 Mi-
schung bestehend aus K[HCO3;] und [Comim][HCOg3] verwendet wurde. Schon unter
Ruckflussbedingungen wurden die Ausbeuten wesentlich gesteigert, wobei die Se-
lektiviat zu 2,4-DHBA quantitativ blieb. Es bleibt jedoch zu klaren, ob dies ein Ein-
fluss der Hydrogencarbonatkonzentration ist.

Wurde das reaktivere Phloroglucin in der KS-Synthese mit Dimcarb eingesetzt, so
wurde quantitativ 2,4,6-Trihydroxybenzoesauredimethylamid gebildet. Das Ammoni-
ak-Analogon hierzu wurde auch mit wassriger [NH4][HCO3] gefunden. Aus diesem
Grund scheint Dimcarb nicht pauschal verwendbar zu sein.

Mit wassriger K[HCO3] zeigte sich, das Phloroglucin zwar wesentlich leichter zu car-
boxylieren ist, jedoch unter Normaldruck sehr schnell decarboxyliert, so dass hohe
Ausbeuten (bis zu 95%) nur bei sehr kurzen Reaktionszeiten zu erzielen sind. Fur
ionische FlUssigkeiten konnte gezeigt werden, dass unter Ruckflussbedingungen
keine Decarboxylierung stattfindet, also die ionische Flussigkeit wiederum einen sta-
bilisierenden Effekt mit sich bringt.

Im Hinblick auf andere Phenole oder deren Derivate wurden mit keinem der hier un-
tersuchten Systeme Umsatze gefunden. Das Protokoll Iasst sich also nur auf aktivier-
te Phenole wie Resorcin und Phloroglucin anwenden.

Die Wahl der Energiequelle (MW-assistiert, konvektiv beheizt) hatte, aul3er dass die
Heizraten im 1. Fall hdher sind, keinen Einfluss.

Betrachtungen zur Produkttrennung und Regeneration ergaben, dass der groite Teil
des im Uberschuss eingesetzten Dimcarbs destillativ wiedergewinnbar ist. Das so
gewonnene Rohprodukt muss durch Ansauern in die freien Carbonsauren uberfuhrt
werden. Jedoch ist die Selektivitat zu 2,4-DHBA mit Dimcarb niedrig, und die Tren-
nung der Komponenten (Resorcin, 2,4-DHBA, 2,6-DHBA) nicht geklart.

Im Falle der ionischen Flussigkeiten wurden gezeigt, dass die Ruckfihrung durch
Ansauern der Reaktionslésung, und nachfolgenden Anionenaustausch machbar sein
sollte, wie Vorstudien belegen [2]. Trotz hoher Ausbeuten ist hier der E-Faktor sehr
hoch, was auf die hohe Molmasse des Kations der IL zurickzuflhren ist, und den
Vorteil der Selektivitat mindert.

Zusammenfassen lasst sich konstatieren, dass die Loésungsmittelsysteme hinsichtlich
ihrer chemischen Performance

ionische Flissigkeit > K[HCO3] > Dimcarb,
hinsichtlich der 6kologischen Performance
Dimcarb > K[HCOs] > ionische Fliissigkeit

zu reihen sind.
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Zusammenfassung zu Teil B

Das Konzept der Untersuchungen zur Prozessintensivierung kontinuierlich betriebenen
Carboxylierungsreaktionen im Mikroreaktor durch Anwendung ,Neuer Prozessfenster®
beruhte auf einem stufenweisen Ansatz:

1. Prozesstransfer der Modellreaktion vom Batch- hin zur kontinuierlichen
Betriebsweise

2. Prozessoptimierung

3. Untersuchung alternativer Prozessvarianten

4. Scale-up des optimierten Prozesses bis zum Pilotmalistab

5. Ubertragung der Ergebnisse mit der Modellreaktion auf andere Reaktionen

Dazu wurden die Dimensionen der Mikrostrukturen, Temperatur, Druck, Edukt-
konzentrationen und die Verweilzeit variiert, verschiedene Varianten fur die eingesetzten
Edukte (Alkalicarbonate und -hydrogencarbonate, reaktive ionische Flussigkeiten,
scCO,) sowie mehrere alternative Beheizungsarten (Olbad, Mikrowelle, direkte
elektrische Heizung) angewandt. Aufderdem wurden malfigeschneiderte Mikroreaktoren
fur die Mikrowellenheizung und direkte elektrische Heizung entwickelt und gefertigt.
SchlieRlich wurde zur Uberprifung des Scale-up-Konzeptes eine fahrbare Pilotanlage
konstruiert, gebaut und eingesetzt.

Die wichtigsten Ergebnis konne wie folgt zusammengefast werden:

e Die Vorteile der Anwendung von Neuen Prozessfenstern in Verbindung mit
mikrostrukturierten Reaktoren konnten am Beispiel der Kolbe-Schmitt-
Synthese nachgewiesen werden:

» Verringerung der Reaktionszeiten von mehr als 2 Stunden bis hinunter
zu wenigen Sekunden

> Dadurch konnten im Pilotmalistab Raum-Zeit-Ausbeuten bis zu 28.800
kg/(m? erzielt werden

» Die Nebenproduktbildung konnte in der Pilotanlage auch bei hoherer
Temperatur bei den insgesamt vorteilhaften kurzen Verweilzeiten
kleiner 10 s auf unter 1 % gedruckt werden.

» Beim Einsatz reaktiver ionischer Flussigkeiten wurden im Labormal}-
stab sogar eine RZA von 69.900 kg/(m? h) erreicht

e Das Scale-up-Konzept wurde vom Kapillarreaktor bis zum Pilotreaktor erfolg-
reich umgesetzt.

e Es wurden malgeschneiderte Mikroreaktoren fur Mikrowellenheizung und
direkte elektrische Heizung entwickelt, gefertigt und eingesetzt.
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e Mit der Pilotanlage wurden Gesamtflussraten bis zu 12 I/h gefahren bei einer
maximalen Produktivitat von 520 g/h an 2,4-Dihydroxybenzoesaure.

e Alternative Reagenzien und Beheizungsmethoden wurden intensiv untersucht
und die besten Varianten in technischer, 6konomischer und okologischer Hin-
sicht bestimmt

e Alle Projektziele wurden im Wesentlichen erreicht, mit folgenden Abweichun-
gen von der ursprunglichen Planung:

» Die von Sigma-Aldrich als industriell interessant benannten Produkte
konnten nicht in Lésung gebracht werden bzw. waren zu wenig oder
gar nicht reaktiv. Stattdessen wurden die Ergebnisse mit der Modell-
reaktion erfolgreich auf die Synthese von PAS aus m-Aminophenol
Ubertragen und eine erhebliche Prozessintensivierung im Vergleich zur
Literatur erzielt.

» Auf die vergleichenden Untersuchungen zur Diels-Alder-Synthese wur-
de zugunsten anderer erfolgversprechender Experimente verzichtet,
z.B. den Einsatz von Dimcarb (FSU) und die mehrstufige Prozessent-
wicklung zur PAS-Synthese (IMM).

» Die Pilotanlage wurde statt bei Sigma-Aldrich am IMM betrieben.

Die Ergebnisse des Projektes wurden auf mehreren internationalen Konferenzen wie
der ,11" International Conference on Microreaction Technology* in Kyoto/Japan,
dem ,241%' ACS National Meeting” in Anaheim/USA und der ,3" European Process
Intensification Conference® in Manchester/UK vorgetragen. Au3erdem wurden Artikel
in mehreren Fachzeitschriften publiziert, so in der Sonderausgabe von Chemical En-
gineering & Technology" im November 2009 zu ,Novel Process Windows". Detailan-
gaben kdnnen vorstehendem Projektkennblatt entnommen werden.
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Zusammenfassung zu Teil C

Im Rahmen der diskontinuierlichen Untersuchungen zur Kolbe-Schmitt-Synthese
wurden der Nutzen der Implementierung reaktiver Medien sowie die Effizienz alterna-
tiver Moglichkeiten des Energieeintrags untersucht. Dabei wurden die ionische Flus-
sigkeit [EMIM][HCOs] in Kombination mit der Einstrahlung von Mikrowellenenergie
zur schnellen Erwarmung der Reaktionslosung sowie die Amin-CO,-Addukte
DIMCARB und Ethanolcarb gewahlt. Unter Implementierung von [EMIM][HCOs3] wur-
den neben der Reaktionstemperatur auch die Reaktionszeit/Bestrahlungsdauer so-
wie das Stoffmengenverhaltnis von [HCOs3] und Resorcin variiert. Die Untersuchun-
gen zu DIMCARB und Ethanolcarb wurden in einem Miniautoklaven bei 160 °C unter
Variation der Reaktionszeit durchgefuhrt.

Aus den Untersuchungen zur diskontinuierlichen Synthesefuhrung konnten mit Hilfe
der 6kologischen Bewertung folgende Schlussfolgerungen gezogen werden:

1) Die Reaktionstemperatur hat einen relativ geringen Einfluss auf das Umwelt-
belastungspotenzial der betrachteten Prozesse. So wurde bei einer Reakti-
onszeit von 60 min bereits bei 100 °C eine Ausbeute von 59 % erzielt, die zu
einem geringeren Umweltbelastungspotenzial fuhrte.

2) Im Rahmen der Untersuchungen unter Implementierung von [EMIM][HCO3] ist
das Umweltbelastungspotenzial der Reaktionen mit einer Reaktionszeit von
30 min vergleichbar mit den Reaktionen bei einer Reaktionszeit von 60 min.
Bei diesen Reaktionen hat das Umweltbelastungspotenzial, das aus der Be-
reitstellung der ionischen Flussigkeit stammt, einen dominierenden Effekt, so
dass die Reduktion des Energiebedarfs durch kirzere Reaktionszeiten von
untergeordneter Bedeutung ist. Unter Implementierung von DIMCARB und
Ethanolcarb konnte jedoch eine Selektivitatsverschiebung vom Zielprodukt
2,4-Dihydroxybenzoesaure zum Nebenprodukt 2,6-Dihydroxybenzoesaure bei
zunehmenden Reaktionszeiten beobachtet werden. Fur diese Reaktionen ist
also eine kurzere Verweilzeit mit hoheren Ausbeuten an Zielprodukt sowie mit
einem geringeren Energieverbrauch verbunden, so dass die Reaktion bei Er-
reichen einer maximalen Ausbeute an 2,4-Dihydroxybenzoesaure abgebro-
chen werden sollte.

3) Der Vorteil der Bestrahlung der Reaktionslosung mit Mikrowellenenergie liegt
in der schnellen Erwarmung der Reaktanden. Sofern durch die Einstrahlung
von Mikrowellenenergie ausreichend hohe Ausbeuten bei signifikant reduzier-
ten Reaktionszeiten erzielt werden kdnnen, konnte sich aus der Verwendung
von Mikrowellenstrahlung ein okologischer Vorteil gegenluber der konventio-
nellen Beheizung mittels Olbad ergeben. Allerdings konnte das Potenzial der
Mikrowellenbestrahlung in den fur die okologische Bewertung herangezoge-
nen Experimenten auf Grund geringerer Ausbeuten und fehlender Energie-
messungen nicht eindeutig nachgewiesen werden.
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4) Auf Grund des hohen Umweltbelastungspotenzials, das durch die Bereit-
stellung der ionischen Flussigkeit [EMIM][HCO3] hervorgerufen wird, hat der
Stoffmengenuberschuss an ionischer Flissigkeit gegenlber dem Substrat
Resorcin einen starken Einfluss auf das Umweltbelastungspotenzial der Kol-
be-Schmitt-Synthese unter Implementierung von [EMIM][HCO3]. Dieser Sach-
verhalt ruckt die Bedeutung einer moglichst hohen Produktausbeute in den
Hintergrund. So konnte durch die 6kologische Bewertung gezeigt werden,
dass die Implementierung von [EMIM][HCOg] in einem Stoffmengenverhaltnis
von [HCO3] : Resorcin von 1,8 : 1 trotz einer vergleichsweise geringen Aus-
beute von 52 % okologisch vorteilhafter ist als die Wahl eines Stoffmengen-
verhaltnisses [HCO3] : Resorcin von 5,8 : 1, das zu einer Ausbeute von 62 %
fuhrt.

5) Aus 6kologischer Sicht ist die ionische Flussigkeit [EMIM][HCOs3] auf Grund
der hohen Produktausbeuten im Vergleich zu DIMCARB und Ethanolcarb das
Okologisch gunstigere Reaktivmedium. Allerdings sind die Umweltbelastungs-
potenziale, die aus der Bereitstellung der ionischen FlUssigkeit resultieren,
deutlich héher als die Umweltbelastungspotenziale die durch die Bereitstel-
lung von DIMCARB verursacht werden. Dartber hinaus konnte fir DIMCARB
bereits eine Ruckfihrungsprozedur experimentell etabliert werden, wohinge-
gen die Ruckflhrung der ionischen Flussigkeit bisher nur auf Hypothesen be-
ruht. Sofern eine Erhéhung der Ausbeute an 2,4-Dihydroxybenzoesaure unter
Implementierung von DIMCARB realisiert werden kann, kdnnte dieses Reak-
tivmedium o6kologisch deutlich gunstiger sein als die Verwendung der ioni-
schen FlUssigkeit. Das Reaktivmedium Ethanolcarb zeichnet sich auf Grund
der Datenlage derzeit insbesondere in Bezug auf das Humantoxizitats-
potenzial als 6kologisch unglnstigstes Reaktionsmedium aus. Allerdings sollte
bei einer weiterfihrenden Verwendung die Mdglichkeit der Nutzung des Medi-
ums aus den Gaswaschanlagen der Ammoniak-Synthese durch sachgerechte
Allokation der aus der Bereitstellung resultierenden Umweltbelastungspoten-
ziale in der dkologischen Bewertung dieser Reaktionen Bertcksichtigung fin-
den.

Im Rahmen der kontinuierlichen Syntheseflihrung wurden Kolbe-Schmitt-Reaktionen
insbesondere unter Verwendung wassriger Kaliumhydrogencarbonat-Losungen un-
tersucht. Dabei wurden die Reaktionen neben einer diskontinuierlichen Synthese als
interne Referenzreaktion zunéchst in einem mittels Olbad erwarmten Kapillar-
Mikroreaktor durchgefuhrt. Hier wurde sowohl der Einfluss verschiedener Temperatu-
ren und Flussraten auf die Reaktion als auch die zusatzliche Implementierung von
superkritischem Kohlendioxid untersucht. Weiterhin wurden die ionischen Flussigkei-
ten [EMIM][HCO3] und [BMIM][HCOs] als Reaktivmedien eingesetzt. Im weiteren Pro-
jektverlauf wurde am Institut fir Mikrotechnik Mainz ein elektrisch beheizter Mikrore-
aktor entwickelt und fir die Untersuchung der Kolbe-Schmitt-Reaktion in wassrigen
Ldsungen eingesetzt. Mit diesem Reaktor konnten einerseits hohere Durchsat-
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ze/Volumenstrdome realisiert werden und andererseits sollten mit Hilfe dieses Reak-
tors Energieverluste durch Warmestrahlung nach auf3en auf Grund einer besseren
Isolationsmoglichkeit des Reaktors minimiert werden. Dieser Reaktortyp diente
schliel3lich zum Aufbau der Pilotanlage.

Anhand der 6kologischen Bewertung im Rahmen der kontinuierlichen Reaktionsfih-
rung konnten folgende Sachverhalte gezeigt werden:

6)

Ohne die Etablierung einer effizienten Produktisolierung und Lésungsmittel-
ruckfiihrung sind die Reaktionen in wassriger Losung trotz geringerer Reakti-
onsausbeuten Okologisch vorteilhafter als die Implementierung ionischer Flis-
sigkeiten mit Hydrogencarbonat-Anionen als Reaktivmedien. Sofern die ioni-
schen Flussigkeiten sowie das darin enthaltene nicht-umgesetzte Resorcin in
ausreichendem Malde zurlckgefluhrt werden kdnnen, ist die Implementierung
dieser Reaktivmedien zu bevorzugen.

Die Reaktionstemperatur hat lediglich einen geringen Einfluss auf das Um-
weltbelastungspotenzial. Im Kapillar-Mikroreaktor erwies sich die Durchflh-
rung der Reaktion bei 180 °C als 6kologisch vorteilhafter als die Reaktion bei
250 °C, da hier geringere Reaktionsausbeuten erzielt wurden als bei 180 °C
(27 % bei 250 °C statt 37 % bei 180 °C). Im elektrisch beheizten Mikroreaktor
wurden auf Grund der hoheren Flussraten die niedrigsten Umweltbelastungs-
potenziale bei 200 °C bzw. 220 °C erhalten.

Mit Hilfe der 6kologischen Bewertung konnten keine signifikanten Unterschie-
de der Umweltbelastungspotenziale festgestellt werden, die durch die Ver-
wendung eines Olbades oder aus der Nutzung eines elektrisch beheizten
Mikroreaktors zum Erwarmen der Reaktionslésung hervorgerufen werden. In
beiden Fallen sollte jedoch auf eine moglichst effiziente Isolierung geachtet
werden, um Energieverluste durch Warmestrahlung zu reduzieren.

Die Flussgeschwindigkeit und somit auch die Verweilzeit haben einen signifi-
kanten Einfluss auf das Umweltbelastungspotenzial der kontinuierlich gefuhr-
ten Reaktionen. So wurden im elektrisch beheizten Mikroreaktor bei hdheren
Flussgeschwindigkeiten und somit geringeren Verweilzeiten signifikant gerin-
gere Reaktionsausbeuten erzielt als bei geringeren Flussgeschwindigkeiten.
Dieser Befund kann auf die effizientere Warmeubertragung in die Reaktions-
|I6sung bei langeren Verweilzeiten zurickgeflhrt werden. Dieser Effekt nahm
jedoch mit zunehmender Reaktionstemperatur ab.

10)Eine hohe Raum-Zeit-Ausbeute fuhrt nur dann zu niedrigen Umweltbelas-

tungspotenzialen, wenn sie mit hohen Reaktionsausbeuten korreliert. Auf die-
se Weise wird pro kg Produkt nicht nur der Energiebedarf der Reaktion ge-
senkt, sondern auch das Umweltbelastungspotenzial, das durch die Bereitstel-
lung der eingesetzten Substanzen hervorgerufen wird.

Aus der Zusammenflhrung der Ergebnisse aus der kontinuierlichen und diskonti-
nuierlichen Prozessfihrung kdnnen schlielllich folgende Schlussfolgerungen festge-
halten werden:
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11)Der Einbezug der Produktisolierung und der Ruckfihrung von Reaktivmedien
ist essenziell zur Ableitung belastbarer Ergebnisse aus der okologischen Be-
wertung. Ohne die Berticksichtigung der Produktisolierung ist die Prozessflih-
rung in wassriger Kaliumhydrogencarbonat-Losung zu bevorzugen. Hingegen
ist bei Einbezug der Produktisolierung und der effizienten Ruckfuhrung des
Reaktionsmediums sowie des nicht-umgesetzten Substrates Resorcin in die
Okologische Bewertung die Durchfiihrung der Kolbe-Schmitt-Synthese in
[EMIM][HCO3] zu bevorzugen.

12)In den untersuchten Szenarien erwiesen sich konventionelle Methoden des
Energieeintrags (Olbad, elektrische Heizung) als 6kologisch vorteilhafter ge-
genuber der Applikation von Mikrowellenenergie. Der Vorteil der Verwendung
von Mikrowellenstrahlung liegt im schnellen Aufheizen der Reaktionslosung.
Im Rahmen der Untersuchungen zur diskontinuierlichen Syntheseflihrung
konnten hierbei in Abhangigkeit von der gewahlten Reaktionstemperatur in-
nerhalb weniger Minuten ahnliche Reaktionsausbeuten gefunden werden wie
bei einer Bestrahlung der Reaktionslésung tber 30 bzw. 60 min. Allerdings
waren die Informationen zum Energieverbrauch bei diesen Experimenten nicht
ausreichend, um belastbare Aussagen bezulglich der Umweltbelastungspoten-
ziale dieser Reaktionen ableiten zu kénnen.

13)Mit Hilfe der dkologischen Bewertung konnte die Vorteilhaftigkeit der kontinu-
ierlichen Syntheseflihrung gegentber diskontinuierlichen Prozessen nicht ein-
deutig nachgewiesen werden. Ursache hierfur sind ahnliche Reaktionsaus-
beuten in beiden Reaktionsmodi. Allerdings konnten in den kontinuierlich ge-
fuhrten Reaktionen héhere Durchséatze erzielt werden, so dass eine Ubertra-
gung der kontinuierlichen Reaktionen in den Pilot- oder Industriemalstab
leichter durchflhrbar erscheint.
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1 Einfuhrung

1.1 Aufgaben und Ziele

Am Institut fir Mikrotechnik Mainz (IMM) durchgefiihrte Vorversuche zur kontinuierli-
chen Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure aus Resorcin und wassriger Kalium-
hydrogencarbonatlésung sowie — auf Vorschlag des Institut fir Technische Chemie
und Umweltchemie der Friedrich-Schiller-Universitat Jena — mit hydrogen-
carbonathaltigen ionischen Flussigkeiten, fuhrten zu vielversprechenden Ergebnis-
sen [3, 4, 5]. Darauf aufbauend sollten im vorliegenden Projekt Maéglichkeiten zur
Prozessintensivierung durch Anwendung verschiedener neuer Prozessfenster am
Beispiel der Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure aus Resorcin
und hydrogencarbonat-haltigen Losungen detailliert und umfassend untersucht wer-
den. Noch heute gilt die 1860 von A.W.H. Kolbe entwickelte und 1885 durch
R. Schmitt verbesserte Syntheseroute als Standardmethode zur Herstellung aromati-
scher Hydroxycarbonsauren wie zum Beispiel Aspirin® (Acetylsalicylsaure), PAS (p-
Aminosalicylsaure) und Paraben (Alkyl p-hydroxybenzoat). Diese Produkte werden
sowohl als Arzneimittel und antimikrobielle Agenzien fur Nahrungsmittel, Pharmazeu-
tika und Kosmetika eingesetzt als auch bei der Herstellung von Farben, Pestiziden
und flussigkristallinen Polymeren verwendet.

Als weiteres Ziel sollte eine Verbesserung der Umweltwirkung des Prozesses erreicht
werden, indem diese Untersuchungen bereits forschungsbegleitend 6kologisch be-
wertet wurden. Dankenswerterweise ermdglicht wurde die Durchfihrung des Projek-
tes ,Neue Prozessfenster fur die Prozessintensivierung der Kolbe-Schmitt-Synthese
(PIKOS)“ von der Deutschen Bundesstiftung Umwelt durch Férderung im Rahmen
des Forschungsclusters ,Novel Process Windows*.

1.2 Projektdurchfiihrung

Die experimentellen Untersuchungen wurden parallel in der Arbeitsgruppe von
Dr. habil. Annegret Stark am Institut fur Technische Chemie und Umweltchemie
(ITUC) der Friedrich-Schiller-Universitat Jena (und im Rahmen ihrer Lehrstuhlvertre-
tung auch an der Technischen Universitat Chemnitz) durchgefuhrt als auch in der
Arbeitsgruppe von Prof. Dr. Volker Hessel am Institut fur Mikrotechnik Mainz (IMM).

Dabei lag der Schwerpunkt der Forschung am ITUC in der diskontinuierlichen
Verfahrensweise und hier auf dem Energieeintrag mittels Mikrowellenstrahlung so-
wie auf der Auswahl geeigneter reaktiver Medien. Ziel der in diesem Unterprojekt
durchgefuhrten Arbeiten war es, die KS-Synthese umfanglich hinsichtlich der Aktivitat
verschiedener CO,-Prakursoren (hydrogencarbonat- bzw. methylcarbonat-basierte
ionische Flissigkeiten, Dialkcarb, K[HCOs3], [NH4][HCOs3]), des Effekts unterschiedli-
cher Energiequellen (mikrowellen-assistiert, konvektiv) unter Variation von Tempera-
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tur, Druck und Molverhaltnis (CO,-Prakursor:Edukt, im Weiteren abgekurzt als ,MV*)
zu untersuchen, um moglichst optimale Bedingungen zu finden.

Als Edukte kamen aktivierte Phenole (1,3-Dihydroxybenzol, auch bekannt als Resor-
cin) bzw. 1,3,5-Trihydroxybenzol (auch bekannt als Phloroglucin) zum Einsatz.

Zur Bewertung der Effizienz wurde zunachst die Ausbeute an bzw. die Selektivitat zu
2,4-DHBA herangezogen, wobei jedoch fir ausgewahlte Beispiele Energiemessun-
gen durchgefuhrt und dem Bilanzierungsunterprojekt zur Verfligung gestellt wurden.

Aufgrund der haschen Bedingungen, die bei der urspriinglichen KS-Synthese von
Phenol Verwendung finden und einigen Vorarbeiten [°], wurde im Projektantrag ar-
gumentiert, dass sich insbesondere das schnelle Aufheizen von Reaktionsgemischen
durch Verwendung von Mikrowellenstrahlung, gekoppelt mit den hohen Driicken und
Volumenstromen, die mit Mikroreaktoren erzielbar sind, vorteilhaft auf solche Reakti-
onen auswirken konnten, und neue Prozessfenster erschlieBbar waren. Aus diesem
Grund war es notwendig, einen mikrowellentransparenten, druck- und thermostabilen
Mikroreaktor zu konzipieren und zu bauen, der kontinuierlich betreibbar ist.

Hydrogencarbonat- und methylcarbonat-basierte ionische Flissigkeiten wurden syn-
thetisiert und hinsichtlich ihrer thermischen und chemischen Stabilitat, Recyclingfa-
higkeit, und chemischen Performance in der KS-Synthese untersucht. Hier war es
wichtig, basenstabile Kationen zu generieren, die moglicherweise auch ohne organi-
sches Losungsmittel eingesetzt werden kénnen." Diese ionische Flissigkeiten fun-
gieren in der Reaktion als Lésungsmittel, CO,-Prakursor, und, sofern sie in MW-
assistierten Reaktionen Einsatz fanden, als Einkopplungsagenz fur die MW-
Strahlung.

Dialkcarb (Addukte von Dialkylamin und CO;) wurden gleichfalls detailliert auf ihre
Aktivitat untersucht, und aufgrund der Tatsache, dass ihre Eigenschaften weitgehend
unbekannt sind, vertiefende Arbeiten durchgefuhrt, die auf die Optimierung der Syn-
these, die Etablierung des Dimethylamin-CO,-Verhaltnisses, die Struktur des ver-
wendeten Amins etc. abzielten. Dabei lag der Fokus auf dem einfachsten Vertreter
dieser Verbindungsgruppe, dem Dimcarb (Addukt von Dimethylamin und CO,).

Um eine Baseline zu etablieren, wurden verschiedene Versuche im herkbmmlichen
Ldsungsmittel Wasser mit K[HCOs3] durchgefuhrt

Im Rahmen der kontinuierlichen Synthesefiihrung am IMM wurden vorrangig
wassrige Losungen von Kaliumhydrogencarbonat unter verschiedenen Bedingungen
sowie die reaktiven ionischen Flussigkeiten [DMIM][HCOgs], [EMIM][HCOs3] und
[BMIM][HCOs3] eingesetzt. Auch der Einfluss der Zugabe von superkritischem Koh-

' Es sei hier angemerkt, dass zu Beginn der Untersuchungen nur zwei hydrogencarbonat-basierte ILs kommerziell zur Verfii-
gung standen, namlich 1-Ethyl-3-methylimidazolium und 1-Butyl-3-methylimidazolium. Im Laufe des Projektes wurden einige
weitere Derivate von der Fa. Proionic Gber Sigma-Aldrich zuganglich.
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lendioxid wurde untersucht. Diese Experimente fanden zunachst in einem mittels
konventionellem Olbad beheizten Kapillarreaktor statt. Danach wurden die Ergebnis-
se mit der kontinuierlich durchgefiihrter Mikrowellenheizung verglichen. Im Laufe des
Projektes wurde am IMM ein spezieller elektrisch beheizter Mikroreaktor mit mehre-
ren parallelen Reaktionskanalen entwickelt, mit dessen Hilfe die Ubertragung der
Ergebnisse aus dem Kapillarreaktor bis hin zum Pilotmalystab durchgefiihrt wurde.

Die Ergebnisse beider Arbeitsgruppen wurden regelmafig von der Arbeitsgruppe von
Dr. Dana Kralisch am Institut fir Technische Chemie und Umweltchemie (ITUC) der
Friedrich-Schiller-Universitat Jena hinsichtlich ihres Umweltwirkungspotentials bewer-
tet und bei der weiteren Projektarbeit berticksichtigt.

Von der Sigma-Aldrich Chemie GmbH wurden im Rahmen des Projektes bendtigte
reaktive ionische FlUssigkeiten sowie weitere Feinchemikalien zur Verfligung gestellt
und die erreichten Ergebnisse beziiglich deren Ubertragung auf andere, fiir Sigma-
Aldrich interessante Produkte diskutiert und bewertet. Leider konnte die zu Projekt-
ende realisierte Pilotanlage kurzfristig nicht wie geplant bei Sigma-Aldrich vor Ort in
Buchs/Schweiz betrieben werden. Im Rahmen einer kostenneutralen Laufzeitverlan-
gerung wurde diese Aufgabe zusatzlich vom IMM Ubernommen.

Im Rahmen der forschungsbegleitenden 6kologischen Bewertung am ITUC wur-
den folgende Sachverhalte untersucht:

Diskontinuierliche Verfahrensweise:

1) Bei welcher Reaktionstemperatur ist das Verhaltnis von Energiebedarf und
Reaktionsausbeute besonders glinstig?

2) Hat die Reaktionszeit einen Einfluss auf das Umweltbelastungspotenzial?

3) Kann mit Hilfe von Mikrowellenstrahlung Energie effizient in das Reaktions-
system eingetragen werden?

4) Welchen Einfluss hat das Stoffmengenverhaltnis des CO»-Precursors zu Re-
sorcin auf die Umweltwirkpotenziale?

5) Welches Reaktivmedium ist das 6kologisch vorteilhaftere bezogen auf die
Produktausbeute?

Kontinuierliche Verfahrensweise:

6) Welches Reaktionsmedium ist die 6kologisch gunstigste Variante?

7) Bei welcher Reaktionstemperatur werden die geringsten Umweltbelastungs-
potenziale verursacht?

8) Ist die Aufheizung mittels konventionellem Olbad dkologisch giinstiger als die
Verwendung eines elektrisch beheizten Mikroreaktors?

9) Hat die Flussgeschwindigkeit bzw. die Verweilzeit einen Einfluss auf die Re-

aktionsausbeute?
10) Fuhrt eine hohe Raum-Zeit-Ausbeute zu niedrigen Umweltbelastungspoten-
Zialen?
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Darlber hinaus standen noch folgende Fragestellungen im Mittelpunkt der Untersu-
chungen:

11) Welchen Einfluss hat die Aufarbeitung auf das Umweltbelastungspotenzial
der gewahlten Kolbe-Schmitt-Synthese?

12) Ist der Energieeintrag mittels Mikrowellenstrahlung 6kologisch vorteilhafter
gegenuber konventionellen Methoden des Energieeintrags?

13) Ist die kontinuierliche oder diskontinuierliche Verfahrensweise aus 6kologi-
scher Sicht zu bevorzugen?

1.3 Grundlagen zu den untersuchten Prozessen

1.3.1 Kolbe-Schmitt-Synthese

Im Allgemeinen wird vor der Carboxylierung von Phenol zunachst ein Natrium-
phenolat gebildet, aus welchem in einer Hochdruckreaktion (80-95 bar, 120-130 °C)
mit CO, nach anschliellender Neutralisation die korrespondierende Hydroxycarbon-
saure in Ausbeuten von bis zu 90% gewonnen wird (KOLBE-SCHMITT-Synthese, Ab-
bildung 1) [7,8]. Dabei muss unter Ausschluss von Wasser gearbeitet werden. Die
Gas-Feststoffreaktion ist nicht bzw. nur schwer in kontinuierliche Prozesse Ubertrag-
bar. Eine Alternative zur intermediaren Herstellung des Natriumphenolats, bei der
das Phenol direkt mit einem Uberschuss von trockenem Kaliumcarbonat zur Reakti-
on gebracht wird, wurde von MARASSE im Jahr 1893 aufgezeigt [9].

ONa o M o¥ne |7 OH ©
|
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1 4 3
Abbildung 1: Mechanismus der Bildung von 2-Hydroxybenzoat aus Natriumphenolat (urspriingliche

KS-Synthese).

Durch weitere funktionelle Gruppen aktivierte Phenole, wie z.B. 1,3-Dihydroxybenzol
(Resorcin), reagieren unter weniger harschen Bedingungen, z. B. in wassriger
NaHCOgs-Losung. Im Gegensatz zu Phenol, bei welchem das ortho- und para-
carboxylierte Produkt sowie dicarboxylierte Nebenprodukte entstehen kdnnen, rea-
giert Resorcin zumeist selektiv zu 2,4-Dihydroxybenzoesaure aufgrund des steuern-
den elektronischen Effekts der Hydroxylgruppen [10]. Die Bildung der 2,6-
Dihydroxybenzoesaure durch Isomerisierung, bzw. Decarboxylierungsreaktionen tre-
ten erst bei sehr hohen Temperaturen und Drucken (z.B. 200 °C, 100 bar [10,11])
auf.
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Im Allgemeinen verlaufen druckfreie KOLBE-ScHMITT-Synthesen nicht quantitativ,
sondern liefern 50-60% Ausbeuten nach ca. 2 h, auch bei hohen CO,-Uberschiissen
[12].

Die im Folgenden beschriebenen Untersuchungen wurden mit der Modellverbindung
Resorcin durchgefiuhrt, da es zum einen leichter als Phenol zu carboxylieren und ei-
ne hohe Selektivitat zu erwarten ist. Das Produkt der Carboxylierung von Resorcin,
2,4-Dihydroxybenzoesaure, ist industriell von Interesse, und kann beispielsweise in
Grundierungen und in Co-Kristallen flr pharmazeutische Anwendungen Verwendung
finden.

1.3.2 Dimcarb und andere Dialkcarbs

Dimcarb ist das Akronym fur einen Komplex, der durch Assoziation von Dimethyla-
min und Kohlendioxid in einem theoretischen Verhaltnis*> von 2 : 1 gebildet wird (di-
methylamine-carbon dioxide complex), wodurch aus den beiden gasférmigen Kom-
ponenten eine bei Zimmertemperatur stabile Fllssigkeit entsteht, die sich bei ca. 60
°C in ihre Bestandteile zersetzt. Diese Flussigkeit ist durch verschiedene Gleichge-
wichte gekennzeichnet, wie in Abbildung 2 dargestellt [13].

Relativ wenige Untersuchungen [14] befassten sich bisher mit Dimcarb, welches bei-
spielsweise zur Vulkanisierung von Gummi, als Elektrolyt, als Reaktiviosungsmittel
(Dimethylaminquelle) in der Herstellung von Harnstoffderivaten und Amiden und als
Katalysator und Ldsungsmittel, beispielsweise in Kondensationsreaktionen einge-
setzt werden kann. Interessanterweise wurde es bislang selten als CO,-Trager ver-
wendet. SCHROTH et al. beschrieben solche Reaktionen als ineffizient und bemerk-
ten, dass Dimcarb in der druckfreien KOLBE-SCHMITT Synthese keine Umsatze lieferte
[15]. Andererseits ist zu erwarten, dass aufgrund der relativen Fluchtigkeit beider
Komponenten eine einfache destillative Losungsmittelabtrennung und Ruckfuhrung
nach Kondensation in einer Kiuhlfalle maglich sein sollte [16].

H3C\ /CH3
N—=H CO; H-N_
H,C CH,

H,C HO ,CH, H,c H CH,
N—H N N §>—N\
H,C 0 CH, H,C H CH,
H3C\ -l'-l ----- > /CHB
/N\ ? N,
He M CH,

Abbildung 2: Gleichgewichte in Dimcarb, dem fliissigen Addukt aus Dimethylamin und CO; [13].

2 In der Praxis betragt das Verhaltnis zumeist 1.8:1 (Dimethylamin:CO,).
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1.3.3 Hydrogencarbonat- und methylcarbonat-basierte ionische Fllissigkeiten

Die in der Studie zum Einsatz kommenden ionischen Fliussigkeiten (s. Abbildung 3)
wurden bislang nicht als Losungsmittel oder Reaktiviosungsmittel in der organischen
Synthese, sondern hauptsachlich zur halogenidfreien Herstellung von anderen ioni-
schen Flissigkeiten verwendet. Hier wird durch Titration mit einer Saure [17] (s. Glei-
chungen 1 und 2) Wasser (bzw. Methanol) und CO, freigesetzt, so dass ionische
Flussigkeiten mit hoher Reinheit entstehen.
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Abbildung 3: Kationen der hydrogencarbonat- und methylcarbonat-basierten ionischen Fliissigkeiten
und deren Kurzschreibweise.

[C,mim][HCO,] + HX ~===== [C,mim][X] + H,0 + CO, (1)
[C,mim][CH,CO,] + HX ====== [C,mim][X] + CH,OH + CO, 2)

Die Herstellung der hydrogencarbonat-basierten ionischen Flissigkeiten erfolgt
durch Beaufschlagung von hydroxid-basierten Losungen mit CO, [17, 18] oder durch
lonenaustausch, beispielsweise von 1,3-Dialkylimidazoliumchlorid mit K[HCO3] [17].
Methylcarbonat-basierte ionische Flussigkeiten werden durch direkte Methylierung

des korrespondierenden Amins mit Dimethylcarbonat [17] generiert (Abbildung 4).
MeOH

+ (CH32)2CO3 -

w p.T [Ctmim][CHzCO3]

7 +COz +2 CH:0H ——Kal .

j

—_—

\

.

N\

Abbildung 4:  Alkylierung von 1-Methylimidazol mit Dimethylcarbonat bzw. durch Beaufschlagung mit
Kohlendioxid in methanolischer L6sung.

Diese ionische Flussigkeiten werden in methanolischer oder wassriger Losung ange-
boten. Hier kamen 50 wt% LdOsungen in einem Methanol-Wassergemisch zum Ein-
satz.

Als Reaktiviosungsmittel wird sowohl die ionische Flussigkeit als auch Dimcarb wah-
rend der KS-Reaktion zersetzt. Im Fall der ionischen Flissigkeiten wird nach der A-
cidolyse, je nach verwendeter Saure, das korrespondierende Salz gebildet, fur wel-
ches Recyclingstrategien entwickelt werden mussen. Im Falle des Dimcarbs wird Di-
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methylamin freigesetzt, welches durch Kondensation in CO, wieder gewonnen wer-
den kann.

1.4 Methodische Grundlagen der 6kologischen Bewertung

Die Methodik der Okobilanz zur Bewertung von Umweltbelastungspotenzialen, die
mit einem Verfahren oder Produkt verbunden sind, wurde international in den Nor-
men DIN EN ISO 14040 [19] und 14044 [20] definiert. Allerdings sind die Anforde-
rungen an die Vollstandigkeit und Qualitat der Datenbasis sehr hoch, so dass eine
Durchfiihrung der Okobilanzierung in friihen Prozessentwicklungsstadien haufig nicht
fur sinnvoll erachtet wird, da andererseits auch die aus Forschungs- und Entwick-
lungsstadien resultierenden Umweltbelastungen als gering eingeschatzt werden. [21]
Allerdings werden die Umweltbelastungspotenziale eines Prozesses durch die Ent-
scheidungen wahrend der Prozessentwicklung definiert und konnen anschlielend
nur mit hohem Aufwand, z. B. durch additive Umweltschutzmal3nahmen, korrigiert
werden. [22, 23, 24] Zur fruhzeitigen ldentifikation kritischer Parameter und zur Un-
terstitzung von Entscheidungen fur eine zielgerichtete Okologische Verfahrens-
entwicklung wurde daher auf den von der SETAC Europe vorgeschlagenen
,Desimplification Approach® [25] zuruckgegriffen, um die 6kologische Bewertung zu
vereinfachen, so dass sie bereits in fruhen Prozessentwicklungsphasen eingesetzt
werden kann. Hierbei werden zunachst die vorhandenen experimentellen Daten fur
die okologische Bewertung herangezogen und mit generischen Daten sowie mit Hilfe
von Massen- und Energiebilanzen erganzt. Im Laufe der Prozessentwicklung wird die
Datenbasis dem wachsenden Kenntnisstand angepasst, so dass die Bewertung zu-
nehmend auf experimentellen Daten beruht.

Im Rahmen der 6kologischen Bewertung wurden sowohl die Vorketten der verwen-
deten Substanzen, die Energiebereitstellung, die Synthese sowie die Produktisolie-
rung und Entsorgung von Prozessabfallen in die Betrachtungen einbezogen. Auf eine
Bewertung der Reaktorperipherie wurde jedoch verzichtet, da bereits in friheren
Studien gezeigt werden konnte, dass die Bereitstellung der mikroreaktionstechni-
schen Anlage ein signifikant geringeres Umweltbelastungspotenzial aufweist im Ver-
gleich zur Synthese und Entsorgung der Prozessabfalle. [26]

Zur Prozessmodellierung wurden die Software Umberto® [27] sowie die Datenbank
Ecoinvent® [28] genutzt. Sofern die Vorketten eingesetzter Substanzen nicht mit Hilfe
der Ecoinvent®-Datenbank bewertet werden konnten, wurde auf eine Modellierung
anhand von Literaturwerten zurickgegriffen und Angaben zur Toxizitat und Wasser-
gefahrdungsklasse mit Hilfe von Sicherheitsdatenblattern ermittelt, um zumindest
eine verbale Diskussion der Umwelt- und Gesundheitsgefahrdung durch die Sub-
stanzen zu ermoglichen.

Die Auswertung der Umweltbelastungspotenziale erfolgte anhand des kumulierten
Energieaufwandes, in dem alle Prozessenergien von der Bereitstellung der Edukte,
Losungsmittel und Energie, der Synthese, Ruckfuhrung von Losungsmitteln und zur
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Entsorgung der Reaktionsabfalle in einer Kennzahl zusammengefasst sind. [29] Dar-
uber hinaus wurden verschiedene energie- bzw. toxizitatsbasierte Umweltbelas-
tungspotenziale ausgewertet, die von Guinée vorgeschlagen wurden. [30] Hierzu
zahlen auch das Humantoxizitatspotenzial, das die Gefahrdung der menschlichen
Gesundheit durch die Emission akut oder chronisch toxischer bzw. krebserzeugen-
der Substanzen widerspiegelt, sowie das Treibhauspotenzial. Das Treibhauspotenzi-
al reflektiert Luftschadstoffe, die zu einer Erhéhung des Treibhauseffektes beitragen,
z. B. Kohlendioxid, Methan oder Stickoxide.

Im Rahmen der forschungsbegleitenden Bewertung wurden die drei Wirkkategorien
kumulierter Energieaufwand, Humantoxizitatspotenzial (HTP) sowie Treibhauspoten-
zial (GWP) ausgewertet. SchlieBlich erfolgte auch eine Betrachtung weiterer Um-
weltbelastungspotenziale aus dem Bewertungsansatz von Guinée. [30] Da die Ener-
giebereitstellung haufig auf der Nutzung fossiler Brennstoffe beruht, die wiederum zu
einer erhdhten Emission klimarelevanter Gase fuhrt, korrelieren die Wirkkategorien
des kumulierten Energieaufwandes und des Treibhauspotenzials haufig sehr eng
miteinander. Daher werden in den folgenden Abschnitten lediglich das Treibhauspo-
tenzial und das Humantoxizitatspotenzial als Vertreter energiebasierter und nicht-
energiebasierter Wirkkategorien ausflhrlicher diskutiert, wahrend der kumulierte
Energieaufwand zusammen mit weiteren Umweltbelastungspotenzialen aggregiert
dargestellt wird.
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Teil A: Diskontinuierliche Betriebsweise

2 Ergebnisse und Diskussion

2.1 Konzeption und Akquise einer Mikrowellen-Mikroreaktor-
apparatur inklusive Mikroreaktor

Die Entwicklung und der Kauf eines druck- und korrosionsbestandigen Durchfluss-
reaktors war im Projekt beantragt (s. Abbildung 5), in welchem u.a. das Aufheizver-
halten und die thermische Stabilitat der ILs unter Mikrowellenbestrahlung getestet
werden sollte.

Es stellte sich jedoch heraus, dass der MW-Hersteller nicht in der Lage war, einen
solchen Reaktor zur Verfigung zu stellen, da es Schwierigkeiten bei der Abdichtung
gab. Dies hatte zur Folge, dass im Rahmen dieses Projektes keine kontinuierlichen
Versuche am ITUC durchgeflihrt werden konnten.

L3
Dimensionen:
Reaktorkopf: 0.3 mL
Reaktor: 0.7 mL
VorlaufiRucklauf: 2 x 0.5mL

Abbildung 5: MLS Mikrowellenofen MultiSynth zur kontinuierlichen Bestrahlung von Rohrreaktoren
(links) und schematische Zeichnung eines Mikroreaktors (rechts).
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2.2 Synthese von Dialkcarbs und Untersuchungen zur Stabilitat

Durch Einleiten von CO; in das jeweilige Amin konnten die folgenden Dialkcarbs her-
gestellt werden (Apparatur s. Anhang):

Dimcarb (Dimethylamin + CO5)
Diethylcarb (Diethylamin + COy)
Di-isopropyl-carb (Diisopropylamin + COy)
Ethanolcarb (Ethanolamin + COy).

Das vorliegende Molverhaltnis Amin-Kohlendioxid variiert je nach Amin zwischen
1.8 : 1 und 3:1, wie durch Ba(OH),-Titration festgestellt wurde. Die Eigenschaften
und Molverhaltnisse sind in Tabelle 2 dargestellt.

Tabelle 2:  Eigenschaften und Molverhiltnis (Amin:Kohlendioxid) in den hergestellten Dialkcarbs.

Produkt Eigenschaften(20°C) Zusammensetzung Molverhéltnis
(Amin:CO;)
Dimcarb viskose Flissigkeit Dimethylamin + CO, 1.8:1
Diethylcarb Feststoff Diethylamin + CO, 2.0:1
Diisopropylcarb Feststoff Diisopropylamin + CO, 24:1
Ethanolcarb viskose Fllissigkeit Monoethanolamin + CO, ca.3:1

Die Stabilitdt der Amin-CO,-Addukte wurde in Abwesenheit von Reaktanten in der
Multiautoklavenstation SPR16 getestet, indem zunachst das jeweilige Dialkcarb auf-
geheizt, dann die Abnahme des Drucks beim Abkuhlen aufgezeichnet wurde. Kehrte
der Druck auf den Ausgangswert zuriick, bedeutet dies vollstandige Rekombination
des Kohlendioxids und des Amins. Alle Addukte rekombinierten vollstandig, aulder
Ethanolcarb (fir Dimcarb ist dies beispielhaft in Abbildung 6 gezeigt).

200

S p_'70
160 60
140{ o
120 !

S 100 0%
F g0 30 &
60—: -_20
40 !

201 — 10
o e —

0 1 2 3 4 5 6 7

t/ [h]

Abbildung 6: Beispiel eines Druckverlaufs fiir das Aufheizen und Abkiihlen von Dimcarb zur Demonst-
ration der vollstandigen Rekombination.
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2.3 Synthese der ionischen Flussigkeiten und Untersuchungen zur
Stabilitat

Im Rahmen dieses Projekts wurden eigene Arbeiten zur Synthese von Hydrogencar-
bonaten durchgefihrt, mit dem Ziel, basenstabile Kationen zu generieren. Der Grund
hierflr ist die Neigung der 1-alkyl-3-methylimidazolium-basierten ILs zur Carbenbil-
dung (Abstraktion des Protons in C2-Position), die umso ausgepragter ist, je héher
konzentriert die IL und je basischer das Anion ist. Dies ist mit ein Grund fur die Tat-
sache, dass hydrogencarbonat- und methylcarbonat-basierte ionische Flussigkeiten
als 50%ig Lésungen angeboten werden. Ware das Kation basenstabil, kdbnnten ho-
here Konzentrationen und somit moglicherweise eine Intensivierung des Prozesses
erreicht werden.

lonische Flussigkeiten mit unterschiedlichen Kationen (Abbildung 7) wurden nach
dem Schema 1 hergestellt, und vollstandig getrocknet.

[C4dmim]+ [C4DBU]+ [C6C1pyr]+ [C4444P]+ [HDBU]+

gréRere Basenstabilitat sehr hohe Basenstabilitst ~ keine Moglichkeit zur geringe Aciditét aller mogliche Vorteile beim
durch Alky lierung in der Bildung von Carbenen Protonenpositionen und Recycling durch pH-
sauren C2-Position damit héhere Basenstabilitat ~abhéngige Salzstruktur

Abbildung 7: Einige avisierte ILs und deren potentielle Vorteile.

1. ACN

| 2. MeOH
[Kation]Cl + KHCO, = [Kation]HCO,  + Kel |

LM-entzug am Rotationsverdampfer
Trocknung bei 60°C/1mbar/4 h

Schema 1: Herstellung von hydrogencarbonat-basierten ionischen Fliissigkeiten.

Zur Untersuchung der Stabilitat wurden 'H NMR spektroskopische Studien durchge-
fuhrt. Diese zeigten, dass das Kation im Falle von [C4dmim]’, [CeC1pyr]” und [Ca4a4P]"
stabil ist, [HDBU]" jedoch nicht gebildet wird (Deprotonierung durch [HCO3]") (Spektren
s. Anhang).

AnschlieRende thermogravimetrische Untersuchungen (s. Anhang) zeigten, dass
[C4DBU]" zwar stabil ist, jedoch kein Hydrogencarbonatanion enthalt. Firr die ande-
ren drei Derivate konnte eine kationunabhangige Zersetzung ab ca. 120°C bei Nor-
maldruck verzeichnet werden. Durch Titration wurde weiterhin untersucht, ob es in
den I8sungsmittelfreien Systemen zu einer Uberfiihrung von Hydrogencarbonat in
Carbonat gemal der Gleichung (3)

2 [HCOs] CO;Z + H,0 + CO, (3)
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kommit.

Es zeigte sich, dass gewisse Anteile des Hydrogencarbonats durch Trocknen tat-
sachlich in Carbonat Ubergehen, aber in der kommerziellen Loésung (Was-
ser/Methanol 1:1) praktisch keine Zersetzung stattfindet (Tabelle 3).

Tabelle 3:  Anteil des zu [C03]2' zersetzten Hydrogencarbonats in getrockneten ionischen Fliissigkeiten.

Kation Zersetzung von [HCO,] zu [CO5]* [%]
[Cdmim]* 16
[Csmpyr]* 28
[CaseaP]" 15
[C4DBU]+ kein [HCO3]/[COs]* nachgewiesen*
[HDBU] 84
[Comim]” in H,O/MeOH 1:1 (Fluka)*** 2

* Durch *C NMR bestatigt, kein Anionenaustausch bei der Synthese
** Summe von HCO3; und COj; ergibt weiterhin ca. 50% freies DBU
*** Probe wurde nicht eingeengt

Zusammenfassend lasst sich in Bezug auf die Synthese von hydrogencarbonat-
basierten ionischen Flissigkeiten sagen, dass sich [C4dmim]®, [CeCpyr]” und
[C4444P]" als Kationen zur Herstellung von Reaktividsungsmitteln fiir die KS-Synthese
eignen. Dabei wird die thermische Stabilitdt des Anions nicht vom Kation beeinflusst.
Jedoch findet ein gewisser Abbau zu Carbonat statt, so dass die Verwendung einer
gewissen Menge (ca. 10%°) zusatzlichen (organischen) Losungsmittels unumgéang-
lich ist. Jedoch kann das Kation zur Steuerung der Ldslichkeit, z.B. des Edukts ver-
wendet werden, wobei hier die hoheren Kosten flr stabilere Kationen bertcksichtigt
werden mussen.

2.4 Kolbe-Schmitt-Synthese

241 Kolbe-Schmitt-Synthese mit Resorcin
2.4.1.1 Dimcarb als Reaktivibsungsmittel

Aufgrund der hohen Fluchtigkeit kann im Falle der Verwendung von Dimcarb kein
Vergleichsversuch unter Ruckflussbedingungen, d.h. unter Normaldruck durchgefuhrt
werden.

Die in Tabelle 4 dargestellten Ergebnisse beziehen sich auf Reaktionen im MW-
Autoklav.

* Laut Herstellerangaben (Proionics) sind die Carbonate wasserfrei lieferbar, bis zu 90% Losungen in MeOH sind bei 4°C lagerstabil.
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Tabelle 4:  Ergebnisse der KS-Synthese mit Resorcin im Reaktiviosungsmittel Dimcarb unter verschie-
denen Bedingungen im MW-Autoklav.

Bedingungen Ausbeute
MvV* T [°C] t [min.] 2,4-DHBA | 2.6-DHBA | [1[IDHBA
3:1 100 10 13 2 15
3:1 100 60 22 2 24
3:1 120 60 22 4 26
3:1 140 10 14 2 16
3:1 160 10 14 3 17
3:1 160 30 15 7 22
3:1 160 60 15 14 29
3:1 160 120 15 20 35
5:1 160 10 14 6 20
5:1 160 30 12 14 26
5:1 160 60 12 24 36
5:1 160 120 11 23 44
20:1 160 10 3 10 13
20:1 160 30 4 11 15
20:1 160 60 9 12 21
20:1 160 120 20 11 31

* MV = 3:1 entspricht 2.5 mol Resorcin/L Lésung, 5:1 entspricht 1.5 mol/L, 10:1 entspricht 0,78 mol/L.

Aus Tabelle 4 und Abbildung 8 ist ersichtlich, dass
1. TemperaturerhOhung zu einer Zunahme der Reaktionsgeschwindigkeit fuhrt,
2. wobei die Bildung des Nebenprodukts 2,6-DHBA favorisiert wird.
3. langere Reaktionszeiten verstarkt die Bildung von 2,6-DHBA bewirkt.
4

. eine Erhéhung des Molverhaltnisses bis zu einem gewissen Mal} zu einer
Verschiebung des Gleichgewichts zugunsten des thermodynamisch stabileren
Produkts 2,6-DHBA bewirkt.

Uber den Bildungsmechanismus der Produkte wurde eine ausflhrliche Studie durch-
gefuhrt (s. Abschnitt 2.4.1.4). Im Hinblick auf die Optimierung der Reaktionsbedin-
gungen zur Herstellung der 2,4-DHBA lasst sich aus den obigen Ergebnissen
schlussfolgern, dass Reaktionszeiten < 10 min. getestet werden sollten, um mog-
lichst hohe Selektivitat zu erzielen. Dies ist jedoch apparativ mit den hier verwende-
ten Batch-Autoklaven nicht umsetzbar. Eine Alternative ware die Reaktion in einem
Millireaktor, wie er am IMM eingesetzt wurde. Hierzu wurden zu einem spateren Zeit-
punkt Studien durchgeflhrt, die daraufhin abzielten, Resorcin in einem organischen
Lésungsmittel aufzunehmen, um zwei flissige Feeds im Millireaktor zu vereinen (s.
Abschnitt 2.6).

Des Weiteren kann gesagt werden, dass die Verwendung hdherer Dimcarb-Gehalte
zur Herstellung des 2,4-DHBA-Produktes nicht zielfihrend sind.
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Dimcarb mit Resorcin, MV 3:1:1, T=160°C Dimcarb mit Resorcin, MV 5:1, T=160°C
50 50
45 45 *
40 40
35 * 35 *
30 ’ +Umsatz 30 ‘ +Umsatz
§25 * 3._.3 25 i ry
20 A BAusbeute 20 4 mAusbeute
15 ‘ O B = 24Cs 15 | 2.4-Cs
AAusbeute L . [ | n A Ausbeute
10 26CS 10 26CS
5 A 5 1A
A
0 . . 0 ; . |
0 50 100 150 0 50 100 150
t [min] t [min]
Abbildung 8: Carboxylierung von Resorcin in Dimcarb (Bedingungen: n(CO2)/ n(Resorcin) ~ 3,1/1; 5,25

g Dimcarb; p = 55-65 bar; T = 160 °C), Multiautoklaven-Station SPR16.

Vergleiche der Reaktionsgeschwindigkeit von Reaktionen, die zum einen in der M\W-
Apparatur, zum anderen in der Multiautoklavenstation SPR16 durchgefuhrt wurden,
zeigten, dass gleiche Reaktionsprofile erhalten werden, unabhangig vom Energieein-
trag. Jedoch ist es dafur im Fall der thermisch geheizten Reaktion wichtig, das Errei-
chen der Soll-Temperatur abzuwarten.

Vergleichbare Kurvenverlaufe wie Abbildung 8 wurden fur Diethylcarb, Diisopropy-
Ilcarb und Ethanolcarb erzielt, mit nur geringen Unterschieden bzgl. Selektivitat und
Ausbeute (s. Anhang). Tabelle 5 zeigt ausgewahlte Ergebnisse zum Vergleich.

Tabelle 5:  Vergleich der Performance verschiedener Dialkcarbs bei gleichen Bedingungen.

Druck [bar] 55-65 45-55 40-50 20-30
Uresorcin(t = 0,5 h)/ [%] 24 17 3 24
UresoreMax. (t = 5,5 h)/ [%] 40 33 9 35
S,4(t=0,5h) 0,64 0,49 0,82 0,65
So4(t=5,5h) 0,32 0,27 0,41 0,47

Bedingungen: n{COz)/n(Resorcin) ~ 3,1/1; T= 160 °C.

Der hochste Umsatzgrad im Gleichgewicht wird mit Dimcarb erzielt, gefolgt von
Ethanolcarb. Die hdchste Selektivitat bzgl. der 2,4-DHBA zu Beginn der Reaktion ist
ebenfalls flr diese beiden Reaktividsungsmittel zu finden. Da Di-isopropyl-carb einen
nur geringen Umsatz zeigt, ist hier kein Selektivitatsvergleich moglich.

2.4.1.2 Wassrige K[HCO3]

Im Gegensatz zu den Reaktionen mit Dimcarb wurden mit wassriger K[HCO3]-
Ldsung zunachst Versuche unter Ruckflussbedingungen durchgeflhrt. Hier wird kei-
ne 2,6-DHBA-Bildung beobachtet, und die Selektivitat zu 2,4-DHBA ist 100%
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(Abbildung 9). Die gefundenen Ausbeuten stimmen dabei mit der Literatur Gberein
(Ruckfluss, MV K[HCO3]:Resorcin 5:1, 2h, 50% isolierte Ausbeute) [12].

Wird in der Druckapparatur gearbeitet, wird auch das 2,6-DHBA-Produkt gebildet.
Zum Beispiel bilden sich 1% 2,6-DHBA und 53% 2,4-DHBA (MV=5:1, 120°C, 60
min.) bzw. 14% 2,6-DHBA und 45% 2,4-DHBA (MV=3:1, 160°C, 60 min.). Eine hdhe-
re Temperatur (und Druck) erhéht auch hier also die Reaktionsgeschwindigkeit auf
Kosten der Selektivitat.

Im Vergleich zur Reaktion mit Dimcarb unter ahnlichen Bedingungen zeigt das
K[HCOg]-basierte System bessere Ausbeuten und Selektivitaten fiur 2,4-DHBA als
Dimcarb.

K[HCO3] mit Resorcin

= 60 *
o0
]
< 50 A 2
~
2 40 * A
o
£ 2 A
20 A { *5 1, Ruckfluss
10 i A {4251, Rockfiuss
o 1A
0 50 100 150

1 [min)

Abbildung 9: Carboxylierung von Resorcin in wassriger K[HCO3]-Lésung im MV 5:1 (entspricht 0,5 mol
Resorcin/L L6sung) bzw. 2,5:1 unter Riickflussbedingungen.

2.4.1.3 lonische Flissigkeiten als Reaktivibsungsmittel
2.4.1.3.1 [C2mim][HCOJ] (60% MeOH-Wasser 2:3)

Im Gegensatz zu Dimcarb und K[HCO3] wird bei Verwendung der ionischen Flussig-
keitssysteme in keinem Fall 2,6-DHBA beobachtet.

Abbildung 10 zeigt die erzielten Ausbeuten in Abhangigkeit von der Reaktionszeit
sowie der Temperatur. Die numerischen Daten sind im Anhang dargestellt.
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Abbildung 10: Carboxylierung von Resorcin in [C2mim][HCO3] (MW=2,9:1, entspricht 1,0 mol Resorcin/L
Lésung ) und Vergleich zu Experimenten, die in wassriger K[HCOs3] und unter Riickfluss-
bedingungen durchgefiihrt wurden.

Wie bereits in der Veroffentlichung [31] diskutiert, tragt die Erhdhung der Temperatur
in der MW zu einer Erhdhung des Drucks bei, so dass sich das GG recht schnell bei
ca. 60% einstellt. Im Vergleich zu Dimcarb ist diese ionische Flussigkeit unter ahnli-
chen Bedingungen wesentlich reaktiver und selektiver, im Vergleich zu K[HCO3] ist
sie ahnlich reaktiv, jedoch wesentlich selektiver.

Vergleicht man die Performance der ionischen Flussigkeit unter Ruckflussbedingun-
gen mit K[HCO3], so ist sie in etwa gleich reaktiv.

2.4.1.3.2 [C4Cqpyr][MeCOs] (60% in MeOH-Wasser 3:7)

SchlieRlich wurde die KS-Reaktion von Resorcin in einer weiteren ionischen Flussig-
keit ([C4C1pyr][MeCOg]) getestet, um herauszufinden, ob die hohe Selektivitat, die fur
[Comim][HCOs] gefunden wurde IL-spezifisch ist. Im Unterschied zu [Comim][HCO3]
zeichnet sich diese ionische Flussigkeit durch ein nicht-aromatisches Kation aus (N-
Butyl-N-Methylpyrrolidinium) sowie ein Methylcarbonat statt eines Hydrogencar-
bonatanions.
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Im Gegensatz zu [Comim][HCOs] lasst sich diese ionische Flussigkeit nicht unter
Ruckflussbedingungen zur Carboxylierung von Resorcin verwenden: Dies lasst sich
erklaren durch die schnelle und unproduktive Decarboxylierung des Methylcar-
bonatanions bei erhdohten Temperaturen.

Tabelle 6 zeigt ausgewahlte Ergebnisse der Carboxylierung von Resorcin, welche
bei einem MV von 2.9:1 durchgefiuhrt wurden.

Tabelle 6:  Carboxylierung von Resorcin in [C4C1pyr][MeCO3] (50% in MeOH-Wasser 3:7) im Autoklav,
bei einem MV von 2,9:1.

Ausbeute
T [°C] t [min.] 2,4-DHBA
[%]
80 10 14
80 30 23
80 60 41
80 120 49
100 60 60
120 60 57
140 60 54

Wie im Falle der anderen IL ist auch hier eine hohe Selektivitat zur 2,4-DHBA augen-
fallig, und die Bildung von 2,6-DHBA wird vollstandig unterdrickt. Auch hier fuhrt die
Erhdhung der Temperatur bis auf 100°C zu einem Anstieg der Reaktionsgeschwin-
digkeit. Der Vergleich mit [Comim][HCO3] ergibt eine sehr ahnliche Reaktivitat.

2.4.1.3.3 Weitere ionische Fllissigkeiten

Verschiedene ionische Flussigkeiten wurden stichprobenartig auf Eignung fur die KS-
Synthese untersucht. Zum Einsatz kamen die in Abbildung 3 gezeigten Kationen.

Wie Abbildung 11 zeigt, konnte kein merklicher Einfluss des Kations bzw. Anions ge-
funden werden. Dies eroffnet die Mdglichkeit, das Kation hinsichtlich seiner Eigen-
schaften fur die Produkttrennung bzw. Regenerierung auszuwahlen, z.B. in dem
durch Verlangerung der Alkylkette ein hydrophober Charakter generiert wird.
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Abbildung 11: Ausbeuten von Reaktionen, die bei 120°C und 60 min im MW-Autoklav durchgefiihrt wur-
den. Alle ionische Fliissigkeiten lagen als 50 wt% Losungen in Methanol-Wasser vor, das
MV variiert daher zwischen 1.72:1 im Falle des [C4441P][MeCO3] und 3.49:1 im Falle des
[C1C1mim][HCO3].

2.4.1.3.4 [Comim][HCO3] (Wasser-MeOH)+ K[HCOs])

Es wurde untersucht, ob die Kombination von IL mit K[HCO3] zu synergistischen Ef-
fekten fuhrt, also die hohe Selektivitat, die durch Verwendung von ionischen Flussig-
keiten erzielt wird, mit der hohen Aktivitat von K[HCO3] kombinierbar ist. Dazu wurde
zu normalen Ansatzen mit [Comim][HCO3] im MV=3:1 weitere 3 Aquivalente K[HCO3]
hinzugeflgt. Die erzielten Ergebnisse sind in Tabelle 7 dargestellt.

Tabelle 7:  Carboxylierung von Resorcin in einer Mischung aus [Comim][HCO3] und K[HCO3] (in Was-
ser-MeOH-L6sung) unter Riickflussbedingungen, bei einem MV von 3:3:1 ([C2mim][HCOs]:
K[HCO3]:Resorcin).

Ausbeute

T [°C] t [min.] 2,4-DHBA
[%]

120* 60 0

Ruckfluss 10 26
Rickfluss 30 62
Ruckfluss 60 74
Ruckfluss 90 75
Ruckfluss 120 75

* in MW-Apparatur durchgefiihrt

Diese Kombination der CO,-Prakursoren flihrt, wie Tabelle 7 zeigt, tatsachlich zu
einer hoheren Reaktivitat in Kombination mit hoher Selektivitat aus. Interessant ist,
dass fur Ausbeuten von 75% eine bei Normaldruck betriebene Ruckflussapparatur
genugt. Jedoch mussten hier weitere Studien durchgefuhrt werden, denn wenn man
die Ausbeuten von mit Molverhaltnissen 2.5:1 und 5.0:1 durchgeflihrten Reaktionen
aus Abbildung 10 einbezieht, erscheint die Steigerung auf MV 6:1 einen fast linearen
Ausbeutezuwachs zu bringen.
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2.4.1.4 Mechanistische Untersuchungen

Es wurden Untersuchungen ausgehend von unterschiedlichen Zusammensetzungen
(Resorcin, 2,4-DHBA, 2,6-DHBA) in den drei Losungsmittelsystemen Dimcarb, wass-
rige K[HCO3] bzw. [C4Cpyr][MeCO® immer im MV=1:3 durchgefiihrt. Es wurde un-
tersucht, wie lange die Gleichgewichtseinstellung dauert. Im Falle von Dimcarb ist sie
nach 60 min. abgeschlossen, aulRer wenn die vorliegende Menge von2,6-DHBA sehr
stark vom Gleichgewichtsverhaltnis abweicht. Dieses liegt bei 160°C bei 73-80% Re-
sorcin, 4-5 % 2,4-DHBA und 15-23% 2,6-DHBA, und ist unabhangig von der Zu-
sammensetzung der Eduktlésung.

Die Daten ergeben qualitativ (sieche Schema 2), dass die Gleichgewichtseinstellung
zwischen 2,6-DHBA und Resorcin langsam stattfindet (sowohl Hin- als auch Ruckreak-
tion), die Gleichgewichtseinstellung zwischen Resorcin und 2,4-DHBA schnell stattfin-
det (sowohl Hin- als auch Rulckreaktion). Ob die direkte Reaktion von 2,4-DHBA zu
2,6-DHBA und umgekehrt moglich ist, Iasst sich aus der vorliegenden Datenlage nicht
sagen. Dies kadme einer intermolekularen Transcarboxylierung gleich.

OH

OH

CO,H

Schema 2: Carboxylierungs- und Decarboxylierungsnetzwerk in der KS-Synthese.

Im Falle der wassrigen K[HCOs]-Losung ist die Gleichgewichtseinstellung auch nur
dann bereits nach 60 min. abgeschlossen, wenn nicht UbermaRig viel 2,6-DHBA vor-
liegt, die, wie bereits fur Dimcarb gefunden, sehr langsam reagiert. Das Gleichge-
wicht bei 160°C liegt bei 45-50 % Resorcin, 39-44 % 2,4-DHBA und 15-17 % 2,6-
DHBA, also im Gegensatz zu Dimcarb deutlich zugunsten der 2,4-DHBA verschoben.
Das Gleichgewichtsnetzwerk entspricht jedoch qualitativ dem von Dimcarb.

Aufgrund der geringen Mengen an vorratiger IL konnten keine ausfuhrlichen mecha-
nistischen Untersuchungen gemacht werden. Es ergab sich jedoch aus Stichproben,
dass im Falle der C-4-IL (bei 140°) die 2,6-DHBA sehr reaktionstrage ist, und inner-
halb von 60 min. nicht de- oder transcarboxyliert, wenn es als Edukt eingesetzt wird.
Es ist also in der IL stabilisiert. Wird von Resorcin ausgegangen, so wird das 2,6-
DHBA-Produkt innerhalb von mehreren Stunden nicht gebildet, sondern ausschliel3-
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lich 2,4-DHBA. 2,4-DHBA ist also von der IL ebenso stabilisiert; die Aktivierungs-
energie fur die Reaktion von Resorcin zu 2,4-DHBA scheint niedriger als die von Re-
sorcin zu 2,6-DHBA zu sein. Interessanter Weise wird jedoch immer etwas 2,6-DHBA
gebildet, wenn man von 2,4-DHBA ausgeht: Es bilden sich fast aquivalente Mengen
von Resorcin und 2,4-DHBA, und geringe Mengen 2,6-DHBA. Dies ist thermodyna-
misch nur schwer erklarbar, zumal der Mechanismus der KS-Synthese in konventio-
nellen Losungsmitteln bisher noch nicht geklart ist. Prinzipiell ist es moglich, dass (1)
sich die 2,4-DHBA intramolekular umordnet (Isomerisation) oder (2) zuerst decar-
boxyliert, und dann das Resorcin erneut carboxyliert wird, um 2,6-DHBA zu ergeben
[32, 33, 34]. Die vorliegenden Ergebnisse zeigen jedoch, dass das 2.4-Produkt bei
niedrigen Konzentrationen stabil ist, so dass eine intramolekulare Isomerisation wohl
auch nicht in Frage kommt. Weitere Untersuchungen werden zeigen, ob die Bildung
von 2,6-DHBA aus 2,4-DHBA konzentrationsabhangig ist, was auf einen intermoleku-
laren Transalkylierungsmechanismus hindeuten wiirde.*

Aufgrund der Stabilitat von 2,4-DHBA wird innerhalb der Reaktionszeiten, die in die-
sem Projekt untersucht wurden, ein anscheinendes Gleichgewicht gefunden, wel-
ches bei ca. 40-44% Resorcin und 56-60% 2,4-DHBA liegt, und unabhangig von der
gewahlten IL ist.

2.4.1.5 Mechanochemische Umsetzung von Resorcin mit K[HCOs3]

Alternativ zur Verwendung von MW-Strahlung sollte untersucht werden, ob die 16-
sungsmittelfreie Umsetzung von Resorcin mit K[HCOg3], Na[HCO3] bzw. [NH4][HCO3]
in einer Kugelmuhle aktiviert wird. Dies ist jedoch nicht der Fall.

2.4.2 Kolbe-Schmitt-Synthese mit Phloroglucin
2.4.2.1 Dimcarb oder wéssrige [NH4J[HCO3]

Bei der Reaktion von Dimcarb mit Phloroglucin (60 min., 160°C) wurde quantitativ ein
ziegelrotes Nebenprodukt gebildet (Schema 3). Durch 'H NMR- sowie GC-MS-
Untersuchungen wurde belegt, dass es sich um das Dimethylamid der 2,4,6-CS handelt.
Das analoge Produkt (2,4,6-Trihydroxybenzoesaureamid) wird gefunden, wenn die Re-
aktion mit wassriger [NH4][HCOg3] durchgefuhrt wird (MV=2.9:1, 60 min., 160°C).

; \©1”/0H \Q;‘/N
OH AN

OH O OH O

* Es sei hier angemerkt, dass gewisse Unterschiede in den Edukt- bzw. Produktzusammensetzungen der einzelnen Experimen-
ten bestehen: Als Edukte wurden Carbonsauren eingesetzt, wahrend die Produkte als Carboxylate analysiert werden. Zwar kam
es beim Einlésen von CS immer zur Gasbildung, was darauf schlieRen Iasst, dass das Carboxylat mit IL-Kation gebildet wurde.
Es ist jedoch méglich, dass die Bildung von 2,6-DHBA aus 2,4-DHBA auf gewisse Unterschiede in der Zusammensetzung der
Reaktionslésungen zurtickzufihren ist.
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Schema 3: Amidbildung durch Reaktion von Dimethylamin mit der intermediar gebildeten Carbonséure.

Eine aquivalente Reaktion wurde bei der Carboxylierung von Resorcin weder bei der
Verwendung von Dimcarb noch bei der Verwendung von Ammoniumhydrogencarbo-
nat beobachtet.

2.4.2.2 Wassrige K[HCO3]

Phloroglucin wurde im MV von 2.9:1 in wassriger K[HCOg3] carboxyliert. Es ergeben
sich unter Rickflussbedingungen wesentlich hdhere Reaktionsgeschwindigkeiten als
mit Resorcin. Dies ist fir alle im Folgenden untersuchten CO»-Prakursoren der Fall
und kann mit der erhdhten Aktivierung durch 3 Hydroxylgruppen erklart werden.

Innerhalb von 10 min werden 94% Ausbeute unter Ruckfluss erhalten. Diese nimmt
jedoch mit der Reaktionszeit stark ab (Tabelle 8), da die 2,4,6-CS thermisch instabil
ist (Decarboxylierung bei T > 60°C in Wasser) [12].

Tabelle 8:  Carboxylierung von Phloroglucin in wassriger K[HCO;]-Losung unter Riickfluss-
bedingungen, bei einem MV von 2.9:1 bzw. 5:1.

Ausbeute
'\ t [min.] 2,4,6-CS
[%]
2.9:1 10 94
2.9:1 30 73
2.9:1 60 64
2.9:1 120 52
Nach weite-
ren 5 Ta-
2.9:1 gen bei RT 36
Nach weite-
ren 2 Wo-
chen bei
2.9:1 RT 0
5:1 10 51
5:1 30 50
5:1 60 47
5:1 120 43

Wird die Reaktion in der MW durchgeflihrt (d.h. unter Druck), kommt es nicht zur De-
carboxylierung. So bildet sich bei Verwendung eines MV von 5:1 bei 120°C nach 60
min. selektiv 92 % 2,4,6-CS. Bei harscheren Bedingungen (160°C, hoheres MV bis
zu 10:1) bildete sich neben dem Produkt ein Nebenprodukt (bis zu 7%), von dem
vermutet wird, dass es sich um die Dicarbonsaure handelt.

Fir die Herstellung von thermisch labilen Carbonsauren, wie die 2,4,6-
Trihydroxybenzoesaure, bietet sich die Verwendung von Autoklaven zur Synthese
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an, um moglichst hohe Ausbeuten zu erhalten. In kontinuierlich betriebenen Rohre-
aktoren wurden bis zu 54% Ausbeute berichtet (110°C, Flussrate 20mL/h, Verweilzeit
775 s, MV=4.3:1) [4]. Es scheint denkbar, dass diese Ausbeute bei niedrigeren MV
gesteigert werden kann (vgl. Tabelle 8).

2.4.2.3 lonische Fliissigkeiten: [C4C1pyr][MeCO3] (60% in MeOH-Wasser 3:7)

A
90
80 u
70 A =
A
_ 60 U
& [
T 50 A
5
% 40
S | m[C4C1pyr][MeCO3],
< % Riickfluf
20 - Awassrige K[HCO3],
Riickfluss
10
0
0 20 40 60 80 100 120 140

t [min]

Abbildung 12: Carboxylierung von Phloroglucin in [C4C1pyr][MeCOs] (50% in MeOH-Wasser 3:7) bzw.
wassriger K[HCO;]-L6sung, beide im MV=2.9:1, unter Riickflussbedingungen.

Schon unter Ruckflussbedingungen ergibt sich mit [C4C1ypr][MeCQO3] (ca. 70°C) ein
wesentlich anderes Bild als mit wassriger K[HCO3]: Wahrend mit K[HCO3] die Re-
aktion anfanglich quantitativ ablauft, in der Folge jedoch durch Decarboxylierung die
Ausbeute sinkt, wird mit [C4mypr][MeCQO3] eine langsamere Reaktion beobachtet, in
der das Produkt jedoch nicht zur Decarboxylierung neigt (s. Abbildung 12). Die IL
scheint also auch hier, analog zu den Versuchen mit Resorcin, eine stabilisierende
Wirkung zu besitzen.

Da Phloroglucin im Vergleich zu Resorcin wesentlich leichter zu carboxylieren ist,
konnen die Temperatur und das MV reduziert werden (Abbildung 13).

100 - L
e |
20 ] *
g0 B ¢
#80°C, 10 min.
70 r
T 60 | m80°C, 30 min.
2
3 50 4100°C, 10 min.
o
2
< 40 1 .
®120°C, 10 min.
30
20
10
1]
1,00 1,50 2,00 2,50 3,00
MV [C4C1pyrl[MeCO3] : Phloroglucin

Abbildung 13: Variation des MV von [C4C1pyr][MeCOs]: Phloroglucin zwischen 1.1:1 und 2.9:1 (einge-
stellt durch Erh6hung der zugesetzten Mengen an Phloroglucin) als Funktion der Reakti-
onszeit bzw. Temperatur (im Autoklav).
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Abbildung 13 zeigt, dass mit einem geringen Uberschuss (MV=1.5:1) an CO-
Prakursor bereits bei niedrigen Temperaturen (80-100°C) fast quantitative Ausbeuten
an 2,4,6-CS innerhalb von 10-30 min. erzielbar sind. Die Ausbeuten sind auch hier
stabil bei hdheren Temperaturen (bis 140°C getestet) und langeren Reaktionszeiten
(bis 120 min. getestet). Die im Autoklav erreichten Driicke liegen dabei bei 2 bar
Uberdruck. Auch nach dem Abkiihlen und bei Umgebungsdruck ist die 2,4,6-CS in
der Produktlosung stabil.

Stichprobenartige Untersuchungen von [Comim][HCO3] unter gleichen Bedingungen
zeigten, dass diese ionische Flussigkeit gleiche Ausbeuten wie [C4Cpyr][MeCOs3]
generiert, analog zu den Ergebnissen der KS-Synthese von Resorcin.

Es wurde weiterhin gefunden, dass fur diese Reaktion keine zusatzliche thermische
Anregung erfolgen muss: Experimente mit [C4C1pyr][MeCOs3] im MV=2.9:1 wurden
bei RT fur mehrere Tage durchgefuhrt. Ausbeuten von 10, 16, 34 und 81 % wurden
nach 1, 2, 4 und 14 Tagen gefunden.

Im Hinblick auf die mechanistischen Untersuchungen mit Resorcin wurde auch hier
die Stabilitat von 2,4,6-Trihydroxybenzoesaure getestet. Wie auch schon weiter oben
beschrieben ist diese auch bei erhdhten Temperaturen und bei langeren Zeiten im
Autoklav stabil, und eine Decarboxylierung findet nicht statt. Ob eine Transcarboxy-
lierung stattfindet kann nicht geschlussfolgert werden, da aufgrund der Symmetrie
des Molekdls kein anderes Produkt gefunden wurde.

Der Einfluss der AnsatzgroRe wurde bei MV=1.2:1, 10 min.,, 80°C mit
[C4C1pyr][MeCO3] (MeOH/Wasser 3:7) untersucht. Dabei wurde das Volumen im Re-
aktor zwischen 15 mL (Mindestflllmenge) und 40 mL (Maximalbeflllung) variiert. Es
wurde kein Unterschied in der Ausbeute gefunden (80%). Der Druck belief sich in
allen Fallen auf 0.5-2.0 bar (15-40 mL).

SchlieRlich wurde der Einfluss der CO,-Prakursorkonzentration untersucht, indem die
handelsiubliche 50%ige [C4C4pyr][MeCOs3]-Losung (MeOH:Wasser 3:7) mit dem glei-
chen Volumen Wasser oder Methanol verdinnt wurde (Tabelle 9).

Tabelle 9: Variation der Konzentration und Zusammensetzung des org. Co-Lésungsmittels in der KS-
Synthese mit Phloroglucin (T = 80 °C, t = 10 min., Autoklav).

Losungsmittel- Ausbeute
MV zusammensetzung 2,4,6-CS
[%]
2.9:1 Ohne Verdiinnung 99
2.9:1 + MeOH 93
2.9:1 + Wasser 92
1.1:1 Ohne Verdiinnung 68
1.1:1 + MeOH 65
1.1:1 + Wasser 63
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Tabelle 9 zeigt, dass die Ausbeuten bei niedrigeren CO,-Prakursorkonzentrationen
etwas zurtickgehen. Eine weitere Optimierung ware mdglicherweise also durch die
Verwendung von hoher konzentrierten IL-Losungen zu erzielen, die jedoch momen-
tan nicht kommerziell zu erwerben sind.

Im Gegensatz zu 2,4-DHBA bei der KS-Synthese von Resorcin kristallisiert das Pro-
dukt 2,4,6-CS in der Kalte aus den Reaktionslésungen in einer Reinheit von > 99 %
aus, wenn MV zwischen 1.2:1 bis 2.0:1 verwendet wurden, so dass sich die Kristalli-
sation zur Produkttrennung anbietet.

2.4.3 Kolbe-Schmitt-Synthese mit weiteren Edukten

Es wurde versucht, weitere einwertige Phenole (Phenol, 2-Fluoro, 2-Brom-,
3-Bromphenol) und Derivate (N,N,N’,N’-Tetramethyl-p-phenylendiamin, m-,o-,p-
Phenylendiamin) umzusetzen. Dabei wurde sowohl mit [Comim][HCOs], Dimcarb
bzw. wassriger K[HCOg] in Molverhaltnissen zwischen 3:1 und 5:1 und bei Tempera-
turen zwischen 120 und 160°C fur 60 min. in der MW-Apparatur erhitzt. In keinem
der o. g. Falle wurde ein Umsatz verzeichnet.

Umsetzung von 4-Bromresorcin: mit wassriger K[HCO3] wurde ein vollstandiger
Umsatz, mit Dimcarb 15 % Umsatz zu mehreren zumeist unbekannten Produkten
gefunden. Mit wassriger K[HCO3] findet wahrscheinlich eine Debromierung zu Re-
sorcin statt, denn das gefundene Produkt besitzt die gleiche Retentionszeit wie Re-
sorcin (7.5 min.). Mit Dimcarb bildet sich hauptsachlich anderes Nebenprodukt, ver-
mutlich das Dimethylamid des Bromresorcins, analog zu Phloroglucin.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die Bedingungen, die mit den Mikrowel-
lenautoklaven und den verwendeten Losungsmittel- CO2-Systemen generierbar sind,
nicht ausreichen, weniger aktivierte Phenole bzw. Analoga zu carboxylieren.
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2.5 Produktisolierung und Regenerierung

Die Isolierung von KS-Produkten aus wassrigen Hydrogencarbonat-Losungen wird
ausfuhrlich im Organikum [12] beschrieben. Hierbei wird das Produkt durch Ansau-
ern ausgefallt. Beim Nachvollziehen der dort beschriebenen Ruckfluss-Synthesen
wurden nach Aufarbeitung allerdings nur Ausbeuten unterhalb der Literaturangaben
erhalten, da betrachliche Mengen 2,4-DHBA in Losung blieben.

2.5.1 Dimcarb

Fur Dimcarb ist bekannt, dass es oberhalb von 60°C in seine Addukt-Bestandteile
zerfallt und daher destillativ zu entfernen sein musste.

In einem Vorversuch wurden in einer Kugelrohrdestillationsanlage 2-3g Ansatz (Ge-
misch bestehend aus 79% Edukt, 7% 2,4-DHBA und 14% 2,6-DHBA) vorgelegt und
die Temperatur bei Olpumpenvakuum (ca 1 mbar) innerhalb von 60 min. stufenweise
auf 140°C nach oben reguliert. Eine sichtbare Ausgasung des zerfallenden Dimcarbs
war ab 80°C zu beobachten, parallel dazu eine beginnende Kondensation von Re-
sorcin in der trockeneisgekiihlten Kugel. Der verbliebene Sumpf (zéhes rotes Ol)
enthielt neben Resorcin ausschlie3lich 2,6-DHBA. Es lasst sich also festhalten, dass
im 16sungsmittelfreien System bei erhdhten Temperaturen die Umlagerung von 2.4-
zu 2,6-DHBA (dem thermodynamisch bevorzugten Produkt) stattfindet.

In einer Destillationsapparatur (100 mL-Rundkolben, Magnetriihrer, Olbad, abstei-
gende luftgeklihlte Kondensationsbriicke, 50 mL-Schlenkgefal} als Vorlage, Tro-
ckeneis/EtOH-oder Eis/NaCl-gekulhlt) wurden 20g Dimcarb destilliert und die Ausbeu-
te in der Vorlage bestimmt. Bei 60-80°C wurden innerhalb 20-45 min. 98% Dimcarb
zuruckerhalten.

Weitere Versuche mit realen Reaktionsgemischen bei niedrigen Temperaturen
(80°C, ca. 3h) ergaben, dass die vollstandige Entfernung von Dimcarb mdglich ist,
ohne die Zusammensetzung des Reaktionsgemisches wesentlich zu beeinflussen.
Hierbei verbleibt immer etwas Dimcarb im Sumpf zurlick, da als Produkte die Dimeth-
lyammoniumbenzoate vorliegen. So wurde, je nach gewahlter Methode der Vorla-
genkihlung, 93% (Trockeneis/EtOH) bzw. 84% (Eis/NaCl) des eingesetzten
Dimcarbs bei 70-90°C Sumpftemperatur wiedergewonnen. Dabei wurde Dimcarb oft
als Feststoff (nach Erwarmen auf Raumtemperatur) isoliert, was einer Zusammen-
setzung von Dimethylamin: CO; von 2:1 entspricht. Dieses Produkt kann durch Re-
destillation im CO,-Strom in ein flissiges Produkt mit einer Zusammensetzung von
1.8:1 wie bei der Herstellung von Dimcarb aus Dimethylamin und CO,, Uberfuhrt
werden.

Der Energiebedarf fur beide Destillationsschritte ist relativ gering: Bei den Aufheiz-
vorgangen werden je 0.05 kWh (20min. auf 90°C) bendtigt, fur die Destillation wur-
den 0.09 kWh fiir den einstiindigen Betrieb des Olbades (Heizplatte + Riihrmotor)
ermittelt.
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Die Produkte liegen hierbei als Dimethylammoniumsalze vor, und es musste im An-
schluss angesauert werden, um die freien Carbonsauren sowie aquimolare Anteile
an Salzfracht zu erhalten.

2.5.2 lonische Fliissigkeiten

Die Isolierung aus IL-Ansatzen gestaltet sich im Vergleich zu Dimcarb deutlich kom-
plizierter. Die Reaktionsgemische enthalten neben dem Zielprodukt (als Carboxylat)
zudem Uberschussige ionische Flussigkeit im jeweiligen Losungsmittel (MeOH oder
MeOH/Wasser). Durch Ansauern konnte keine direkte Fallung des Produkts erzielt
werden.

In Abbildung 14:ist schematisch dargestellt, wie eine Regenerierung der ionischen
Flussigkeit, bzw. deren Kation, aus KS-Reaktionslosungen vonstattengehen konnte:
Zunachst reagieren Teile (ca. bei 60% Ausbeute an 2,4-DHBA) des Hydrogencarbo-
nats, um aus Resorcin die 2,4-DHBA (sowie Wasser und zum Teil OH") zu bilden, die
jedoch als Salz vorliegt, wobei das Kation das der ionischen FlUssigkeit ist. Zur Frei-
setzung der 2,4-DHBA muss dann angesaurert werden (HX, zum Beispiel HCI),
wodurch die ionische Flussigkeit komplett in das Chloridsalz tberfUhrt wird. 2,4-
DHBA lasst sich nun entfernen, z.B. durch Extraktion (bisher nicht getestet), Destilla-
tion (Isomerisierung zu 2,6-DHBA findet statt!) oder Kristallisation (wie fur wassriges
Systeme bekannt [12]). Das Chloridsalz der IL kann nun mittels lonenaustausch mit
K[HCOg] regeneriert werden, wie bereits im Abschnitt 2.3 aufgezeigt, oder mit ande-
ren Anionaustauschverfahren, wobei hier mit einem Uberstdchiometrischen Chemika-
lienverbrauch und der Generierung einer hohen Salzfracht gerechnet werden muss.

R-COOH/H20
[Kation]* [Kation]* [Kation]* [Kation]*
[HCOsT [R-COOF Xr Xr
R-OH o HX R-COOH
teilweise
auch OH- Destillation
H20 H20 H20

Abbildung 14: Schematische Darstellung der Regenerierung einer hydrogencarbonat-basierten ioni-
schen Fliissigkeit aus KS-Reaktionen (ROH = Phenol, z.B. Resorcin; fiir HX kann H,CO3
nicht eingesetzt werden.

2.5.3 Beurteilung mittels E-Faktoren

Es lasst sich also bereits aus diesen Betrachtungen feststellen, dass die Regenerie-
rung des Kations aus 6kobilanzieller Sicht mal3geblich flur ein nachhaltiges Verfahren
ist (s. Berichtsabschnitt Okobilanzielle Untersuchungen), dies jedoch mit hohem
Aufwand fur die Regenerierung verbunden, wodurch die Vorteile, die durch die hohe
Selektivitat der KS-Synthese mit ionischen Flissigkeiten erzielt werden, wieder zu-
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nichte gemacht werden. Abbildung 15 fasst die Ergebnisse mit E-Faktoren zusam-
men.

Aqu. KHCOs E-Faktor
OH OH
CO,H
+2 KHCOs3 + 2 HCI —_— + H2C03 + H,0+ 2 KClI 4.15
Dimcarb ohne Regenerierung
OH OH
COH
N LH o) 2 “ H
+ NUUONX 42HO + 2 N cr 2.95
/'y o~ /7 “H

Dimcarb mit Regenerierung
OH

NowH 0
+ NN +2HCI @ ———
/"y o~

OH

COLH

O

+  2H0 +2NaCl 2.77
+ 2 NaOH + \N/H
/ reg.
lonische Fliissigkeit ohne Regenerierung
OH OH
COLH 4.50
+2KHCOs +2HCI —————— + HCOs +H,0tF 2KCI
K= /+:\ /
—NI__N
N

lonische Fliissigkeit mit Regenerierung
OH

@ +2C02; +2HCI +2NaOH ——

Abbildung 15: E-Faktoren (unter Beriicksichtigung des Umsatzes: 40% fiir Dimcarb, 40% fiir K[HCO3],
60 % fiir IL) fur die KS-Synthese in den verschiedenen Losungsmittelsystemen.

2.38
CO,H
+ H2C03 +H,0% 2 NaCl

Crs

Es ist bereits aus der Bewertung des mit dem Umsatz gewichteten E-Faktors ersicht-
lich, dass die Regenerierung, vor allem fur die IL, wo das ,schwere® Kation zurtck-
gewonnen wird, notwendig ist, um eine wesentliche Reduzierung des E-Faktors zu
erzielen. Interessant ist weiterhin, dass der E-Faktor des IL-Systems (ohne Regene-
rierung) ahnlich hoch ist wie der des K[HCOg]-basierten Systems, was auf die hohe-
ren Ausbeuten mit ILs zurtckzufuhren ist. Die Verwendung von Dimcarb ergibt mit
einem E-Faktor von 3.0 (ohne Regenerierung) das optimale System, jedoch wird hier
die geringe Selektivitat zum 2,4-DHBA-Produkt nicht bertcksichtigt.

2.6 Vorversuche zur Uberfiihrung der KS-Synthese mit Dimcarb in
ein kontinuierliches Verfahren

Wie in Abschnitt 2.4.1.1 gezeigt, zeichnet sich die KS-Synthese mit Dimcarb insbe-
sondere bei kurzen Reaktionszeiten durch hohe Selektivitat aus. Sehr kurze Reakti-
onszeiten konnen jedoch in Batch-Systemen nicht realisiert werden, denn es werden
Druckapparaturen verwendet, die nur nach vollstandigem Abkuhlen geoffnet werden
konnen. Daher sind hier Reaktionszeiten von < 10min. nicht moglich.
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Aus diesem Grund wurden verschiedene organische Lésungsmittel getestet, die zum
Ldsen von Resorcin verwendet werden kdnnten, um eine fllssig-flissig-Beschickung

(Resorcin in Losungsmittel, Dimcarb) des Rohrreaktors zu erlauben.

Um eine moglichst hohe Konzentration des Resorcins zu gewahrleisten, mussen po-
lare Losungsmittel gewahlt werden. Allerdings fallen Alkohole (Reaktion mit Dime-
thylamin zum entsprechenden Trialkylamin), Aceton (Reaktivitat in Anwesenheit von
Basen) sowie Acetonitrii und DMSO (Toxizitat, thermische Stabilitdt, hoher Siede-
punkt) aus der Auswahl heraus. Tetrahydrofuran zeigt eine Ldslichkeit flir Resorcin
von 1g/mL, und wurde daher fur Versuche ausgewahlt. Diese wurden fur 10 bzw. 60
min. im MV von 3:1 (5 g Resorcin, 5 mL THF, 17 mL Dimcarb) in der MW-Apparatur

durchgefuhrt.

Tabelle 10: Variation der Konzentration und Zusammensetzung des org. Co-Lésungsmittels in der KS-

Synthese mit Resorcin und Dimcarb (T = 80 °C, t = 10 min., MW-Autoklav).

T ¢ | 24 | 26
¢C) | (miny | PHBA | DHEA
(%) (%)
10 | 03 —
% 50 2 —
pEEE et £ s==rm=m
1
% 50 9 —
10 7 —
120
60 | 11 0.5
10 [ 10 [ 05|
149 5o 7 3
10 | 9 | 2 |
1
%0 50 5 8

Wie in Tabelle 10 gezeigt, ist es zwar mdglich, mit zwei flissigen Feedstromen zu
arbeiten, allerdings reduziert sich die Reaktionsgeschwindigkeit im Vergleich zu den
Systemen, in denen kein organisches Losungsmittel verwendet wurde, merklich, so

dass hier die Verklrzung der Reaktionszeit auf < 10min. irrelevant wird.
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3 Experimentalteil

3.1 Generelle Versuchsvorschrift

Alle MW-Reaktionen wurden entweder im System SYNTHOS 3000 (Fa. Anton Paar)
mit einem Rotorsystem XY 80 (Abbildung 16) oder in einer ETHOS MR-MW-
Apparatur (FA. MLS), mit programmierter Maximalleistung von 1200 W durchgefuhrt.
Hier wurden jeweils (es sei denn, es ist anders angegeben) mit einem Reaktionsvo-
lumen von konstant 20 mL gearbeitet.

I.[_I.J,LI,I IITTERE e
l l-'
- E

Abbildung 16: System SYNTHOS 3000 (Fa. Anton Paar) mit einem Rotorsystem XY 80.

Der Rotor kann mit 8 x 80 mL Quarz- Reaktoren mit Ummantelung bestickt werden.
Deren Maximalbeflllung ist je 40 mL (es wurde mit einem Maximalvolumen von 20
mL gearbeitet). Die Regelung erfolgt tber einen internen Temperatur- und Druck-
sensor (maximal 300 °C und 80 bar). Das MW-Programm war in der Regel wie folgt:
Aufheizzeit (Rampe): 5 min., Haltezeit: 25 bzw. 55 min. (oder wie angegeben). Das
Aufheizen der Ansatze erfolgte Uber Temperatur-Rampen, deren Lange von der Ge-
samtreaktionszeit bestimmt wurden (30 und 60 min. =5 min., 10 min. = 2 min., 2 min.
=1 min.), Rest = Halte-Zeit.

Fir Reaktionen mit K[HCO3] wurde aufgrund der Unbestandigkeit von Quarzglas ge-
genuber K[HCO3] ein PTFE-beschichteter Reaktor (HPR 1000/10) der Firma MLS
verwendet, und in einer ETHOS MR Mikrowellenapparatur durchgefiihrt. Druckfreie
Vergleichsversuche unter Rickfluss wurden in einem MW-Gerat START (Fa. MLS)
oder in einem Olbad durchgefiihrt.

Einige Reaktionen mit Dimcarb wurden in der konvektiv beheizten Multiautoklaven-
station SPR16 der Fa. Amtec durchgefihrt, der mit 16 parallel gerthrten Mini-
Autoklaven ausgestattet ist, die im Batchbetrieb in einem Druckbereich bis max. 150
bar und einem Temperaturbereich zwischen 20 und 220°C betrieben werden kénnen
(Abbildung 17).
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Abbildung 17: Multiautoklavenstation SPR16 der Fa. Amtec.

Fur die Reaktionen wurde die bendtigte Menge des CO,-Prakursors (d.h. Dimcarb,
wassrige K[HCO3] oderionische Flussigkeit) mit dem Phenol (Resorcin oder Phloro-
glucin) in einen Quartz-Autoklaven (fur die Mikrowellenversuche) bzw. in einen
Rundkolben (fur die Versuche am Ruckfluss) gegeben. Die Reaktionen wurden bei
den angegebenen Temperaturen fur die angegebenen Zeiten mit einem Magnetruh-
rer geruhrt.

3.2 Analytik

3.2.1 HPLC bei 220 nm

Die Reaktionskontrollen der durchgefuhrten Versuche erfolgten mittels HPLC, mit
einem Geratesystem der Firma Jasco mit UV/VIS-Detektor (200/208 nm) und einer
Saule C18 Eurospher-100 (250 x 4 mm) der Fa. KNAUER. Die Proben (1L Injekti-
onsvolumen) in einer ungefahren Konzentration von 5 g/L wurden in einem Eluenten-
Gemisch (Acetonitril:Pufferlosung=10:90; Puffer: 0.25 M K[H2PO4] in 0.5% H3;POj4)
mit einem isokratischen Fluss bei einer Fluss-Rate von 1,0 mL/min bei einem Sau-
lendruck von 22-24 MPa vermessen.

Die Kalibrationsreihnen wurden mit kommerziellen Standardsubstanzen erstellt. Sie
sind fur Phloroglucin, 2,4,6-Trihydroxybenzoesaure, Resorcin, 2,4-DHBA sowie 2,6-
DHBA linear im Bereich zwischen 0.5 — 5.0 g/L, dabei jeweils R? > 0.998.

HPLC-Messungen wurden zweifach durchgefuhrt und die Ergebnisse ergaben einen
Fehler von 5%.

3.2.2 Probenvorbereitung

100 mg (Resorcin-Versuche) bzw. 50 mg (Phloroglucin-Versuche) der Proben wur-
den auf 1 mL mit Acetonitril : Wasser (10:90) verdunnt, mit 3 Tropfen halbkonz.
Phosphorsaure versetzt, und im Ultraschallbad (1 min., Gasbildung) behandelt.
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3.2.3 Retentionszeiten

9 min. Resorcin
16 min. 2,4-Dihydroxycarbonsaure
22 min. 2,6-Dihydroxycarbonsaure

3.7 -4.2 min.  Phloroglucin
5.7- 6.4 min. 2,4,6-Trihydroxybenzoesaure

3.3 Verschiedene Loslichkeitsdaten bei 20°C

K[HCO3] in Wasser: 261 g/L; 2.6 mol/L
K[HCOg3] in MeOH:Wasser (2:3): 90 g/L

K[HCOg3] in [Comim][HCO3] (50 wt.%) in MeOH:Wasser (2:3): 90 g/L

Phloroglucin in Wasser: 10 g/L
2,4,6-Trihydroxybenzoesaure (als Monohydrat) in Wasser: 3.1 g/L

Phloroglucin in [C4C1pyr][MeCO3] : MeOH (50 wt.%): > 300 g/L
Phloroglucin in MeOH: 0.3/L, bei 80°C: ca. 300 g/L
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3.5 Chemikalien

Die folgenden Chemikalien wurden verwendet:

Von Sigma-Aldrich: Dimcarb: Dichte: 1.05 g/mL; [NH4][HCO3], 99%; Resorcin, 99 %;
2,6-Dihydroxybenzoesaure, 98%; sowie die in Tabelle 11 spezifizierten ionischen
Fllssigkeiten; von Fluka: 2,4-Dihydroxybenzoesaure, 98%; von Laborchemie Apolda
(DDR): Na[HCO3] und K[HCO3], 99 %.

Tabelle 11: Verwendete ionische Fliissigkeiten
LM- Konc.
Prod.- . N M zusammen- CO,- Dichte
Lot. Nr. NT. lonische Flussigkeit [g/mol] setzung Pracursor | [g/mL]
(MeOH/H,0) [mol/L]
1318088 / N-Ethyl-N-methylpiperidinium
51307059 671509 methylcarbonat 203.28 2:3 252 1.0253
[C,C4PIP][CH3CO3]
N-Ethyl-N-
1318087 / methylmorpholinium methyl- _
32408299 671614 carbonat 205.25 3:2 2.55 1.0473
[C,C{MORPH][CH;CO3]
1,3-Dimethylimidazolium hyd-
13467
1?53833&2 670052 rogencarbonat 158.16 2:3 3.49 1.1050
[C1C4IM][HCOs]
1318110 / N-Butyl-N-methylpyrrolidinum
41107275 672386 methylcarbonat 217.31 3.7 2.22 0.9662
[C4C1PYR][CH3CO3]
1316151 / Tributylmethylammonium
31307119 671177 methylcarbonat 275.43 2:3 1.81 0.9980
[C4441N][CH3COg]
Triethylmethylammonium
411222;?;7/ 671053 methylcarbonat 191.27 2:3 2.38 0.9100
[C2221N][CH3CO3]
1316116 / Tributylmethylphosphonium
31307121 671282 methylcarbonat 292.39 2:3 1.72 1.0063
[C4441P][CH;COs3]
1353225/ 1-Ethyl-3-methylimidazolium 291
24907254 | 670626 hydrogencarbonat 172.18 2:3 ’ 1.0024
[CoMIM][CH5CO3)
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Teil B:
Kontinuierliche Betriebsweise

4 Prozesstransfer vom Batch zur kontinuierlichen
Betriebsweise

4.1 Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure aus Resorcin und
wassriger Kaliumhydrogencarbonatlosung

4.1.1 Reaktionsmechanismus

Bei der Kolbe-Schmitt Synthese handelt es sich um die Carboxylierungsreaktion fur
Phenolkerne, bei denen die Carboxygruppe auf dem Wege der elektrophilen Substi-
tution eingefuhrt wird. Im Unterschied zur klassischen Kolbe-Schmitt Synthese, die
ausgehend von Phenolaten in pulverformigen Reagenzienmischungen mit starken
Basen unter Hochdruck und hohen Temperaturen mit gasformigen CO2 durchgefuhrt
wird, gelingt die Carboxylierung der reaktiveren Di- und Triphenole wie Resorcin und
Phloroglucin auch in wassriger Losung der Hydrogencarbonate oder Carbonate von
Alkalimetallen (siehe Gleichung 1). Bei den Experimenten zum Prozesstransfer von
der diskontinuierlichen zur kontinuierlichen Betriebsweise wurden Resorcin und Kali-
umhydrogencarbonat verwendet.

O OH
OH OH
M'HCO, Formel 1
M = K, Na, Li or imidazolium derivatives
OH OH
Resorcin 2,4-Dihydroxybenzoesaure (2,4-DHBA)

Begunstigt durch langere Verweilzeiten bei hoheren Temperaturen, kommt es durch
Umlagerung zur Bildung des Nebenproduktes 2,6-Dihydroxybenzoesaure und unter
Abspaltung von Kohlendioxid zur Zersetzung zum Ausgangsstoff Resorcin (siehe

Gleichung 2).
O\ OH
Eé/OH AT OH AT OH
- = —_— - + co, Formel 2
rearrangement @[(O (;/
OH OH OH OH
2,4-Dihydroxybenzoesaure 2,6-Dihydroxybenzoesaure Resorcin

Ziel muss es daher sein, sowohl eine hohe Ausbeute am gewilnschten Produkt
2,4-Dihydroxybenzoesaure (2,4-DHBA) zu erreichen, als auch Prozessparameter zu
finden, bei denen die Nebenproduktbildung und Zersetzung so gering wie moglich
gehalten wird.
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4.1.2 Chemisches Protokoll

Falls im Folgenden nicht ausdrucklich andere Angaben gemacht werden, betrugen
die Konzentrationen von KHCOg3 in Wasser mit 2.5 mol/L und von Resorcin mit
0.83 mol/L. Beide Reaktanten wurden zunachst separat in Wasser gelost. Leichte
Unterschiede zu diesen Konzentrationsangaben ergeben sich aus genaueren Volu-
menmessungen nach dem Auflésen.

Fir die ersten Versuche mit einem 1/8“-Kapillarreaktor wurden zur Herstellung der
ersten Lésung 147 g Resorcin in 150 g entionisiertem Wasser aufgelost, das zuvor
mit Stickstoff 30 min lang entgast worden war. Im Ergebnis wurden 275 ml Lésung
mit 1,335 mol Resorcin erhalten. Fur die zweite Losung wurden 404,5 g Kaliumhyd-
rogencarbonat in 1223 g deionisiertem und entgastem Wasser geldst, wodurch 1388
ml Lésung mit 4,04 Mol KHCO3 erhalten wurden. Nach dem getrennten Auflésen der
beiden Komponenten in Wasser wurden beide Lésungen bei Raumtemperatur ge-
mischt, um eine chemische Reaktion weitestgehend zu verhindern.

Die Zusammensetzung der Losung und die jeweiligen Konzentrationen der Reakti-
onspartner waren

e 404,5 g (4,04 mol) KHCO3s (Endkonzentration im Reaktionsgemisch von
2,43 moll/l)

e 147,0 g (1,335 mol) Resorcin (Endkonzentration von 0,80 mol/l)
e 1373,0 g Wasser insgesamt
e 1662,5 ml Gesamtvolumen des Reaktionsgemisches

Das Molverhaltnis von HCO3~ zu Resorcin betragt 3,0.

Beim Ubergang von 1/8“-Kapillaren zu 1/16“-Kapillaren wurden die urspriinglichen
Mengen entsprechend geringer (40% der oben aufgefUhrten Betrage) angesetzt, bei
grolieren Kapillaren und dem elektrisch beheizten Mikroreaktor entsprechend grofie-
re Mengen.

4.1.3 Analytik

HPLC (Shimadzu VP-Serie mit UV-Vis-Detektor) wurde als Analysemethode verwen-
det, um die Bestandteile der Reaktionsmischung qualitativ und quanitativ zu bestim-
men. Ein saurer Eluent wurde ausgewahlt, um sicherzustellen, dass die sauren Zen-
tren auf den Molekllen nicht deprotoniert werden. Fur die erste Losung wurden
500 ml Acetonitril mit 500 ml VE-Wasser gemischt. Der Puffer-Lésung mit einer Kon-
zentration von 0,5 mol/l wurde durch Lésen 68,09 g Kaliumdihydrogenphosphat in
1000 ml VE-Wasser erhalten. In unserem Fall war es mdglich, beide Losungen zu
vermischen. Dabei betrugen das Mischungsverhaltnisse (bezogen auf das Volumen)
in der Reihenfolge saure Losung zu Acetonitril zu Wasser 2:1:1. Der pH-Wert wurde
durch Zugabe von 16 ml Phosphorsaure eingestellt. Der Eluent wurde bei Raumtem-
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peratur und bei einem isokratischen Fluss von 0,6 ml/h durch eine 250 mm * 4,0 mm
Nuceosil 120 C18, 5 ym Saule gepumpt (MZ-Analysentechnik, Mainz / Deutschland).
Die Reaktionskomponenten wurden durch UV-Detektion bei 220 nm und 260 nm
nachgewiesen. Alle hier berichteten Ergebnisse sind Daten, bei denen aufgrund der
besseren Erkennung von Resorcin der 220 nm-Detektor verwendet wurde.

Proben wurden drucklos nach dem Passieren des Ruckdruckreglers genommen. Zur
Berechnung der Konzentrationen wurden sowohl die Reaktanten als auch die Pro-
dukte (2,4-DHBA und 2,6-DHBA) mit mehreren Stammlésungen bekannter Konzent-
ration mittels HPLC kalibriert.

Da nur das Ausgangsmaterial Resorcin und die Produkte gemessen wurden und
nicht die Hydrogencarbonate, konnte die gleiche HPLC-Methode auch bei den reak-
tiven ionischen Flussigkeiten angewendet werden.

4.1.4 Produktisolierung und Reinigung

Im Falle der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthese, kann das Produkt wie folgt isoliert
und gereinigt werden: Am Ausgang des Reaktors wird das Reaktionsgemisch in eine
Lésung von 40 ml VE-Wasser und 15 ml Salzsaure von mindestens 32% eingefuhrt
(pH: 1,0). Das ausgefallene Produkt wird dann abfiltriert (PorengroRe <5 pm), mit
eiskaltem Wasser gewaschen und getrocknet. Der Filterruckstand wird dann wieder
in Wasser gelost, umkristallisiert und gefiltert. Auf diese Weise kann das Produkt
2,4-Dihydroxybenzoesaure von den Edukten und dem Nebenprodukt 2,6-
Dihydroxybenzoesaure getrennt werden. Der Verlust des Produkts durch die Isolie-
rung und Reinigung liegt im Bereich von 15% der urspringlich synthetisierten Men-

ge.

4.2 Batchprozess unter Riickfluss bei atmospharischen Bedingun-
gen

Um Bezugswerte fur den kontinuierlichen Prozess zu haben, wurden eigene Labor-
versuche im Glaskolben durchgefuhrt. Dabei wurde das vorgelegte Reaktionsge-
misch unter stetigem Ruhren und unter Ruckfluss bei Atmospharendruck auf die Sie-
detemperatur von ca. 100 °C aufgeheizt und Uber 4 Stunden bei diesen Bedingungen
gehalten. In dieser Zeit wurden zehnmal Proben genommen. Die Ergebnisse sind in
Abbildung 18 aufgetragen, wobei die Zeitachse die bendtigten knapp 30 min Auf-
heizzeit beinhaltet, da es auch da schon zur Reaktion kommt. Analog zu den Anga-
ben im Organikum [35] wird eine maximale Ausbeute von 50 % nach etwa 2 h bei
100 °C erzielt. Auch bei dieser noch vergleichsweise niedrigen Temperatur nimmt
danach die Ausbeute wieder leicht ab, da zunehmend das Nebenprodukt 2,6-DHBA
gebildet wird (siehe 4.1.1)
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Abbildung 18: Ausbeuten im Batchversuch mit wassriger KHCOs3-Losung unter atmosphérischen
Bedingungen

4.3 Kontinuierlicher Prozess bei Erhohung von Temperatur und
Druck

4.3.1 Versuchsaufbau

Der fur den Transfer des Prozesses zur kontinuierlichen Betriebsweise genutzte Ver-
suchsaufbau ist in Abbildung 19 dargestelit.

Die Reaktionsmischung wurde in den Reaktor mit Hilfe einer Spritzenpumpe
gepumpt (Teledyne ISCO Inc., Lincoln, NE / USA 1000D), die bei Drucken bis zu
40 bar betrieben werden kann. Diese Pumpe umfasst ein Gefal® mit 1 L Volumen,
das im Saug-Modus aus einem externen Behalter Uber einen Drei-Wege-Hahn befullt
wird. Drei Reaktortypen mit unterschiedlicher Beheizung wurden bei den Experimen-
ten eingesetzt: Olbad Heizung, elektrische Vorwarmung vor der Reaktionszone und
alleinige elektrische Heizung. Im Fall der Temperierung des 1/8"-Kapillarreaktors im
Olbad (HUBER Compatible Control CC505) ist nachteilig, dass ein nicht vernach-
lassigbarer Teil der Flussigkeit in dem Reaktor kuhler als die gewlnschte Reaktions-
temperatur ist, da in diesem Teil des Reaktors das Reaktionsgemisch erst aufgeheizt
werden muss. Die Aufheizstrecken sind fiir unterschiedliche Olbadtemperaturen und
Durchflusse unterschiedlich lang. Dieses Problem kann vermieden werden durch den
Einsatz eines Vorwarmers vor dem Kapillarreaktor. Als Vorwarmer wurde ein mikro-
strukturierte Apparat mit 5 ml Gesamt-Innenvolumens eingesetzt (Typ THTMD,
500 W, Institut fur Mikrotechnik Mainz GmbH), der durch eine elektrische Heiz-
patrone beheizt wird. Der 1/8“-Kapillarreaktor mit 9 ml Reaktionsvolumen besteht aus
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einem zur Spirale gebogenem Edelstahlrohr mit 1/8 (= 3,2 mm) AuRendurchmesser
und 1,8 mm Innendurchmesser. Dank eines mikrostrukturierten Kreuzstrom-
Warmetauschers (Typ CRMH, Institut fur Mikrotechnik Mainz GmbH) konnte die Re-
aktion sehr schnell thermisch gequentscht werden. Der konstante Druck im System
wurde durch einen Membran-Ruickdruckregler (Typ KPB, Swagelok) eingestellt. In
einer dritten Versuchsreihe wurde der elektrisch beheizte, mikrostrukturierte Apparat
als alleiniger Reaktor eingesetzt. Dies war ein erster Schritt zur Entwicklung eines
echten mikrostrukturierten Reaktors, der energieeffizient arbeitet, ohne Olbadheizung
auskommt und fur das Scale-up mittels Numbering-up geeignet ist.

an 2
Olbad T
Kryostat

5ml 9ml
(TR TRy W A (TR @
4w o5/ (oos)
| | < O
Spritzenpumpe mikrostrukturierter Kapillarreaktor 1/8"|  Kapillarreaktor 1/8" mikrostrukturierter Riickdruckregler
) Heizer mit Kiihler (CRMH)
Real_(tlonS- Heizpatrone
gemisch (optional) RN
002/

Abbildung 19: Versuchsaufbau fiir die kontinuierliche Kolbe-Schmitt-Synthese in wéassriger Lésung,
Variante mit 1/8"-Kapillarreaktor und/oder mikrostrukturiertem elektrischen Heizer

4.3.2 Ergebnisse mit dem 1/8“-Kapillarreaktor und Olbadheizung

Wie aus Abbildung 20 ersichtlich ist, konnten im kontinuierlichen Betrieb vergleichba-
re Ausbeuten bei wesentlich kirzerer Reaktionszeit erzielt werden. So wurde bei-
spielsweise dank der auf 180 °C erhohten Temperatur bei einem Druck von 40 bar in
weniger als einer Minute dieselbe Ausbeute von 40 % erreicht wie beim Batchver-
such erst nach Uber einer Stunde.

40
£ 507 Batch Prozess ¢ § 30 Kontinuierl. Prozess
d = 0
< beiRiickfluss : 2 5 T=180°C
m ' =1 p= 40 bar
T 40 ' 2 49

2
Q o 7] Batch Prozess
= e é 0 . i S
N e : 0 018 037 072 1
;g : Zeit [min]
o 20 o } ' P
S {
< 107~ / :
0 3080 90 120 150 180 210 240
Zeit [min]
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Abbildung 20: Vergleich der Produktausbeute bei chargenweiser gegeniiber kontinuierlichem Betrieb

Kapillarreaktor und Olbadheizung dien-
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Abbildung 21: Vergleich der Ergebnisse im Projekt und in Vorversuchen

In Abbildung 22 sind alle Ergebnisse flir die Ausbeute an 2,4-DHBA in Abhangigkeit
von der Olbadtemperatur fiir Verweilzeiten zwischen 11 s und 386 s dargestellt. Als
Trends sind erkennbar, dass zum einen die optimale Olbadtemperatur mit sinkender
Verweilzeit steigt, bei insgesamt von 43 % (140 °C, 386 s) auf 35 % (200 °C, 11 s)
abnehmender maximal erzielbarer Ausbeute. Zum anderen steigt das Maximum der
Raum-Zeit-Ausbeute mit sinkender Verweilzeit stark an und verschiebt sich zu hohe-
ren Temperaturen. (Die Berechnung der RZA-Ausbeute bezieht sich dabei auf das
Reaktionsvolumen = beheiztes Reaktorinnenvolumen). So betragt mit die RZA mit
fast 15100 kg/(m* h) bei 200 °C und 11 s nahezu das 30-fache wie mit 520 kg/(m?* h)
bei 140 °C und 386 s.
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Abbildung 22: Einfluss der Temperatur auf Ausbeute und Raum-Zeit-Ausbeute

Die Schlussfolgerung daraus ist, dass durch Anwendung des Neuen Prozessfensters
,High-p,T“ bei dieser Reaktion eine erhebliche Prozessintensivierung zu erreichen
ist.
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Der Einfluss der Verweilzeit bei verschiedenen Temperaturen auf die Ausbeuten an
dem gewunschten Produkt 2,4-DHBA und dem Nebenprodukt 2,6-DHBA ist in Abbil-
dung 23 dargestellt. Im untersuchten Verweilzeitbereich tritt flr alle Temperaturen ein
Ausbeutemaximum fur das Hauptprodukt auf, wobei es bei 160 C schon bei der
langsten Verweilzeit liegt. Wie zu erwarten, liegen die hochsten Nebenproduktaus-
beuten bei der langsten Verweilzeit von 385 s, wobei diese mit der Temperatur von
2 % bei 160 °C bis auf betrachtliche 15 % bei 200 °C steigt. Hingegen liegen die
Nebenproduktausbeuten fur alle Temperaturen unter 1 %, wenn die Verweilzeit
kirzer als 20 s ist
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Abbildung 23: Einfluss von Verweilzeit und Temperatur auf die Ausbeuten an Produkt und Nebenprodukt

4.3.3 Mikrostrukturierter Vorheizer und 1/8“-Kapillarreaktor im Olbad

Die Auswirkungen beim Einsatz eines mit einer elektrischen Heizpatrone versehenen
mikrostrukturierten Vorheizers (IMM-Typ THTMD, 500 W) gemafly Abbildung 24 han-
gen von Temperatur und Verweilzeit ab:

Abbildung 24: Elektrisch beheizter mikrostrukturierter Heizer.
Links zusammengebaut mit Heizpatrone, rechts Detailaufnahme der Mikrokanéle
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In Abbildung 25 ist zu erkennen, dass im Allgemeinen etwas hohere Ausbeuten er-
zielt werden, wahrend bei 180 °C und bei langeren Verweilzeiten offensichtlich eher
die Nebenproduktbildung und Zersetzung beglnstigt wird. Ein ahnlicher Effekt ist
auch bei 140 °C zu beobachten, wo der Vorheizer einen negativen Einfluss hat.
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Abbildung 25: Einfluss des zusatzlichen Einsatzes eines elektrischen Vorheizers auf die Ausbeute

4.3.4 Elektrisch beheizter Mikroreaktor in Katalogausfiihrung

Dieses elektrisch beheizte mikrostrukturierte Gerat (Abbildung 24) ist ein IMM-
Katalog Produkt und wurde ursprunglich fur die Erhitzung von Gasen entwickelt, was
bedeutet, dass fur die Verwendung bei Reaktionen in der flissigen Phase optimiert
werden muss. Der Einsatz dieses elektrisch beheizten, mikrostrukturierten Heizers
als alleinigem Reaktor ist als ,proof-of-principle“ auf dem Weg zu einem energieeffi-
zienten, skalierbaren und mikrostrukturierten Reaktorkonzept zu verstehen.
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Abbildung 26: Produktausbeute mit elektrisch beheiztem Mikroreaktor (THTMD) in Katalogausfiihrung
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Die in Abbildung 26 angegebene Temperatur wurde am Reaktorausgang gemessen,
die Eintrittstemperatur entsprach der Umgebungstemperatur, d.h. im Reaktor bildete
sich ein Temperaturprofil aus. Bei den héheren Temperaturen wurde offenbar eine
so schnelle Aufheizung erzielt, dass insbesondere bei langerer Verweilzeit noch res-
pektable Ausbeuten erreicht werden konnten. Jedoch fallt im Vergleich mit
Abbildung 25 auf, dass die Ausbeutekurven mit Verringerung der Verweilzeit wesent-
lich starker fallen als im 1/8“-Kapillarreaktor.

Um diese Nachteile zu Uberwinden, wurde die Konstruktion und der Bau eines fir
Flissigphasenreaktionen besser geeigneten und bezlglich kurzer Verweilzeiten
adaptierten mikrostrukturierten Reaktors mit direkter elektrischer Heizung angestrebt.

5 Prozessoptimierung

5.1 Einfluss der Kanaldimension

Kleinere Durchmesser als die bisher verwendeten 1/8“-Kapillare weisen ein hdheres
Verhaltnis von Oberflache zu Volumen auf und sollten daher eine schnellere Erwar-
mung des Reaktionsgemisches von Raum- zu Olbadtemperatur fihren. Bei gleicher
Olbadtemperatur sollte daher das Reaktionsgemisch relativ langere Zeit bei der an-
gestrebten Reaktionstemperatur verweilen als beim 1/8“-Kapillarreaktor; damit sollte
ein ahnlicher Effekt wie durch den Einsatz des Vorheizers erzielt werden.

5.1.1 Versuchsaufbau

Die weiteren Versuche wurden daher mit einem 1/16“ (= 1,6 mm) Kapillarreaktor
durchgefuhrt, wobei die zur Spirale gewundene Edelstahlkapillare einen Innen-
durchmesser von 0,9 mm aufwies und bei (bis auf spater angemerkte Ausnahmen)
mit 1 m Lange ein Innenvolumen von 0,6 ml hatte.

Anstelle der pulsationsfreie Spritzenpumpe, wurde im weiteren Verlauf des Projektes
eine HPLC-Pumpe (K-501; Knauer) verwendet. Dazu wurde die Reaktionsmischung
im Vorratsbehalter mit Stickstoff unter Druck gesetzt, um Blasenbildung durch Aus-
gasen auf der Einlassseite zu vermeiden. Vergleichende Versuche mit pulsierender
und pulsationsfreier Pumpe lieferten sehr ahnliche Ergebnisse, d.h. in unserem Fall
ist die Reaktion offenbar kaum pulsationsempfindlich.

Ein weiterer Vorteil der Veranderung des Versuchsaufbaus (siehe Abbildung 27) ist
auch, dass nur noch kleinere Mengen an Reaktanten bendtigt werden, was insbeson-
dere im Hinblick auf die spateren Versuche mit den relativ teuren reaktiven ionischen
Flussigkeiten von Vorteil ist. Aullerdem konnen im Unterschied zu friheren Experi-
menten auch noch kurzere Verweilzeiten in die Experimente einbezogen werden.

Weiterhin konnten Thermostate mit kleinerem Badvolumen eingesetzt werden.
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Abbildung 27: Versuchsaufbau fiir die kontinuierliche Kolbe-Schmitt-Synthese in wéassriger Losung,
Variante mit 1/16"-Kapillarreaktor

5.1.2 Einfluss der Kanaldimension auf die Ausbeute an 2,4-DHBA

Wahrend aus Abbildung 28 fur Verweilzeiten langer als 25 s keine klaren Vorteile fur
den 1/16“-Kapillarreaktor zu erkennen sind, treten diese desto deutlicher zu Tage, je
kiirzer die Verweilzeit und je niedriger die Olbadtemperatur ist. So betragt fir 11's
VWZ die Ausbeute bei 180 °C im 1/16“-Reaktor noch 38 %, wahrend sie im 1/8"
Reaktor (ohne Vorheizer) schon auf 26,5 % gefallen ist. Dies kann mit einer schnelle-
ren Erwarmung im 1/16“-Kapillarreaktor erklart werden, die bei niedrigen Verweilzei-
ten starker ausgepragt ist. Ebenso fallt auf, dass bei 180 °C (und noch starker bei
200 °C, siehe Abbildung 30) die erzielte Ausbeute nur noch wenig von der VWZ ab-
hangig ist, d.h. Bildung von 2,4-DHBA auf der einen Seite und Nebenproduktbildung
sowie Zersetzung auf der anderen halten sich in etwa die Waage. Hingegen nimmt
die RZA mit sinkender VWZ naturgemaf stetig zu, was aus reaktionstechnischer
Sicht zur Bevorzugung kurzerer VWZ fuhrt.
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Abbildung 28: Vergleich der Reaktoren mit 1/8“ und 1/16" KapillarauBendurchmesser hinsichtlich Aus-
beute und Raum-Zeit-Ausbeute an 2,4-DHBA
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5.1.3 Einfluss der Kanaldimension auf die Nebenproduktbildung

Wie aus Abbildung 29 zu entnehmen ist, ist der Einfluss der Kanaldimension auf die
Nebenproduktbildung abhangig von der Verweilzeit und umso starker ausgepragt, je
héher die Olbadtemperatur ist. Bei Verweilzeiten oberhalb einer Minute ist der Gehalt
an Nebenprodukt beim 1/8“-Kapilallarreaktor signifikant erhdht, darunter kehrt sich
das Verhaltnis um, d.h. insbesondere bei 200 °C ist der 1/16“- Kapilallarreaktor hier
leicht ungunstiger. Hier wirkt sich die schnellere Aufheizung durch die gréliere spezi-
fische Oberflache eher negativ aus, der Vorteil bei der Bildung des Produktes (siehe
Abbildung 28) ist jedoch weit ausgepragter.
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Abbildung 29: Vergleich der Reaktoren mit 1/8“ und 1/16" KapillarauBendurchmesser hinsichtlich der
Bildung des Nebenprodukts 2,6-DHBA

5.2 Optimierung von Temperatur und Verweilzeit

Ausgehend von den bisherigen ermutigenden Ergebnissen, die bei Temperaturen
zwischen 140 °C und 200 °C und Verweilzeiten bis hinunter zu 11 s gewonnen wur-
den, sollten eventuelle Grenzen der Reaktionstemperatur ermittelt werden. Dazu
wurden zusatzliche Versuche durchgefuhrt, ermdglicht durch Nutzung eines bis
300 °C einsetzbaren Thermostaten (HUBER, CC304B vpc). Sowohl bei 250 °C als
auch bei 270 °C liegen die Ausbeuten deutlich niedriger als fur 180 °C und 200 °C,
wobei diese bei 270 °C nochmals niedriger liegt als fur 250 °C. Allerdings sind die
Ausbeuten ebenfalls zwischen 4 s und einer halben Minute ebenfalls weitgehen un-
abhangig von der VWZ. Neben der schon erwahnten bevorzugten Nebenproduktbil-
dung und Zersetzung zum Ausgangsprodukt (siehe 4.1.1), weicht das Verhalten bei
270 °C davon ab und ist noch nicht vollstandig verstanden. Bei 270 °C wurden teils
mehrere zusatzliche Peaks beobachtet, die entsprechenden zusatzlichen Produkte
konnten allerdings nicht analysiert werden. Moglicherweise sind es Dicarbonsauren,
die zu ihrer Bildung hohere Temperaturen und Verweilzeiten erfordern als
2,4-DHBA und 2,6-DHBA [36].
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Abbildung 30: Einfluss von Olbadtemperatur und Verweilzeit auf Ausbeute und Raum-Zeit-Ausbeute an
2,4-DHBA im 1/16"-Kapillarreaktor

Ein genauerer Blick auf den Temperatureinfluss auf die 2,6-Nebenproduktbildung ist
in Abbildung 31 dargestellt. Neben dem Trend zur verstarkten Bildung von Neben-
produkten durch Isomerisierung (siehe Formel 2) mit der Verweilzeit, spielt auch die
Zersetzung des Nebenproduktes zu Resorcin eine Rolle. Im Ergebnis fuhrt der Ge-
samteffekt zu maximaler Nebenproduktausbeute bei den langsten Verweilzeiten. An-
zunehmende Grunde fur das abweichende Verhalten bei 270 °C wurden bereits oben
angesprochen.
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Abbildung 31: Einfluss von Olbadtemperatur und Verweilzeit auf die Bildung des Nebenproduktes
2,6-DHBA im 1/16"-Kapillarreaktor
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5.3 Einfluss des Alkalimetalls bzw. Kations

5.3.1 Alkalihydrogencarbonate und Alkalicarbonate

Die Untersuchungen mit verschiedenen Arten von Carbonaten und Hydrogencarbona-
ten beruhen auf mehr grundlegendem Interesse und dienten dazu, die chemische Natur
der carboxylierenden Reagenzien zu variieren, um zu Uberprifen, ob andere Reagenzi-
en als das ublicherweise verwendete KHCO3; zu besseren Ergebnissen fuhren, auch
wenn diese teurer sind. Fur diese Experimente wurde nicht ein Kapillarreaktor, sondern
wiederum das elektrisch beheizte mikrostrukturierte Gerat gemafly Abbildung 24 allein
verwendet. Abbildung 32 oben zeigt, dass die besten Ergebnisse mit Kaliumhydrogen-
carbonat erzielt werden. Die Ergebnisse mit Natriumcarbonat und Hydrogencarbonat
bewegen sich im mittleren Bereich, wahrend sie fur Lithium (bi) carbonat am schlechtes-
ten ausfallen. Mit Bezug auf Natriumcarbonat sind diese Ergebnisse vergleichbar, oder
fur Lithiumcarbonat sogar noch besser als in der Literatur fur Batch-Studien berichtet
[37]. Allerdings sind diese Ergebnisse weniger auf die unterschiedliche chemische Re-
aktivitat der verwendeten Salze zurlckzufuhren, sondern weit mehr auf die entspre-
chenden unterschiedlichen Ldslichkeiten in Wasser, wie beim Vergleich der 1-molaren
Losungen von Na;CO3; und KHCO3in Abbildung 32 unten zu erkennen ist.
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Abbildung 32: Abhéngigkeit der Ausbeute und Raum-Zeit-Ausbeute von der Art und Konzentration des
Salzes im elektrisch beheizten mikrostrukturierten Reaktor bei 220 ° C und 35 bar

Abschlussbericht an die DBU Seite 54
Projekt AZ 25715



5.3.2 Ammoniumhydrogencarbonat

Im Ergebnis eines Projekttreffens wurde auf Vorschlag des ITUC als zusatzliche
Alternative zu KHCO3; Ammoniumhydrogencarbonat vorgeschlagen und im 1/16“-
Kapillarreaktor im Temperaturbereich von 80 °C bis 250 °C untersucht. Die héchste
Ausbeute wurde bei 160 °C und 130 s Verweilzeit erzielt, diese ist jedoch mit knapp
8 % immer noch sehr niedrig. Bei héheren Temperaturen kommt es zunehmend zur
Gasbildung, d.h. Zersetzung von NH4HCOj;. Somit ist fur den kontinuierlichen
Prozess Ammoniumhydrogencarbonat keine nutzbare Alternative zu Kaliumhydro-
gencarbonat.
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Abbildung 33: Ausbeute an 2,4-DHBA mit wassrigen Losungen von NH4sHCO3 im Vergleich zu KHCO;
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6 Alternative Prozessvarianten

6.1 Zugabe von flissigem bzw. superkritischem CO,

Sowohl die Kolbe-Schmitt-Synthese in wassriger Kaliumhydrogencarbonatlésung als
auch mit Hilfe der anschlieRend im Punkt 6.2 beschriebenen 1,3-dialkylimidazolium-
basierten reaktive ionische Flussigkeiten mit einem Hydrogencarbonat-Anion liefern
keine Umséatze nahe 100 %. Eine Idee zur Uberwindung dieser Einschrankungen,
war die Zugabe von Uberkritischem Kohlendioxid (scCO2) zur wassrigen Kalium-
hydrogencarbonatldsung, wie es im Arbeitspaket 3 als ,Druckbeaufschlagung mit
CO," auch sinngemal’ beschrieben ist.

6.1.1 Versuchsaufbau

FUr die Experimente mit Uberkritischem Kohlendioxid, die wurde die vorherige Ver-
suchsanordnung erneut geandert (siehe Abbildung 34). Flissiges CO, wird Uber ein
Steigrohr aus der Gasflasche mit einer besonders ausgestatteten HPLC-Pumpe (Typ
PU-1580, Jasco) gepumpt, bei der Saugleitung und Pumpenkopf gekuhlt werden.
Anstelle des Membran-Ruckdruckreglers wurde ein Kolben-Ruckdruckregler (Typ
KPB, Swagelok) eingesetzt, der fir den Betrieb bis zu 137 bar geeignet ist. Nach
dem Passieren des Ruckdruckreglers, wurde die Reaktionsmischung entspannt und
das Kohlendioxid in einem Entspannungsgefaly abgetrennt. Die Flussigkeit wurde
Uber einen Uberlauf entnommen, um ein definiertes Flissigkeitsniveau im Entspan-
nungsgefal® zu gewahrleisten und das Kohlendioxid nur Uber die Absaugung abzu-
fuhren. Die Probenahme erfolgte direkt unter dem Entspannungsgefald, um Proben
unter genau definierten Bedingungen zu erhalten.
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Abbildung 34: Versuchsaufbau fiir Experimente unter Anwendung von superkritischem CO;
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6.1.2 Ergebnisse bei Einsatz von scCO;

Flissiges CO, (60 bar bei einer Raumtemperatur von 22 °C) wird aus der Gasflasche
gepumpt und dem flissigen Reaktionsgemisch zugemischt. Bei Dricken zwischen
60 bar und 120 bar geht CO, unter den untersuchten Reaktionstemperaturen zwi-
schen 160 °C und 200 °C in den Uberkritischen Zustand Uber. Mit Ausnahme einer
Ertragssteigerung von 2 % bei 160 °C und 32 s konnte leider fur die meisten der Re-
aktionsbedingungen kein positiven Effekt beobachtet werden (siehe Abbildung 35),
eher ist die umgekehrte Wirkung zu erkennen. Alles in allem ist der Einfluss auf die
Ausbeute durch Zugabe von superkritischem CO, marginal.
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Abbildung 35: Ausbeute-Vergleich fiir die Kolbe-Schmitt-Synthese in einer wassrigen KHCO;-Losung
mit und ohne zusétzlich hinzugefiigtem uberkritischen CO;

Ahnliche Ergebnisse kdnnen aus Abbildung 36 abgeleitet werden. Bei 180 °C fiihren
zunehmende Konzentrationen von scCO2 zu sinkenden Ausbeuten, wahrend fur
160 °C und noch deutlicher flir 200 °C im untersuchten Konzentrationsbereich eine
maximale Ausbeute gefunden werden kann.
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Abbildung 36: Einfluss der Konzentration von zusitzlich hinzugefiigtem iiberkritischen CO, auf die
Ausbeute

Die Variation des Drucks bei zwei verschiedenen Konzentrationen von Kohlendioxid
zeigt nur einen kleinen Ausbeuteanstieg von max. 3% bei steigendem Druck
(Abbildung 37).
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Abbildung 37: Einfluss des Druckes von zusitzlich hinzugefiigtem iiberkritischen CO; auf die Ausbeute

Die Schlussfolgerung aus den erzielten Ergebnisse ist, dass die zusatzliche Anwen-
dung von uberkritischem Kohlendioxid die Ausbeute an 2,4-Dihydroxybenzoesaure
nicht wesentlich erhéht und somit keine brauchbare Methode ist, um die Licke zum
vollen Umsatz zu schlieBen. Auch die Selektivitat konnte nicht verbessert werden.
Die Grunde fur dieses enttduschende Ergebnis sind nicht ganz klar. Auf der einen
Seite war der Zustand des Kohlendioxids in der Mischung sicherlich nahkritisch unter
Betriebsbedingungen, aber moglicherweise nicht Gberkritisch. Auf der anderen Seite
existieren konkurrierende Reaktionen in der wassrigen Losung: Wenn Kohlendioxid
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unter basischen Bedingungen gelost wird, wird die Bildung des Hydrogencarbonat-
Anions gefdrdert, die mit denen aus der Dissoziation von Kaliumhydrogencarbonat
konkurriert. So wird davon ausgegangen, dass die Bildung von Kaliumphenolat und
die elektrophile Substitution durch die Verschiebung des pH-Wertes in Richtung des
sauren Bereichs behindert werden. Je saurer die Losung ist, desto weniger Kohlen-
dioxid ist gelost. Fur weitere Untersuchungen im Rahmen des Projektes werden da-
her andere alternative COOH-Precursor wie Dimcarb angewendet.

6.2 Ersatz von KHCO; .4 durch reaktive ionische Fliissigkeiten

6.2.1 Versuchsaufbau

Der Versuchsaufbau, der fur die Experimente mit reaktiven ionischer Flissigkeiten
verwendet wurde, ist identisch mit dem fur wassrige Losungen der Carbonate oder
Hydrogencarbonate (siehe Abbildung 27). Dadurch ist das fluidische Umfeld bezlg-
lich Dosierungs-, Heiz- und Kuhlfunktionen gut vergleichbar.

6.2.2 Chemikalien

1,3-Dimethyl-Hydrogencarbonat ([DMIM][HCO3], CeH10N203, 158,16 g/mol) 1-Ethyl-3-
methyl = Imidazolium Hydrogencarbonat ([EMIM][HCO3], C;H12N203, 172,18 g/mol)
und 1-Butyl-3-methyl-Hydrogencarbonat ([BMIM][HCO3], CgH1eN203, 200,23 g/mol)
wurden von Sigma-Aldrich als 50%-ige Lésungen in einer Mischung aus Methanol
und Wasser im Verhaltnis 2:3 erhalten.

Fir die Experimente wurden die folgenden Reaktionsmischungen vorbereitet:

Tabelle 12: Zusammensetzung der Reaktionsgemische beim Einsatz reaktiver ionischer Fliissigkeiten

lonische Fliissigkeit: [DMIM][HCOs] [EMIM][HCO3] [BMIM][HCOs]

Masse der 50%-igen Losung 80g¢ 804g 80g

Masse der reinen ionischen Flus- 409 40 g 40 g

sigkeit

Mole ionische Flussigkeit 0,253 mol 0,232 mol 0,200 mol
Masse an Resorcin 9,289 8,53 ¢ 7,339
Mole Resorcin 0,0843 mol 0,0774 mol 0,0666 mol
Molverhéltnis HCO5 : Resorcin 3,0 3,0 3,0

Zum Zwecke der Vergleichbarkeit war in allen Fallen das Molverhaltnis von Resorcin
zum Hydrogencarbonat-Anion dasselbe wie bei den Experimenten mit wassriger
Ldsung von Kaliumhydrogencarbonat.

Fir alle drei reaktiven ionischen FlUssigkeiten wurde das Resorcin direkt in den ge-
lieferten 50%-LOsungen geldst, ohne zusatzliche Zugabe von Wasser oder von
Ldsungsmittel.
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6.2.3 Ergebnisse beim Einsatz von 1,3-Dialkylimidazolium-basierter ionischer
Flussigkeiten

6.2.3.1 Batchversuche mit [EMIM][HCO3] als Vergleichsbasis

Als Vergleichsbasis zum Batchversuch mit wassriger KHCO3-Ldsung (siehe 4.2) wur-
de diese mit 1-Ethyl-3-methyl-Hydrogencarbonat bei 100 °C wiederholt (siehe Abbil-
dung 39). Dabei konnten flr den Batchprozess noch keine Vorteile erkannt werden.

50 -

45 —

40 /
35

s /
<
m * /
I
S 2 %
~ / + Ausbeute 2,4-DHBA im Batch
c
© 20 -@-Ausbeute 2,6-DHBA im Batch
3
z 15
o
g 10
< /'
5
v
ol i ] —ik L — ; i —
0 20 40 60 80 100 120 140 160

Reaktionszeit [min]

Abbildung 38: Ausbeuten im Batchversuch mit wassriger KHCO;-Losung unter atmospharischen
Bedingungen

6.2.3.2 Steigerung der Ausbeute und Raum-Zeit-Ausbeute

Die Performance von 1,3-Dimethyl-Hydrogencarbonat ([DMIM][HCO3]) ist deutlich
schlechter als diejenige von 1-Ethyl-3-methyl-Hydrogencarbonat ([EMIM][HCO3]) und
1-Butyl-3-methyl-Hydrogencarbonat ([BMIM][HCO3]). Ein Grund daflir kdnnte die be-
obachtete Instabilitat von [DMIM][HCO3] bereits wahrend des Lésens von Resorcin
und besonders bei hdoheren Temperaturen sein, wahrend [EMIM][HCO3]Jund
[BMIM][HCOs3] sich als stabil unter solchen Bedingungen erwiesen.

Abbildung 39 zeigt die erreichten Ausbeuten, wenn 1-Ethyl-3-methyl-Hydrogen-
carbonat ([EMIM][HCOg]) als carboxylierende Reagenz eingesetzt wird im Vergleich
zur wassrigen Losung von Kaliumhydrogencarbonat bei gleichen Temperaturen (mit
Ausnahme der héchsten Werte, die fir KHCO3 250 °C betragen, aber nur 220 °C im
Fall von [EMIM][HCO3] aufgrund von dessen begrenzter thermischer Stabilitat). Nur
fir 160 °C Olbadtemperatur und fiir Verweilzeiten langer als 16 s ist die Ausbeute an
2,4-DHBA hoher, wenn KHCO3 verwendet wird. In allen anderen Fallen sind die
Ausbeuten hoher fur [EMIM][HCOs] als COOH-Precursor. Mit einer maximalen Aus-
beute von 57 % bei 220 °C und einer Verweilzeit von 32 s bzw. fur nur 6,5 s bei
200 °C werden beim Einsatz der ionischen Flussigkeit die besten Ergebnisse fur die
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wassrige KHCOj3 Kolbe-Schmitt-Synthese (44 %) um 13 % Ubertroffen! Allerdings ist
der Anstieg bei den entsprechenden Raum-Zeit-Ausbeuten noch wesentlich hoher
und erreicht im besten Fall 49.400 kg/(m?* h), was fast dem hundertfachen Wert ent-
spricht, der bei der hdchsten Ausbeute von 44 % mit wassriger KHCO3; —Ldsung er-
reicht wurde.
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Abbildung 39: Ausbeute in wassriger KHCO3-Losung und im Vergleich mit [EMIM][HCO3]

Der Kurvenverlaufe fur die wassrige Kaliumhydrogencarbonatlésung und die reaktive
ionische Flussigkeit [EMIM][HCOg3] unterscheidet sich deutlich und sind in beiden Fal-
len komplex. Zum einen kann dies durch die unterschiedliche chemische Reaktivitat
der carboxylierenden Reagentien, zum anderen durch die kombinierte Wirkung von
verschiedenen, teilweise unbekannten Reaktionsbeitragen (z.B. Beginn von Folge-
reaktionen) erklart werden. Der Einsatz von ionischen Flussigkeiten kann - mit Aus-
nahme der 160 °C-Kurve - zu hoheren Ertragen fihren, was durch die hohere Reak-
tivitat der ionischen Flussigkeit als auch durch eine Verschiebung des Gleichge-
wichts zwischen Produkt-Bildung und Zersetzung erklart werden kann. Letzteres
kann als zweiter Grund angenommen werden, da mit ionischen Flussigkeiten viel
hohere Ertrage erreicht werden als die besten Ergebnisse mit wassriger Hydrogen-
carbonatlésung, auch im Vergleich zum gut gerthrten Batch-Betrieb (mit hochstens
50%), der bekanntlich im kinetischen Regime ausgefuhrt wird mit ausreichender
Verweilzeit und maximalem Umsatz. Den Prozessen mit ionischer Flussigkeit und
wassriger Hydrogencarbonat-Losung gemeinsam ist das flache Profil unter optimier-
ten Betriebsbedingungen, d.h., im untersuchten Bereich der Verweilzeit ist die Aus-
beute nahezu konstant, die relative HOhe des Ausbeuteniveaus dagegen unter-
schiedlich.

In Hinblick auf die Komplexitat der Kurven, d.h. die individuelle Entwicklung als
Funktion der Temperatur, ist die genaue Art der Abhangigkeit der Ausbeute von der
Verweilzeit fur die nicht-optimierten Betriebsbedingungen unterschiedlich fur die
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beiden verfolgt Ansatze. Beim Einsatz von wassriger Hydrogencarbonat-Lésung
zeigt sich fur 160 °C eine Steigerung der Ausbeute mit zunehmender Verweildauer,
die das Resultat steigenden Umsatzes ist. Fur die nachsten zwei hoheren Tempe-
raturen, 180 und 200 °C, flacht das Profil dann ab, da der Umsatz offensichtlich
bereits sein Maximum erreicht hat, selbst fiir kiirzeste untersuchte Verweildauer.
Bei noch héheren Temperaturen (250 °C) verringert die zunehmende Zersetzung
des Reaktionsproduktes Uber die Decarboxylierung zu Resorcin das allgemeine
Ausbeuteniveau um etwa 10 %. Uberraschenderweise und bisher nicht verstanden,
erhoht sich die Ausbeute hier mit zunehmender Verweilzeit. Im Gegensatz dazu,
zeigt der Betrieb mit ionischer Flissigkeit abnehmende Ausbeute mit zunehmender
Verweilzeit. Dies kann weder durch den Umsatzeffekt erklart werden, noch durch
die (erwartete) Zersetzung der ionischen Flussigkeit (resultierend in einem Ausbeu-
terlickgang aufgrund von Eduktverarmung), da sich letztere mit steigender Tempe-
ratur erhbhen muasste und in Wirklichkeit aus Abbildung 39 der umgekehrte Trend
zu erkennen ist. Die Zersetzung der ionischen Flussigkeit war zu erwarten, da die
hydrogencarbonat-haltigen ionischen Flussigkeiten thermisch instabil sind, dies ist
jedoch eine Funktion der Verweilzeit und kann durch Anwendung eines Uberschus-
ses an diesem Reagens so maskiert werden, dass ihre Zersetzung zu einem ge-
wissen Teil toleriert werden kann. Der Grund fur die abnehmenden Ausbeute mit
zunehmender Verweildauer beim Einsatz von ionischen Flussigkeit bleibt unklar, es
kann nur spekuliert werden, dass dies eine Folge des Verlustes an Selektivitat
durch Folgereaktionen des Produktes ist, z.B. durch eine zweite Carboxylierung zu
einer Disaure infolge einer hoheren Reaktivitat der ionischen Flussigkeit und gefor-
dert durch langere Verweilzeiten.

Ahnliche Ergebnisse wurden erzielt, wenn 1-Butyl-3-methyl-Hydrogencarbonat
([BMIM][HCO3]) verwendet wurde (siehe Abbildung 40). Die Verweilzeiten wurde
bei den hohen Temperaturen sogar bis auf 4 s reduziert, wodurch eine maximale
Ausbeute von 56 % und unter den gleichen Bedingungen eine Raum-Zeit-Ausbeute
von 69.900 kg/(m? h) erreicht werden konnte!
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Abbildung 40: Ausbeute in wassriger KHCO3-Lésung und im Vergleich mit [BMIM][HCOs]

6.2.3.3 Verbesserung der Selektivitét

In Ubereinstimmung mit der Aussage in 6.2.3.2 mit Bezug auf eine angenommene Ver-
schiebung des Gleichgewichts zwischen Produkt-Bildung und den Zerfall, sind die Aus-
beuten am Nebenprodukt 2,6-DHBA bei allen untersuchten Temperaturen und Verweil-
zeiten hier deutlich niedriger, d.h. unter 0,5 %, bei der Verwendung von [EMIM][HCO3]
anstelle der wassrigen KHCO; Losung (siehe Abbildung 41). Ein sehr ahnliches Bild
erhalt man fur [BMIM][HCOs]. Da umgekehrt die Ausbeuten fur das Produkt 2,4-DHBA
hoher sind, erreicht die Selektivitat fur Temperaturen bis 200 °C Werte zwischen 99 %
und 100 % fur alle untersuchten 1,3-Dialkylimidazolium-basierten reaktiven ionischen
Flussigkeiten. Nur bei 220 °C reduziert sie sich auf rund 98 %. Abweichend von den
Ergebnissen, die mit KHCO3; erhalten wurden, ist die Bildung von 2,6-DHBA konstant
oder nur leicht rucklaufig mit sinkender Verweilzeit.

In Abbildung 41 sind Vergleichswerte von [EMIM][HCO3] mit der wassrigen KHCO3-
Losung aufgetragen, beide gewonnen bei Versuchen im 1/16“-Kapillarreaktor.
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Abbildung 41: Vergleich der Nebenproduktbildung in wéassriger KHCO3-L6sung und mit [EMIM][HCO5]

6.2.3.4 Vergleich des Verhaltens der drei untersuchten ionischen Fliissigkeiten

Im Vergleich zu [EMIM][HCO3] sind die erhaltenen Ausbeuten bei [BMIM][HCO3] allge-
mein etwas niedriger (siehe Abbildung 42). Fir Olbad Temperaturen unter 220 °C ist
dies besonders deutlich zu sehen im Bereich der vergleichsweise langeren Verweilzei-
ten von 32 s bis 11 s. Aufgrund der beobachteten thermischen Instabilitat wurden Expe-
rimente mit [DMIM][HCO3] nur in dem niedrigen Temperaturbereich von 120 °C bis
160 °C ausgefuhrt und nur fur vergleichsweise lange Verweilzeiten. So konnte nur weni-
ge Daten zum Vergleich mit den beiden anderen untersuchten reaktiven ionische Flis-
sigkeiten herangezogen werden. Es scheint ein Polaritats- und Léslichkeitseffekt vorzu-
liegen, denn je kleiner die Alkylseitenkette ist, desto hoher ist unter gleichen Bedingun-
gen die Ausbeute an 2,4-DHBA.
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Abbildung 42: Vergleich der ionischen Fliissigkeiten [DMIM][HCO3], [EMIM][HCO3] und [BMIM][HCO3]
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6.3 Alternativer Energieeintrag: Mikrowellenheizung

6.3.1 Versuchsaufbau

Zusatzlich zu den Experimenten, die mit Olbadheizung durchgefihrt wurden, wurde
die Nutzung von Mikrowellen untersucht als alternative Heiz-Methode zur Erzielung
einer schnellen Aufheizung des Reaktionsgemisches. Mit Ausnahme der Heizvorrich-
tung wurde ein vergleichbarer Versuchsaufbau verwendet (siehe Abbildung 43). Um
Gasblasenbildung auf der Pumpeneingangsseite zu vermeiden, wurde das vorge-
mischten Reaktionsgemisch in einem Edelstahlbehalter unter Stickstoff bei einem
Druck von 7 bar vorgelegt und Uber HPLC-Pumpen abgepumpt. Je nach Kapillarab-
messungen (1/16" und 74" AuRendurchmesser) und Verweilzeiten, wurden die Typen
K-501 und K-1800 von Knauer eingesetzt. Fur die ersten Versuche bei 20 bar Druck
wurden PTFE Kapillaren mit einem Auf3endurchmesser von 1/16“ (~ 1,6 mm) und
0,8 mm Innendurchmesser verwendet. Um eine bessere Vergleichbarkeit mit den
Olbad-Experimenten bei 35 bar zu erzielen, wurden anschlieend PEEK-Kapillaren
mit einem AuRendurchmesser von 1/16“ (~ 1,6 mm) und 0,75 mm Innendurchmesser
verwendet. Diese wurden sowohl in dem Multimode-Mikrowellengerat
Multiwave 3000 (Anton Paar) (Abbildung 44, links) eingesetzt als auch in der Single-
Mode-Mikrowellengerat Discover (CEM) (Abbildung 44, rechts). In einer weiteren
Versuchsreihe kamen in der Multimode-Mikrowelle PEEK-Kapillaren mit einem Au-
Rendurchmesser von 2* (~ 6,4 mm) und 1/8“ (~ 3,2 mm) Innendurchmesser zum
Einsatz, um vergleichbar zu den Dimensionen der in den Voruntersuchungen ange-
wandt Glas- und PTFE-Kapillaren zu sein [5]. Weiterhin wurde damit der Einfluss der
Kapillarabmessungen und deren Form auf Mikrowellenabsorption, Ausbeute und Se-
lektivitdt untersucht. Wie in den vorangegangenen Olbad-Versuchen, wurde die Re-
aktion sofort mit Hilfe eines mikrostrukturierten Kuhlers (WT204d-100, Institut far
Mikrotechnik Mainz GmbH) gequencht und der Membran-Ruckdruckregler KBP
(Swagelok) verwendet, um den gesamten Aufbau unter dem gewunschten Betriebs-
druck zu halten.

/TICY
[ o)
Stickstoff unter Druck

Magnetron

Kryostat

Multimode oder Single-mode
Mikrowellengerat

Reaktons: o 5 .

|

HPLC-Pumpe | ) Kapillarreaktor 1/16", 0,6 ml, PEEK mikrostrukturierter

b) Kapillarreaktor 1/4", 8 ml, PEEK Kuhler
c) mikrostrukturierter Plattenreaktor, PEEK

Vordruckregler

Abbildung 43: Versuchsaufbau fiir Experimente im mikrowellenbeheizten Kapillarreaktor
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Multiwave 3000

Abbildung 44: Links: Multimode-Mikrowellengerit ,,Multiwave 3000 von Fa. Anton Paar
Rechts: Single-mode Mikrowellengerit ,,Discover“ von CEM

6.3.2 Multi-mode-Mikrowellengerat
6.3.2.1 Ausbeuten im 1/16“ Kapillarreaktor

Es war schwierig, fur die kontinuierliche Mikrowellenheizung vergleichbare Reakti-
onstemperaturen zu erreichen, zu messen und zu regeln. Daher wird nachfolgend,
anders als fiir das Olbad Experimente, die Ausbeute als Funktion der Temperatur mit
der Verweilzeit als Parameter aufgetragen. Die Temperatur, die mit einem Thermo-
element in einem isolierten T-Stuck gemessen wird, welches so nahe wie moglich am
Austritt aus der Mikrowelle positioniert ist, ist nicht nur abhangig von der Leistung der
Mikrowellenstrahlung, sondern auch von der Mikrowellenabsorption, die wiederum
vom Durchsatz, den Abmessungen und der Form des Kapillarreaktors und seiner
Position innerhalb der Kavitat abhangig ist. Der tatsachliche Temperaturverlauf im
Reaktionsgemische kann darlber hinaus in den kleinen Kapillaren nicht ohne starke
Beeintrachtigung der Stromung bestimmt werden. Somit muss bei gleichen Austritts-
temperaturen die mittlere Reaktionstemperatur nicht unbedingt vergleichbar sein fir
verschiedene Bedingungen (Leistung, Durchfluss, Durchmesser, Form, Lage). Dies
soll anhand folgender Beobachtung illustriert werden: Entgegen unseren Erwartun-
gen auf der Grundlage der Ergebnisse der Vorversuche mit einem 6 mm Glasrohr mit
24 ml Innenvolumen [5], erhohte sich fir jede eingestellte Mikrowellenleistung die
Austrittstemperatur mit steigendem Durchfluss bis zu einem Maximalwert (siehe Ab-
bildung 45, links). Dieses Verhalten, das bei Verwendung einer 1 m langen 1/16“ (D,)
PEEK-Kapillare beobachtet werden konnte, kann durch bis zu einem gewissen Grad
steigende Mikrowellenabsorption erklart werden: Bei der Mikrowellenheizung im
Batch-Modus wurde Uber ein Ansteigen des Wirkungsgrades der Heizung mit groRer
werdendem beheizten Volumen [38] berichtet. Im Unterschied zum Batch-Modus, in
dem fir eine feste Bestrahlungsdauer das Volumen variiert wurde, wurde im Fall der
kontinuierlichen Mikrowellenheizung das Volumen konstant gehalten und die Ver-
weilzeit, d.h. die Bestrahlungsdauer, variiert - mit ahnlicher Wirkung. In beiden Fallen
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steigt die beobachtete Mikrowellenabsorptionsrate mit zunehmendem Volumen an
Fllssigkeit, die sich pro Zeiteinheit in der Mikrowelle befindet. Im Ergebnis steigt die
Temperatur mit der Stromungsgeschwindigkeit bei konstanter Mikrowellenleistung
durch die bis zu einem Maximalwert zunehmende Mikrowellenabsorptionsrate. Zum
Beispiel verzehnfacht sich bei 160 W Strahlungsleistung die Absorptionsrate zwi-
schen 25 s und 5 s Verweilzeit von 4 % auf fast 40 %, wahrend die Strémungsge-
schwindigkeit nur auf das Funffache steigt. Allerdings verschiebt sich (mit Ausnahme
der niedrigsten Energie) mit zunehmender Mikrowellenleistung die Lage des Maxi-
mums der Ausbeute an 2,4-DHBA hin zu kurzeren Verweilzeiten (siehe Abbildung
45, rechts).
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Abbildung 45: Abhéngigkeit der Temperatur am Ausgang (links) und der Ausbeute (rechts) von
Mikrowellenleistung und Verweilzeit (Multiwave 3000, 1/16“ PEEK-Kapillare)

Die ersten Experimente mit PTFE-Schlauchen mit 1/16“ AuRendurchmesser wurden
aufgrund ihrer begrenzten Druckfestigkeit bei einem Druck von nur 20 bar und bei
relativ niedrigen Temperaturen unterhalb von 160 °C durchgefuhrt. In den weiteren
Experimenten, wurden PEEK-Kapillaren mit einem hinsichtlich Temperatur und Druck
breiteren Einsatzbereich angewandt, um Ergebnisse unter vergleichbaren Bedingun-
gen wie fur die Olbadheizung zu bekommen. Wie erwartet, erfordern abnehmende
Verweilzeiten hohere Temperaturen, um gleiche Ausbeuten zu erhalten, wie die ge-
strichelten Linien fur 30 % und 35 % Ausbeute in Abbildung 46 demonstrieren. Es
gibt keinen signifikanten Unterschied in der Ausbeute mit Bezug auf das Material der
Kapillare und, fur niedrige Temperaturen, auch auf den Druck.
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Abbildung 46: Abhéangigkeit der Ausbeute von Austrittstemperatur und Verweilzeit fiir in der Mikrowelle
(Multiwave 3000) beheizte 1/16“ Kapillarreaktoren aus PTFE und PEEK

6.3.2.2 Untersuchung des Formeinflusses im 1/4“ Kapillarreaktor aus PEEK

Der Einfluss der Form des Kapillarreaktors auf die Ausbeute ist in Abbildung 47
exemplarisch fur zwei Verweilzeiten dargestellt. Da die Austritts- und Eintrittstempe-
raturen gleich waren, kann die geringere Ausbeute fur alle Werte der U-férmigen
Kapillare nur durch eine geringere durchschnittliche Reaktionstemperatur erklart
werden, zumal die Bildung von Nebenprodukten im Falle der gewickelten Kapillare
(siehe Abbildung 48) auch deutlich héher ist. Offenbar ist die Mikrowellenabsorption
besser bei einer kompakten Bauweise des Kapillarreaktors und das Reaktions-
gemisch wird schneller aufgeheizt.
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Abbildung 47: Vergleich der Produktausbeuten fiir verschiedene Formen einer " PEEK-Kapillare bei
Mikrowellenheizung (Multiwave 3000)
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Abbildung 48: Vergleich der Nebenproduktausbeuten fiir verschiedene Formen einer " PEEK-Kapillare
bei Mikrowellenheizung (Multiwave 3000)

6.3.3 Single-mode Mikrowellengerat
6.3.3.1 Ergebnisse mit dem 1/16“ Kapillarreaktor aus PEEK

Auf Grund der beobachteten geringen Mikrowellenabsorption und der grolien
Schwierigkeiten, reproduzierbare Ergebnisse zu erhalten, wurden nur wenige Versu-
che mit einer 1/16“-PEEK-Kapillare in dem Single-Mode Mikrowellengerat von CEM
durchgefuhrt. Leider war es auf Grund von Unvertraglichkeiten von Hard- und Soft-
ware nicht mdglich, wie geplant mit dem aus den Vorversuchen vorhandenen faser-
optischen Temperaturmess-System die Mikrowellenleistung so zu regeln, das die
gewulnschte Temperatur am Austritt bei einer bestimmten Verweilzeit erreicht wird,
obwohl das Gerat diese Art der Regelung prinzipiell erlaubt. Fir die Beschaffung des
Originalzubehors waren keine Mittel mehr vorhanden.

Mit der CEM-Mikrowelle wurden um Erreichen der gleichen Austrittstemperatur auf-
grund der hoheren Energiefelddichte erwartungsgemal deutlich geringere Mikrowel-
lenleistungen (im Schnitt ca. 20 %) bendtigt als mit der Multiwave 3000, aber die er-
zielten Ausbeuten waren durchweg geringer. Sie lagen bei 16 s Verweilzeit zwischen
15 % bei 130 °C und maximalen 29 % bei 200 °C und auch 140 °C. Der letztere
unplausible Wert verdeutlicht die oben erwahnten Schwierigkeiten, reproduzierbare
Ergebnisse zu erhalten. Deshalb wurden die unter 6.3.2.2 beschriebenen Experimen-
te zum Einfluss der Kapillarform durchgefuhrt. Um eine bessere Mikrowellen-
absorption zu erzielen, konzentrierten sich die Aktivitaten zur Nutzung der CEM-
Mikrowelle auf die weiter unten (7.1.1) beschriebene Entwicklung und Bau an dieses
Gerat angepassten, mikrostrukturierten Reaktors aus PEEK.
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6.3.3.2 Ergebnisse mit dem mikrostrukturierten Reaktor aus PEEK

Im Gegensatz zu den Zielen der Reaktorentwicklung und den Erwartungen aufgrund
seines theoretischen Potenzials, fiel die Leistungsfahigkeit des in diesem Projekt
erstmalig entwickelten und gebauten mikrostrukturierten Plattenstapelreaktors
(Details siehe Abschnitt 7.1.1) deutlich niedriger aus im Vergleich zum Kapillarreaktor
(siehe Tabelle 13). Obwohl bei gleicher Verweilzeit und ahnlichen Stréomungsge-
schwindigkeiten die bereitgestellte Mikrowellenleistung flr den mikrostrukturierten
Reaktor fast das Vierfache betrug, blieben die erreichbare Austrittstemperatur (Ma-
ximalwert 99 °C) und damit naturlich auch die Ausbeute (max. 3 %) sehr gering.

Tabelle 13: Vergleich der Leistung zwischen einer 1/16“-Kapillare und einem mikrostrukturierten
Plattenstapel-Reaktor durch Mikrowellen-Heizung (CEM "Discover")

Reaktortyp Leistung [W] Temperatur am Austritt [/C] Ausbeute 2,4- DHBA [%]
1/16” Kapillarreaktor 50 200 °C 29,4
Mikrostrukturierter Reaktor 180 90 °C 2,2

Die Suche nach den Ursachen fur dieses enttduschende Ergebnis fuhrte zu folgen-
dem Effekt:

Das Ausmal} der Mikrowellenabsorption durch den PEEK Reaktor selbst wurde un-
terschatzt, da bekannt war, dass PEEK als GefalRmaterial auch kommerziell im
Batchbetrieb eingesetzt wird. In unserem Fall liegt das Gewicht des Reaktors aber
mit 200 g mehr als zwei Gro3enordnungen Uber dem flr das Reaktionsgemisch mit
weniger als 1 g. Beim kontinuierlichen Betrieb wurde der Reaktor wahrend der ge-
samten Dauer des Experiments, d.h. fur etwa eine Stunde, mit Mikrowellen bestrahlt,
wahrend die Reaktionsmischung nur wenige Sekunden lang bestrahlt wurde. Obwohl
das Reaktorgehause von auflen kontinuierlich mit Luft gekuhlt wurde und zusatzlich
sogar ein Luftstrom durch die Kuhlplatten gefuhrt wurde, die eigentlich wegen der
geringen Warmetonung bei dieser Reaktion nicht notig waren, erwarmte sich der Re-
aktor bis zu einer so hohen Temperatur (deutlich oberhalb von 250 °C), dass es zu
Verformungen der Mikrostrukturen kam. In Abbildung 49 ist zu erkennen, wie sich die
Struktur der darunterliegenden Kuhlplatte (kleines Foto) auf den Kanalen der Reakti-
onsplatte durchgedruckt hat.

Ursache fur die starke Erwarmung des Reaktormaterials ist die Selbst-
beschleunigung der Mikrowellenabsorption, da letztere mit steigender Temperatur
zunimmt. So liegt der als Mal fur die Mikrowellenabsorption benutzte dielektrische
Verlustfaktor (tan &) von PEEK, einem bei niedrigeren Temperaturen als mikrowellen-
transparent angesehenem Material, bei 250 °C schon im Bereich von kochendem
Wasser.

Abschlussbericht an die DBU Seite 70
Projekt AZ 25715



Abbildung 49: Verformung der Mikrokanile auf PEEK-Plattchen infolge hoher Temperatureinwirkung

Dass der groldte Teil der eingestrahlten Mikrowellenleistung vom PEEK-Reaktor
selbst absorbiert wird, ist deutlich aus Abbildung 50 zu ersehen. Eine Steigerung der
Mikrowellenleistung von 150 W auf 180 W flhrte lediglich zu einer hoheren Austritts-
temperatur der Kihlluft und beeinflusste nicht merklich die Temperatur des Reakti-
onsgemisches. Daraus ist abzuleiten, dass bei einer eventuellen Neugestaltung ei-
nes mikrostrukturierten Reaktors fur Mikrowellen-Heizung das Material die Mikrowel-
lenabsorption des Materials eine deutlich geringere Abhangigkeit von der Temperatur
aufweisen sollte und das Masse-Verhaltnis zwischen Reaktor und Reaktionsgemi-
sches erheblich vermindert werden muss.
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Abbildung 50: Einfluss der Mikrowellenleistung auf die Austrittstemperaturen von Reaktionsgemisch
und Kiihlluft
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6.3.4 Zusammenfassender Vergleich Olbad- zu Mikrowellenheizung

Abbildung 51 zeigt, dass im Prinzip das Verhalten bei Mikrowellenheizung und OI-
badheizung vergleichbar ist, auch fir Kapillaren mit groReren Durchmessern. Fir
beide Heizmethoden wird der gleiche Trend beobachtet. Es gibt ein Maximum der
Ausbeute, das in den meisten Fallen gleich oder unterhalb von 200 °C liegt. Mit ab-
nehmender Verweilzeit verschiebt sich dieses Maximum hin zu hoheren Tempera-
turen. Aus friheren Untersuchungen [5, 6, 39] ist bekannt, dass sowohl die Bildung
von Nebenprodukten als auch die Zersetzung von langeren Verweilzeiten profitieren.
Wahrend bei 200 °C sowohl fir Olbad- und Mikrowellen-Erwérmung als auch fiir Ka-
pillaren mit Aulendurchmessern von 1/16% 1/8“ und 1/4“ vergleichbare Ausbeuten
erzielt wurden, wurde der beste Wert von 32.550 kg/(m*® h) fir die Raum-Zeit-
Ausbeute fur die Dimension 1/16“ bei Mikrowellenheizung (Microwave 3000) erreicht,
allerdings existiert kein Vergleichswert fur dieselbe Verweilzeit bei den zuvor durch-
gefiihrten Versuchen mit Olbadheizung.
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Abbildung 51: Vergleich der im Kapillarreaktor erhaltenen Ausbeuten bei Olbad- und Mikrowellen-
beheizung
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6.5 Alternativer Energieeintrag: Direkte elektrische Beheizung

6.5.1 Versuchsaufbau

Ruckdruck- p-strukturierter
regler Kihler

HPLC-Pumpe Regelgerat fir
Heizpatrone

Messgerat fiir
Energieverbrauch

Elektrisch beheizter
mikrostrukturierter
Reaktor
(mit Isolierung)

Abbildung 52: Versuchsaufbau fiir Experimente mit einem speziell entwickelten, elektrisch beheizten
mikrostrukturiertem Reaktor

Der Versuchsaufbau in Abbildung 52 ist im Prinzip ahnlich wie in Abbildung 43, aber
der in der Mikrowelle beheizte Kapillarreaktor wird durch einen elektrisch beheizt mik-
rostrukturierten Reaktor ersetzt. Die je nach Flieiggeschwindigkeit erforderliche Heiz-
leistung zum Erzielen der gewlnschten Austrittstemperatur wird Uber ein Gerat
geregelt, das den sich selbst optimierenden Regler iTRON 16 (JUMO) enthalt. Auf
Grund der hoheren Kapazitat des Reaktors, wurde eine andere HPLC-Pumpe vom
Typ Varian PrepStar 218 (Varian, Inc.) eingesetzt, die Durchsatze zwischen 0,2 und
300 ml/min gestattet und bis zu 240 bar e, kombiniert mit einem die Pulsation verrin-
gernden Windkessel. Als mikrostrukturierte Kuhler wurde der vakuumgeldteter Typ
HX304 (Institut fur Mikrotechnik Mainz GmbH) verwendet, der bis zu 100 bar betrie-
ben werden kann. Der erneute Einsatz des Kolben-Ruckdruckreglers Typ KPB
(Swagelok) ermdglichte den Betrieb der Anlage auch oberhalb von 35 bar. Wie in
den friheren Experimenten, wurden Prozessdaten wie Temperaturen und Energie-
verbrauch elektronisch erfasst.

Details zum eingesetzten, an den Prozess angepassten und speziell entwickelten
Reaktor werden unter 7.1.2 beschrieben.
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6.5.2 Ergebnisse beim Einsatz eines angepassten, elektrisch beheizten
mikrostrukturierten Reaktors

Die Motivation fur die Entwicklung eines speziellen, elektrisch beheizten mikrostruk-
turierten Reaktors flr Reaktionen in der flissigen Phase war das viel versprechende
Ergebnis, das bereits mit einem kleineren, nicht angepassten Reaktor gewonnen
wurde, d.h. mit dem fir Gase optimierten zylindrischen Mikrowarmeubertrager vom
Typ THTMD (Institut fir Mikrotechnik Mainz GmbH) mit einer 500 W Heizpatrone
(siehe 4.3.4). Obwohl seine Heizleistung und Verweilzeit nicht ausreichend waren flr
kurze Verweilzeiten konnte selbst bei einer relativ geringen Ausbeute von 25 % eine
Produktivitat von 90 g/h bei 5,5 s Verweilzeit erreicht werden. Dies ist bereits die
zehnfache Produktivitat einer einzelnen 1/16“-Kapillare, die mit 37 % Ausbeute bei
11 s Verweilzeit erzielt wurde (siehe Abbildung 53).
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Abbildung 53: Vergleich zwischen 1/16”-Kapillarreaktor und nicht-angepasstem sowie angepasstem
mikrostrukturierten Reaktor und Einfluss des Betriebsdruckes

Wenn der gleiche Druck von 35 bar angelegt wurde, waren die Ergebnisse besser
als fur den nicht-angepassten Reaktor, lagen aber unter den Erwartungen, vor allem
bei kurzen Verweilzeiten. Dies geht einher mit beobachteter Gasbildung, was zu ei-
nem stolRweisen Fluss und damit zur Verringerung der Verweilzeit fihrte. Durch Aus-
tausch des Membran-Ruckdruckreglers mit dem bereits beim Zusatz von scCO; ein-
gesetzten Kolben-Ruckdruckreglers ermdglichte die Anwendung des héheren Drucks
von 70 bar. Bei diesem Druck wurde der aus dem Reaktor austretende Fluss gleich-
mafiger und sowohl eine hohere Ausbeute als auch eine héhere Produktivitat von
225 g/h konnten erzielt werden. Ahnlich wie bei der Olbad-Synthese mit dem 1/16
Kapillarreaktor (siehe 5.1.2), aber flr ein breiteres Spektrum der Verweilzeit, sinkt die
Ausbeute des 2,4-DHBA nur geringfligig mit abnehmender Verweilzeit, wahrend die
Raum-Zeit-Ausbeute steigt und mit 38.250 kg/(m?® h) den besten Wert erreicht, der
jemals fur die wassrige Kolbe-Schmitt-Synthese erhalten wurde.
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7 Scale-up des optimierten Prozesses

7.1 MaBgeschneiderte mikrostrukturierte Reaktoren

7.1.1 Mikrostrukturierter Reaktor fiir Einsatz in Mikrowelle

Fur Reaktionen unter kontinuierlicher Mikrowellenheizung werden normalerweise in
Rohr- oder CSTR-Reaktoren benutzt, meist ohne, manchmal mit gleichzeitiger Kih-
lung zur Abfuhr der Reaktionswarme. Obwohl es flr die hier untersuchten Reaktion
nicht notwendig ist, war eines der Ziele fiur die Entwicklung eines maligeschneiderten
mikrostrukturierten Reaktor zur kontinuierlichen Mikrowellenheizung die Kombination
der Vorteile der Mikrowellen, d.h. schnelles Aufheizen, zu verbinden mit der hervor-
ragenden Kontrolle stark exothermer Reaktionen in mikrostrukturierten Reaktoren.
Ein weiteres Ziel war die Verbesserung der in kleinen Kapillaren schwachen Mikro-
wellenabsorption durch eine kompakte Bauweise unter Beibehaltung von deren Vor-
teilen.

Die Wahl von PEEK als Reaktormaterial beruhte auf seiner hohen mechanischen
Festigkeit bis zu Temperaturen oberhalb von 200 °C und der sehr gute chemischen
Bestandigkeit. Aulerdem hat PEEK bei Raumtemperatur eine nur geringe Mikro-
wellenabsorption und wird daher auch kommerziell als Gefalmaterial in Mikrowellen-
geraten genutzt [40]). Aus dem CAD-Schnittbild (Abbildung 54) ist der Aufbau des
Reaktors sowie die Einbausituation in der Mikrowelle ,Discover® von CEM zu erse-
hen. Hauptbestandteil ist ein Stapel von mikrostrukturierten Reaktionsplatten
(Abbildung 56 rechts), die sowohl in Reihe als auch parallel betrieben werden kon-
nen. Falls erforderlich, kdnnen strukturierte Kuhlplatten (Abbildung 56 links) zwischen
den einzelnen Reaktionsplatten integriert werden. In Abbildung 55 sind links die ein-
zelnen PEEK-Teile zusammengestellt, rechts ist der montierte Reaktor zu sehen,
aber noch ohne HPLC-Anschlisse und Kapillaren. Die einzelnen Platten sind durch
Dichtungen aus Silikonkautschuk getrennt (siehe in Abbildung 57), die alternativ
auch aus weillem FFKM hergestellt werden kénnen, wenn eine bessere chemische
Bestandigkeit erforderlich ist. Alle Platten sind in einem Gehause zwischen einer un-
teren und einer oberen Platte gestapelt, wobei der Stapel durch Gewinderinge so
zusammengepresst wird, dass die Dichtheit bis zum Betriebsdruck von 40 bar ge-
wahrleistet werden konnte.

Dieser Reaktor mit einem AufRendurchmesser von 60 mm und einer Hohe von
68 mm wurde speziell an die Kavitat des Single-Mode-Mikrowellen-Gerates
"Discover" von CEM angepasst.
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Abbildung 54: Aufbau und Einbausituation des modularen mikrostrukturierten Reaktors fiir Mikro-
wellenheizung (CAD-Schnittbild)

Abbildung 55: Modularer mikrostrukturierter Reaktor fiir Mikrowellenheizung — PEEK-Einzelteile (links)

und montiert (rechts).

Abbildung 56: Kiihlplatte (links) und Reaktionsplatte
(rechts) aus PEEK

Abbildung 57: Dichtungen des modularen
mikrostrukturierten Reaktors
fiir Mikrowellenheizung
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Vor dem Einsatz dieses Reaktors bei der Kolbe-Schmitt-Synthese erfolgten mit einer
Warmebildkamera Messungen zur Temperaturverteilung auf der Oberflache nach
Mikrowellenbestrahlung verschiedener Intensitat und Zeit. Anlass fur diese Messun-
gen war die aufgetretene Schmelze eines PEEK-Halteringes fur eine Wicklung von
1/16“-PEEK-Kapillaren und T-Stlckes fur die Temperaturmessung.

Abbildung 58: Geschmolzene PEEK-Teile nach Bestrahlung in der Mikrowelle ,,Discover“ von CEM

Als Grinde fur die beobachtete PEEK-Schmelze wurden von dem befragten
Servicemitarbeiter von CEM geringe Beladung, verbunden mit einer ,Antennen-
wirkung“ und in der Kavitdt am Rand auftretenden Maxima des Mikrowellenfeldes
angenommen. Diese Maxima wurden auch bei unseren Messungen beobachtet (sie-
he Abbildung 59). Da die bei den Messungen aufgetretene maximale Oberflachen-
temperatur jedoch unterhalb von 60 °C, wurde nicht mit einer so starken Erwarmung
des Reaktors gerechnet wie oben beschrieben (siehe 6.3.3.2).

Abbildung 59: Aufnahme der Temperaturverteilung auf der Reaktoroberfliche nach Bestrahlung in der
Mikrowelle ,,Discover“ von CEM

7.1.2 Elektrisch direkt beheizter, mikrostrukturierter Reaktor

Mit der Entwicklung des mikrostrukturierten Reaktors aus Edelstahl, der direkt durch
eine elektrische Hochleistungs-Heizpatrone beheizt wird und insbesondere flr Reak-
tionen in der flissigen Phase geeignet ist, wurde folgendes angestrebt: Eine erheb-
lich Steigerung der Produktivitat bis zum Pilotmalistab durch internes Numbering-up
und Eignung zum externe Numbering-up. Daruber hinaus wurden Energieeinsparun-
gen im Vergleich zu Olbadheizung erwartet.
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Die Scale-out-Strategie beruht auf der Uberlegung, dass ein einfaches Numbering-up
von 1/16“-Kapillaren hin zum Pilot- und dann Produktionsmalstab nicht sehr prakti-
kabel ware und zu neuen Problemen fuhren wirde, z.B. bei der Gewahrleistung einer
hinreichend uniformen Verweilzeitverteilung. Andererseits sollten die Vorteile des
1/16“-Kapillarreaktor gegenlber groReren Dimensionen wie hdohere Ausbeuten und
bessere Selektivitat beibehalten werden. Dabei sind die wichtigsten Parameter die
Kanal-Abmessungen senkrecht zur Stromungsrichtung und die Verweilzeit. Fir eine
bestimmte Verweilzeit kann der gleiche Durchfluss wie bei einer einzelnen Kapillare
realisiert werden, wenn mehrere kurzere Kanale parallel angeordnet sind. Die im
Vergleich zur langeren Kapillare kleinere Warmeubertragungsflache kann - wenn né-
tig — bis zu einem gewissen Grad durch eine erhdhte Temperaturdifferenz ausgegli-
chen werden, was mit einer elektrischen Heizpatrone einfach realisiert werden kann.
Spezielle konstruktive Malinahmen sollen fir die Gleichverteilung der Reaktionsflis-
sigkeit auf die Kanale sorgen und im Falle von externen Numbering-up, auf mehrere
parallele Reaktoren.

Das CAD-Bild links in Abbildung 60 zeigt den Aufbau des Reaktors in der Gesamtan-
sicht mit einem halbtransparenten Mantelrohr. Das Foto rechts daneben zeigt das In-
nenrohr mit 25 mikrostrukturierten Kanalen auf der AulRenseite, die mittels Drahtero-
dieren erzeugt wurden. Die Kandle haben eine durchschnittliche Breite von
ca. 1,4 mm, eine Hohe von 0,4 mm und sind 200 mm lang. Die austauschbare elektri-
sche Heizpatrone mit einem AufRendurchmesser von 20 mm und 2,5 kW Leistung ist in
dieses Rohr eingeflhrt und ein Mantelrohr mit prazise gefertigtem Innendurchmesser
bildet die Abdeckung der Kanale, wodurch die Spaltbreite sehr gering gehalten werden
konnte. Im Unterschied zu dem bei den Prinzipversuchen eingesetzten Apparat
(4.3.4), ist dieser maldgeschneiderte Reaktor in Durchmesser, Lange und elektrischer
Leistung erhéht und die Reaktionskanale sind im Unterschied zum Gasheizer flach
gehalten, um eine effektiven Warmeubertragung an FlUssigkeiten zu ermoglichen.

AuReres Rohr | r
| —

Rohr mit
mikrostrukturier-
ten Kanilen \

elektrische

Heizpatrone [™——__

250

Abbildung 60: Elektrisch direkt beheizter, mikrostrukturierter Reaktor, CAD-Gesamtansicht und Innen-
rohr mit Mikrokanalen
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7.2 Transfer des Prozesses vom Labor- zum PilotmaRstab

Es war das Ziel des Projektes, den intensivierten Prozess vom Labormalistab ohne
erhebliche Verluste in der Performance in den Pilotmal3stab zu Ubertragen. Dazu
sollte mit einer industriell interessanten Reaktion die Pilotanlage vor Ort bei der Sig-
ma-Aldrich GmbH in Buchs/Schweiz betrieben werden. Leider gelang es nicht, die
von Sigma-Aldrich vorgeschlagenen Reaktionen kontinuierlich in der Labor-
Mikroreaktoranlage durchzufuhren, da entweder die Edukte nicht in Losung uberfuhrt
werden konnten oder, wenn dies gelang, die Reaktivitat zu gering war. Erfolgreich
konnte die vom IMM alternativ untersuchte Synthese von PAS (Para-
aminosalicylsaure) aus Aminophenol in die kontinuierliche Mikroreaktoranlage Uber-
tragen werden bis hin zum elektrisch beheizten, mikrostrukturierten Reaktor. Obwohl
die Verweilzeiten gegenuber dem Batchprozess massiv verkurzt werden konnten
(siehe 8.2.1), sind diese noch erheblich langer als bei der Synthese von 2,4-DHBA
und die Ausbeuten betrugen daher in der vorhandenen Anlage max. 8 %, was fur
eine industrielle Nutzung zu gering war. Daher wurde mit dem Projektmitarbeiter von
Sigma-Aldrich vereinbart, die Pilotanlage vor Ort mit der Modellreaktion, d.h. der
Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure in wassrigen Losungen von
Resorcin und Kaliumhydrogencarbonat zu betreiben. Leider wurde nach eingehender
interner Prufung von Sigma-Aldrich die Bereitschaft zur Durchfuhrung des Pilotanla-
genbetriebes kurzfristig zuriickgezogen. Da die Pilotanlage zu diesem Zeitpunkt be-
reits gebaut war, wurde diese Aufgabe vom IMM im Rahmen einer kostenneutralen
Projektverlangerung tbernommen.

7.2.1 Planung und Realisierung der Pilotanlage

Im Laufe der Projektarbeit kristallisierte sich heraus, dass unter den gegenwartigen
Bedingungen der elektrisch direkt beheizte, mikrostrukturierte Reaktor das grofdte
Potenzial fir ein Scale-up zum Pilot- und dartiber hinaus auch zum Produktionsmalf3-
stab (Kleintonnage) hat. Mit Sigma-Aldrich wurde abgestimmt, dass drei parallele
Reaktoren ein Optimum zwischen Aufwand und erwarteter Aussagekraft bilden.

Um zu Uberprufen, ob ein externes Numbering-up des elektrisch beheizten Mikroreak-
tors ein vernlnftiges und anwendbares Scale-up-Konzept ist und in welchem Ausmalf}
Fertigungstoleranzen und andere Faktoren die Gleichverteilung negativ beeinflussen,
was zu potenziell geringerer Ausbeute oder Selektivitat fihrt, wurde die Pilotanlage
geplant (Konstruktionszeichnung siehe Anhang 10.2), gebaut und getestet.
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Abbildung 61: Pilotanlage mit 3 parallel betriebenen Mikroreaktoren (Status vor Isolierung)

Diese Pilotanlage (Abbildung 61) besteht im Wesentlichen aus drei elektrisch beheiz-
ten Mikroreaktoren (Abbildung 62), die parallel betrieben werden. Diese Mikroreakto-
ren sind mit 2,5kW-Hochleistungsheizpatronen (Typ HLP, @20 mm, 200 mm lang,
Fa. Tark+Hillinger) bestlckt. Die bendtigte elektrische Leistung der Heizpatronen
wird in Abhangigkeit von der jeweiligen Austrittstemperatur des Reaktionsgemisches
einzeln Uber eine Regeleinheit (Standard Quad Loop Control Box, Typ RSTS04K-
PM6-S01, Fa. Watlow) bereitgestellt. Das in einem 20 Liter fassenden Edelstahl-
Druckbehalter (Fa. Wagner & Munz) vorgelegte Reaktionsgemisch wird durch eine
HPLC-Pumpe (Typ Varian PrepStar, Modell SD-1 von Fa. AlphaCrom) uUber ein Ver-
teilerstlick durch die drei Reaktoren gepumpt, passiert einen Sammler mit geringem
Innenvolumen und danach einen mikrostrukturierten Kiuhler (Typ HX304 vom IMM),
der ein schnelles thermisches Quentschen der Reaktion ermdglicht. Der gewinschte
Druck im System von 70bar bzw. 100 bar wird mit Hilfe eines Kolben-
Ruckdruckreglers (Typ KPB von Swagelok, bis 137 bar) eingestellt. Anschliel3end
erfolgte die Probenahme drucklos. Zur Versorgung des Kihlers kam ein Huber-
Kaltethermostat (Typ CC 405) zum Einsatz. Die ganze Anlage wurde in ein fahrbares
Profilgestell aus Aluminium integriert. Die Temperaturen wurden mit Miniatur-
Thermoelement (Typ K, Fa. TC Direct) gemessen und mit einem Datenlogger (Typ
Expert Key 200L, Fa. Delphin Technology) aufgezeichnet und zur Auswertung auf
ein Notebook Ubertragen.
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Abbildung 62: 3 parallel betriebenen Mikroreaktoren (links, Status vor Isolierung), Detail der Pilotanlage

7.2.2 Versuchsergebnisse

Das Diagramme in Abbildung 63 zeigt die erfolgreiche Umsetzung des Scale-up-
Konzepts. Fur den dreifachen Mikroreaktor sind die Ausbeuten nur geringfiigig nied-
riger als fur den einzelnen Mikroreaktor. Um besser vergleichbare Bedingungen zu
erhalten, insbesondere in der Anlagenperipherie, wurden die friiheren Experimente
mit dem einzelnen Mikroreaktor mit dieser Anlage wiederholt, d.h. zwei der Reakto-
ren wurden bei diesen Experimenten nicht benutzt. Der Unterschied zwischen Einzel-
und dreifachem Mikroreaktor sinkt auf weniger als 2 % mit steigender Temperatur
und Verweilzeit. Selbst im Vergleich zum 1/16“-Kapillarreaktor liegt die Ausbeute mit
32 % gegenlber 38 % nur um 6 % niedriger, jedoch konnte die Produktivitat von
9 g/h auf 520 g/h um den Faktor 60, d.h. um fast zwei Grélkenordnungen, gesteigert
werden und die Raum-Zeit-Ausbeute auf 28.000 kg/(m* h) nahezu verdoppelt wer-
den. Mit dieser Pilotanlage wurde ein maximaler Volumenstrom von 12 I/h verarbeitet
und die Produktivitat bis zum 2,9-fachen des einzelnen Reaktors erhoht.

Da beim elektrisch beheizte Mikroreaktor die Kanalldnge nur etwa ein Flnftel der
1/16“-Kapillarlange betragt, tragen die jeweiligen Oberflachen unterschiedlich zur
Erwarmung bei, d.h. bei der Olheizung ist sie komplett umhiillt und hat tiberall die
gleiche Temperatur, wahrend bei der elektrischen Beheizung die Oberflache zur
Heizpatrone hin am warmsten sein durfte. Damit kann erklart werden, warum zum
Kapillarreaktor vergleichbare Ergebnisse beim elektrisch beheizten Mikroreaktor erst
bei hdheren Austrittstemperaturen gefunden werden: Die Uber die Verweilzeit gemit-
telte Reaktionstemperatur durfte erst dann auf gleicher Hohe liegen.
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Wird der Betriebsdruck weiter auf 100 bar erhéht (Abbildung 63), so tritt die zwischen
35 bar und 70 bar beobachtete Verbesserung der Ausbeute (siehe 6.5.2) nicht mehr
auf, d.h. der Druck von 70 bar reicht offenbar aus, die Gasbildung zu unterdriicken
und einen gleichmaRigen Fluss zu gewahrleisten.
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Abbildung 63: Vergleich Pilotanlage mit 3 parallelen Reaktoren zu einzelnem Mikroreaktor

In der Pilotanlage liegen die Nebenproduktausbeuten an 2,6-DHBA bei den kirzeren
Verweilzeiten unterhalb von 16 s generell niedriger als im einzelnen, elektrisch be-
heizten Mikroreaktor und auch niedriger als in der 1/16“-Kapillare (Abbildung 64). Bei
den hinsichtlich Ausbeute und RZA vorteilhaftesten Verweilzeiten von 8 s an abwarts
liegt sie sogar deutlich unter 1 %.
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25 0 einzelner p-Reaktor, 220 °C, 70 bar |
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Q 15
©
o~
c
& 10 = —
8 e
S 0
a2 —
8 0,5 = =
<
0,0 T T . o -
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Abbildung 64: Vergleich der Nebenproduktbildung in der Pilotanlage mit 3 parallelen Mikroreaktoren
zum einzelnen Mikroreaktor und dem 1/16“-Kapillarreaktor
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Da die in Abbildung 63 berichteten Ergebnisse der reaktiven Tests nur qualitative
Ruckschlisse auf die Glute der Gleichverteilung zulassen, wurden noch weitere,
nichtreaktive Versuche mit der Pilotanlage zur quantitativen Bestimmung der Gleich-
verteilung durchgeflnhrt.

707 5.6% 3,89
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Abbildung 65: Durchsatzverteilung zwischen 3 parallelen Reaktoren

Zu diesem Zweck wurde mit Wasser fur verschiedene Gesamtdurchsatze zwischen
9 ml/min und 180 mil/min in jeweils zwei Messungen der Durchsatz durch jeden der
drei Reaktoren am Ausgang durch Auslitern gemessen, d.h. es wurde das aufgefan-
gene Volumen gemessen, dass in einer bestimmten Zeit den Reaktor verlassen hat.
Dabei fallt auf, dass die groften Unterschiede zwischen Reaktor 1 auf der einen Sei-
te und Reaktor 2 und 3 auf der anderen Seite liegen. Hierbei ist zu berucksichtigen,
dass die Reaktoren aus unterschiedlichen Chargen stammen, d.h. der erste Reaktor
wurden fast ein Jahr vor den beiden anderen gefertigt.

Die grofRte Abweichung vom Mittelwert tritt mit 5,6 % bei 180 ml/min beim Reaktor 1
auf, hierbei betragt die Differenz zwischen erster und zweiter Messung 1,8 %. Die
groten Unterschiede bei einer Flussrate zwischen minimalem und maximalem ge-
messenem Durchfluss durch die Reaktoren treten bei 90 ml/min auf und betragen
4.4 % - (-4,1 %) = 8,5 %. Diese Ergebnisse liegen im tolerierbaren Bereich, da auf
Grund von immer auftretenden Fertigungstoleranzen und anderen Einflissen eine
100 %-ige Gleichverteilung nicht zu erreichen ist und bei optimalen Betriebstempera-
turen bei dieser Reaktion nur eine geringe Abhangigkeit der Ausbeute von Verweil-
zeitschwankungen zu erwarten ist.
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8 Ubertragung des Prozesses auf andere Produkte

8.1 Phloroglucin

Frihere Versuche im Kapillarreaktor mit Phloroglucin [4] waren im Umsatz limitiert
durch die beschrankte Loslichkeit von Phloroglucin in Wasser bei Raumtemperatur.
Da in der Arbeitsgruppe von Frau Dr. Stark im Batchversuch hohe Ausbeuten bis
uber 90 % erzielt werden konnten, wurde im Ergebnis eines Projekttreffens am IMM
Versuche im Kapillarreaktor mit Phloroglucin durchgeflihrt, wobei das Reaktionsge-
misch in einem auf ca. 80 °C temperierten Behalter vorgelegt wurde.

Allerdings war schon im Edukt ein Umsatz von 93,44 % zu finden bei einem Rest von
6,56 % Phloroglucin. Die nach einer Verweilzeit 16s, einer Olbadtemperatur von
100 °C bei 35 bar genommene Probe zeigte einen geringeren Umsatz von 80,7 %
und mit 19,3 % einen héheren Wert an Phloroglucin als im Edukt. Offenbar kam es
im Kapillarreaktor bereits zum Zerfall in die Ausgangssubstanz.

Da in dieser Konstellation mit dem kontinuierlichen Prozess keine Vorteile gegenlber
dem Batchprozess zu erzielen waren, wurden diese Versuche daraufhin abgebro-
chen.

8.2 halogenierte Phenole

Es wurden folgende, von Sigma-Aldrich als industriell potentiell interessant benannte
Produkte untersucht:

Ausgangsstoff Zielprodukt
- 2-Bromphenol |— (- 3-Bromsalicylsaure

- 3-Bromphenol |— (- 4-Bromsalicylsaure

- 2-Fluorophenol | —— |- 3-Fluorsalicylsdure

8.2.1 Vorversuche zur Loslichkeit

In der wassrigen Reaktionsmischung zeigten alle drei Halogenphenole nur eine sehr
geringe Loslichkeit und es kam zur Bildung zweier Flussigphasen sowie Ausfallung
einer festen Phase. Auch die Zugabe verschiedener Losungsvermittler fuhrte nicht
zum Erfolg.

8.2.2 Batchversuche mit [DMIM][HCOs]

Daraufhin wurden bei Siedetemperatur Batchversuche mit allen drei Halogenphenole
und der reaktiven ionischen Flussigkeit 1,3-Dimethylimidazoliumhydrogencarbonat
durchgefihrt, jedoch weder bei der Probenahme nach 2,5 noch nach 10 Minuten
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Produktpeaks bei der HPLC-Analyse gefunden. Bei den beiden Bromphenolen kam
es zur Ausbildung zweier Phasen und Tribung in der oberen infolge Ausfallung.

8.2.3 Batchversuche mit [EMIM][EtSO,4] und KHCO;

Als nachster Schritt wurde Batchversuche mit der nicht reaktiven ionischen Flussig-
keit 1-Ethyl-3-methyl-imidazoliumethylsulfat unter Zugabe von zuvor in dieser IL bei
140 C eher suspendiertem als geléstem KHCO3; durchgefihrt. Auch wurde keine o-
der keine nennenswerte Reaktion beobachtet, weder bei 100 °C noch bei 140 °C und
Reaktionszeiten zwischen 15 min und 2 Stunden.

8.3 4-Bromresorcin

8.3.1 Batchversuche mit 4-Bromresorcin in wassriger KHCO3-Losung

Wegen der geringen Loslichkeit der drei o0.g. Halogenphenole wurden zusatzliche
Versuche mit 4-Bromresorcin durchgefihrt in wassriger KHCO3-Lésung, da dieses
eine hdohere Wasserloslichkeit aufweist. Dabei kam es im Batchversuch unter Nor-
maldruck bei 100 °C nach 15 min und nach 30 min zur Dissoziation von
4-Bromresorcin und zur Zersetzung von 4-Bromresorcin zu Resorcin sowie zur Bil-
dung von Salzen

8.3.2 Kontinuierliche Versuche im Kapillarreaktor mit 4-Bromresorcin in wass-
riger KHCO;-Losung

Die kontinuierlichen Versuchen wurden im dlbadbeheizten Kapillarreaktor bei 38 bar
und 60°C, 80°C, 100°C und 120°C durchgeflhrt, wobei die Verweilzeit im Bereich
zwischen 6,5 s und 32 s variiert wurden. Auch hier kam es zur Dissoziation von
4-Bromresorcin und zur Zersetzung von 4-Bromresorcin zu Resorcin, wobei in der
HPLC weniger Peaks zu sehen waren als bei den Batchversuchen und ein Haupt-
produkt zu sehen ist. Der hochste Umsatz an 4-Bromresorcin wurde bei 120 °C und
16 s erzielt.

8.4 Batchversuch mit 1,3-Diaminobenzol in wassriger KHCO;-
Losung

Dieser Batchversuch wurde mit in Methanol geldstem 1,3-Diaminobenzol (m-
Aminoanilin) durchgefuhrt als Ersatz fur das sehr teure N-Boc-3-Aminoanilin, das von
Sigma-Aldrich vorgeschlagen wurde. Fiir den Versuch wurde ein im Olbad beheizter
500 ml Kolben mit Ruckflusskuhler und Ruhrvorrichtung eingesetzt. Die Probenahme
erfolgte ab Erreichen des anfanglichen Siedepunktes bei 85 °C. Nach 4 h war zwar
kein nennenswerter Umsatz messbar, es jedoch kam es zur Abnahme der Konzent-
ration an 1,3-Diaminobenzol um 16 % (Abbildung 66).
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Abbildung 66: Ergebnisse Batchversuch zur Carboxylierung von 1,3-Diaminobenzol

8.5 m-Aminophenol

Da alle bisher untersuchten Stoffe nicht zum Erfolg bei der Carboxylierung geflhrt
haben, wurde vom IMM die Synthese von PAS (Para-Aminosalicylsdure) aus
m-Aminophenol (= 3-Aminophenol) untersucht.

8.5.1 Batchversuche mit Aminophenol in wassriger KHCO;-Ldsung

Far den Versuch wurden 200 ml Losung (Gemisch aus Losung | und Il) in einen
500 ml Kolben mit Rickflusskiihler und Rihrvorrichtung gegeben und im Olbad be-
heizt. Die Probenahme erfolgte ab Erreichen des Siedepunktes bei 100 °C.

Losung l: 20,02 g KHCO3 geldst in 100 ml dest. H,O (1 mol/l)
Losung II:  0,3274 g m-Aminophenol geldst in 100 ml dest.H>O (0,015 mol/l)
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M Substanz 1
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Abbildung 67: Zeitliche Verdanderung der Zusammensetzung beim Batchversuch zur Carboxylierung
von m-Aminophenol zu PAS
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Wie aus Abbildung 67 ersichtlich ist, wurden bei der HPLC-Analyse des Reaktionsge-
misches neben PAS drei weitere Substanzen gefunden, die aber nicht naher analysiert
wurden, daher kann aus der Flache der Peaks auch nicht direkt auf den Anteil im Re-
aktionsgemisch geschlossen werden. Abbildung 68 zeigt einen stetigen Anstieg der
Ausbeute an PAS mit der Reaktionszeit, die aber mit maximal 0,72 % nach sechs
Stunden sehr gering ausfallt. Es ist zu erkennen dass diese Reaktion erheblich lang-
samer ablauft als die Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure, bei der
unter gleichen Bedingungen diese Ausbeute schon nach wenigen Minuten erreicht
wurde und bereits nach 2,5 Stunden 50 % erzielt werden konnten (siehe 4.2).
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Abbildung 68: Ausbeute an PAS bei der Batchsynthese

8.5.2 Kontinuierliche Versuche mit Aminophenol in wassriger KHCO;-Ldsung
im Kapillarreaktor

Ausgehen von dem im Prinzip positiven Ergebnis des Batchversuches, wurde im
nachsten Schritt versucht, den Prozess unter intensivierten Bedingungen im Kapillar-
reaktor zu beschleunigen. Um langere Verweilzeiten unter kontrollierten Bedingun-
gen zu ermoglichen, wurde die anfangs eingesetzte 1 m lange 1/16“Kapillare bei
den spateren Versuchen mit hoheren Temperaturen bis zu 260 °C durch eine 3 m
lange Kapillare ersetzt. Im Unterschied zur Synthese von 2,4-DHBA aus Resorcin
gelang es, durch Steigerung der Verweilzeit die Ausbeute zu erh6hen und auch noch
bei noch hoheren Temperaturen Ausbeutesteigerungen zu erhalten. Bei 260 C fallt
die Ausbeute mit sinkender Verweilzeit zwar weniger stark ab als bei niedrigeren
Temperaturen, aber die hochste Ausbeute liegt leicht unter derjenigen bei 240 °C.
Daher wurden auf die Anwendung noch hoherer Temperaturen verzichtet (siehe Ab-
bildung 69).

Im Ergebnis konnte der Prozess erheblich intensiviert werden, da im Vergleich zum
Batchprozess bei 100 °C die nahezu zehnfache Ausbeute in 6 min statt in 6 h erzielt
wurde.
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Abbildung 69: Ausbeute an PAS bei der kontinuierlicher Synthese im Kapillarreaktor

8.5.3 Kontinuierliche Versuche mit Aminophenol in wassriger KHCO;-Losung
im elektrisch beheizten Mikroreaktor

Um die Produktivitat des Prozesses zu erhéhen, wurde die PAS-Synthese anschlie-
Rend im elektrisch beheizten mikrostrukturierten Reaktor (siehe Abbildung 60)
durchgefuhrt, wodurch die Mdoglichkeit zum weiteren Scale-up durch externes
Numbering-up gegeben ist. Wahrend bei 220 °C und 240 °C das Verhalten im
elektrisch beheizten mikrostrukturierten Reaktor demjenigen im Kapillarreaktor ver-
gleichbar ist, allerdings meist nicht gleich hohe Ausbeuten erreicht werden, weicht es
bei 260 °C davon ab, d.h. die hochste Ausbeute wird bei der kiirzesten Verweilzeit
von 96 s erzielt. Hierbei wird nur eine etwas niedrigere Raum-Zeit-Ausbeute als im
Kapillarreaktor erzielt, aber die Produktivitat auf 28 mg/h, d.h. das Vierfache gestei-
gert. Im Vergleich zur Synthese von 2,4-DHBA, bei der mit dem gleichen Reaktor

immerhin 225.000 mg/h produziert werden konnten, ist dies allerdings verschwin-
dend wenig.
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Abbildung 70: Ausbeute bei kontinuierlicher Synthese von PAS im elektrisch beheizten Mikroreaktor im
Vergleich zum Kapillarreaktor
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Eine erhebliche Verbesserung konnte hier mit der Erhohung der Konzentration von 3-
Aminophenol im Ausgangsgemisch von 0,015 mol/l auf 0,107 mol/l erreicht werden.
Dadurch stieg die Produktivitat fast um das Zehnfache auf 270 mg/h (Abbildung 71).
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Abbildung 71: Einfluss der Konzentration bei der kontinuierlichen Synthese von PAS im elektrisch be-
heizten Mikroreaktor

Vergleicht man die eigenen Ergebnisse mit Literaturangaben, z.B. von L. Doub et.al.
[41], so wurde mit dem kontinuierlich betriebenen, elektrisch beheizten Mikroreaktor
in reichlich 6 min die funffache Menge an PAS erzeugt im Vergleich zu 24 h im in der
Literatur berichteten Batchprozess. Die Raum-Zeit-Ausbeute war 800-mal so grol3.

B m-Aminophenol
BPAS

Literatur:

im THTMD — B'I‘mmdnmmﬂugrmufm-mmphwul m.p
IMM DRO87 121—122') and 50 g potassium bisarbonats were
500 ml. with water. ’Ihmwaaheuadtoandhaldltﬂﬁ—
'01' while earbon dioxide was passed in at 3-4 bubbles per
Verweilzeit pacond. At intervals, samplas were mmuvnd and the extent
6.2 min — of conversion to PAS was dat
: msthnd. The following results wera ubt.ungd

79 mg/h

Batchversuch
IMM DR081

Batchversuch
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Messung nach 5 h
Temp. 100°C
Umgebungsdruck

Messung nach 24 h
Temp. 90-91°C
Umgebungsdruck
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0.8 mg/h _ 16 mgih Tims Pormed Convorsion
13300 (Hr.) . @) - " (%)
16 g/(m* h) g 0.8 " 58
72 i'g i
4o 3 5 o7
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Abbildung 72: Vergleich der eigenen Ergebnisse mit der Literatur [41]

Trotz der relativ geringen Ausbeute, die zum Verzicht auf industrielle Nutzung durch
Sigma-Aldrich gefihrt hat, kann auch diese Prozessentwicklung daher als erfolgreiche
Prozessintensivierung durch Anwendung ,Neuer Prozessfenster gewertet werden.
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8.6 Diels-Alder-Synthese

Auf die im Projektantrag vorgesehene vergleichende Untersuchung zur Diels-Alder-
Synthese wurde nach Abstimmung mit den Projektpartnern an der FSU Jena verzich-
tet, da bereits mehrere zusatzliche Untersuchungen, die im Projektantrag noch nicht
enthalten waren, durchgefuhrt wurden. Dies trifft auf die Experimente mit Dimcarb
(ITUC der FSU), Phloroglucin (FSU, IMM), NH4HCO; (FSU, IMM) sowie die ausfuhr-
liche Prozessentwicklung zur Synthese von PAS aus m-Aminophenol (IMM) zu.
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Teil C:
Bericht zur okologischen Bewertung

9 Okologische Bewertung

Im Folgenden werden die Betrachtungen zur dkologischen Bewertung zunachst ge-
trennt nach diskontinuierlicher und kontinuierlicher Verfahrensweise dargelegt, bevor
schliel3lich eine Zusammenflhrung der Ergebnisse beider Verfahrensweisen erfolgt.

9.1 Datenbasis

9.1.1 Diskontinuierliche Verfahrensweise

Die Eignung der ionischen Flussigkeit [EMIM][HCO3] als Reaktivmedium fur die Kol-
be-Schmitt-Synthese wurde im Rahmen der diskontinuierlichen Synthesefuhrung von
der AG A. Stark ausfuhrlich in Kombination mit der Applikation von Mikrowellen-
strahlung (MW) untersucht. Fur einen Standardansatz wurde eine Einwaage von
2,2 g Resorcin (20 mmol) und 20 mL des Reaktivmediums [EMIM][HCO3)/ Methanol/
Wasser ° verwendet. Dariiber hinaus wurden verschiedene Reaktionszeiten gewahlt,
um den Einfluss der Reaktionszeit auf die Reaktionsausbeute zu untersuchen. Wei-
terhin wurden die Temperaturen zwischen 80 und 160 °C sowie das Stoffmengen-
verhaltnis [HCOs3]: Resorcin zwischen 1,8 : 1 und 5,8 : 1 variiert. In Tabelle 14 sind
die speziellen Reaktionsbedingungen zusammengefasst.

Tabelle 14: Spezifische Reaktionsbedingungen fiir die Untersuchung der diskontinuierlichen Synthese

von 2,4-Dihydroxybenzoesdure unter Applikation von Mikrowellenstrahlung und Implemen-
tierung des Reaktivmediums [EMIM][HCO;]/Methanol/Wasser5

Reaktionsnr. Stoffmengenverhéltnis Reaktionszeit Temperatur | Druck® Ausbeute
[HCOs] : Resorcin [min] [°C] [bar] [%]
1 29:1 30 120 5 56
2 29:1 60 80 7 41
3 29:1 60 100 7 59
4 29:1 60 120 8 58
5 29:1 60 140 10 57
6 29:1 60 160 13 57
7 58:1 60 100 9 62
8 58:1 60 120 11 62
9 1,8:1 60 120 9 52
10 29:1 10 120 4 56
11 29:1 2 120 2 24

® handelstibliche Mischung zur Stabilisierung der ionischen Flissigkeit: 50 % IL, 20 % Methanol, 30 %
Wasser (jeweils bezogen auf die Gesamtmasse)

® Druck, der durch die Reaktion selbst ohne weitere Beaufschlagung von aufien im Reaktionsgefaf
erzeugt wird
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Es wurde eine Mikrowelle SYNTHOS 3000 von Anton Paar fir den praparativen
Malstab eingesetzt. Dieses Mikrowellengerat kann mit maximal 8 Reaktionsgefallen
bestuckt werden. Fur die Untersuchungen wurden jedoch jeweils nur zwei Reakiti-
onsgefalie in den Rotor eingesetzt, um einen stabilen Betrieb zu gewahrleisten. Wei-
terhin verfligt das Gerat Uber eine interne Energieaufzeichnung, die die jeweils in den
Reaktionsraum eingestrahlte Leistung registriert. Diese Energieaufzeichnungen wur-
den zunachst fir die Abschatzung des Energiebedarfs herangezogen und auf eine
maximale Kapazitatsauslastung (Bestickung mit acht Reaktionsgefalen gleichen
Ansatzes) bezogen. Im Verlaufe des Projektes konnte auch eine Energiebedarfs-
messung durch den Leiter der Abteilung Elektrotechnik der Friedrich-Schiller-
Universitat Jena exemplarisch flr zwei verschiedene Synthesetemperaturen (120 °C
bzw. 160 °C) durchgefuhrt werden. Dabei zeigte sich, dass der Wirkungsgrad des
Mikrowellengerates (intern aufgezeichneter Energiebedarf * 100 % / extern gemes-
sener Energieverbrauch) temperaturabhangig bei ca. 20 % liegt. Dieser Wirkungs-
grad wurde in der Abschatzung des Energiebedarfs fur die praparativ nutzbare Mik-
rowelle auf Basis der gerate-internen Energieaufzeichnungen berucksichtigt.

Das Temperaturprogramm wurde bei Reaktionszeiten von 30 bzw. 60 min jeweils so
gewahlt, dass die gewilnschte Reaktionstemperatur nach jeweils 5 min erreicht war
und anschlieBend gehalten wurde. Allerdings wurden bei kirzeren Reaktionszeiten
von 10 bzw. 2 min (Reaktionsnummern 10, 11) steilere Temperaturrampen ange-
wandt, um schneller auf die gewlnschte Reaktionstemperatur aufzuheizen und so
den Einfluss der Reaktionszeit zu untersuchen. Hierfur lagen jedoch in begrenztem
Umfang Energieaufzeichnungen oder -messdaten vor, so dass auf eine detaillierte
Okobilanzielle Bewertung dieser Reaktionen verzichtet wurde, da die meiste Energie
zum Aufheizen auf die gewlnschte Temperatur bendtigt wird.

Als weiteres Reaktivmedium wurde DIMCARB, ein Addukt aus Dimethylamin und
Kohlendioxid im Stoffmengenverhaltnis 1,9 : 1, eingesetzt. Diese Reaktionen wurden
in einem Miniautoklaven (MA) SR 16 von Amtec an der Technischen Universitat
Chemnitz durchgefiihrt. In diesen Experimenten wurde bei einer konstanten Reakti-
onstemperatur von 160 °C Uber einen Zeitraum von 0 bis 300 min gearbeitet. Das
gewahlte Stoffmengenverhaltnis CO, : Resorcin lag konstant bei 3,2 : 1.

Daruber hinaus wurden im Miniautoklaven ebenfalls einige Versuche unter Verwen-
dung eines Adduktes aus Monoethanolamin und CO, im Stoffmengenverhaltnis von
3,6 : 1 (Ethanolcarb) durchgefuhrt. Es wurde ebenfalls eine Reaktionstemperatur von
160 °C gewahlt und die Reaktionszeiten Uber einen Bereich von 10 bis 330 min vari-
iert. Hier wurde ein Stoffmengenverhaltnis CO, : Resorcin von 3,1 : 1 gewahlt.

Detaillierte Reaktionsbedingungen, die zur 6kologischen Bewertung der Kolbe-
Schmitt-Reaktionen unter Implementierung der Amin/CO»-Addukte herangezogen
wurden, kdnnen Tabelle 15 entnommen werden. Da fur den Einsatz von Ethanolcarb
ahnliche Selektivitaten und Ausbeuten an 2,4-Dihydroxybenzoesaure gefunden wur-
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den wie fir DIMCARB, werden in Tabelle 15 nur zwei ausgewahlte Reaktionen (Re-
aktionsnummern 18 und 19) dieser Versuchsreihe aufgefuhrt.

Da fur den verwendeten Miniautoklaven keine gemessenen Energieverbrauchswerte
vorlagen, wurde der Energiebedarf anhand der theoretischen Leistungsaufnahme
abgeschatzt. Hierzu wurde der einfache Ansatz auf die maximale Synthesekapazitat
des Gerates von 16 Reaktionsgefalien extrapoliert und der Energiebedarf auf diese
Substanzmengen angerechnet. Dies entspricht einer konservativen Vorgehensweise,
da die theoretische Leistungsaufnahme, die dem Typenschild des verwendeten Ge-
rates oder den zugehoérigen Dokumenten entnommen werden kann, ein Maximum
darstellt. Die tatsachlich benétigte Energie liegt i. d. R. niedriger.

Tabelle 15: Reaktionsbedingungen fiir die Untersuchung der diskontinuierlichen Synthese von
2,4-Dihydroxybenzoesdure unter Implementierung der Reaktivmedien DIMCARB und
Ethanolcarb

Reaktionsnr. Reaktivmedium Reaktionszeit Umsatz Re- Selektivitat Ausbeute

[min] sorcin [%] 2,4-DHBA [%] | 2,4-DHBA
[%]

12 DIMCARB 30,6 24 62,5 15

13 DIMCARB 45,6 27,45 56,3 15,45

14 DIMCARB 73,8 30 48,3 14,5

15 DIMCARB 117,3 32 39,4 12,6

16 DIMCARB 210 38,8 33 12,8

17 DIMCARB 331,9 39,6 31,8 12,6

18 Ethanolcarb 30 24 70 15,8

19 Ethanolcarb 60 30 50 16

Auf Grund der Datenbasis mussten die Reaktanden Resorcin , [EMIM][HCOg],
DIMCARB sowie das Ethanolamin/CO»-Addukt aus Literaturwerten bzw. anhand von
Verfahrensdaten aufgebaut werden, da die Substanzen in dieser Form nicht in der
Ecoinvent®-Datenbank verfiigbar waren. Das Substrat Resorcin wird in einem mehr-
stufigen Verfahren aus Benzol hergestellt. [42] Dieses wird zunachst in zwei Schrit-
ten mit Schwefelsaure und Schwefeltrioxid zu m-Disulfonsaure umgesetzt und an-
schlieBend mit Natriumhydroxid bei 340 °C ,verbacken®. Resorcin gehort der Toxizi-
tatsklasse 4 an, gilt als hautreizend und wurde in die Wassergefahrdungsklasse 2
eingestuft. [43]

Die im Rahmen dieses Projektteils verwendete ionische Flissigkeit [EMIM][HCO3]
kann in zwei Schritten hergestellt werden. Zunachst wird 1-Methylimidazol mit Chlo-
rethan alkyliert [44] und anschlieRend erfolgt ein Anionenaustausch durch Zugabe
von Wasser und Einblasen von Kohlendioxid zu [EMIM][HCO3] [45]. Die Substanz ist
reizend und wurde in die Wassergefahrdungsklasse 3 eingestuft. [46] Allerdings
konnten keine Angaben zur Toxizitat ermittelt werden.

Die Amin/CO,-Addukte DIMCARB und Ethanolamin/CO, wurden jeweils direkt vor
dem Einsatz in der Synthese aus dem jeweiligen Amin (Dimethylamin bzw. Mo-
noethanolamin) und Kohlendioxid hergestellt. Beide Amine sowie Kohlendioxid sind
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in der Ecoinvent®-Datenbank verfiigbar. Ziel der Verwendung dieser Reaktivmedien
war einerseits die leichte Abtrennung und Ruckfiihrung der Medien aus dem Reakti-
onsgemisch, da sich insbesondere DIMCARB bei 61 °C in seine gasformigen Be-
standteile Dimethylamin und Kohlendioxid zersetzt. Andererseits sollte untersucht
werden, ob die Waschlosungen, die bei der Kohlendioxid-Adsorption im Rahmen der
Ammoniak-Synthese entstehen, direkt als Reaktivmedien eingesetzt werden kdnnen,
um so eine Entsorgung des Ethanolamin/CO,-Gemisches zu vermeiden und ggf.
Ethanolamin nach der Kolbe-Schmitt-Reaktion flr den erneuten Einsatz in der Gas-
wasche zuruckzufuhren. [47]

Im Rahmen der experimentellen Untersuchungen wurden bereits erste Ruckflh-
rungsversuche fur das Reaktivmedium DIMCARB durchgeflhrt. [48] Hierbei konnten
z. B. bei einer Destillationstemperatur von 70-90 °C und einer Kuhlung mittels
Eis/NaCl-Mischung Ruckfihrungsausbeuten von 84 % erreicht werden. Im Anschluss
an die Destillation des Mediums ist ggf. eine Regeneration mittels Einstromen von
zusatzlichem Kohlendioxid zur Einstellung des optimalen Stoffmengenverhaltnisses
von Dimethylamin und Kohlendioxid erforderlich, um die gewunschten Syntheseei-
genschaften (z. B. Viskositat) zu erhalten.

Die Isolierung und Reinigung des Rohproduktes wurde in Anlehnung an die am Insti-
tut fur Mikrotechnik Mainz durchgeflhrten Fallungsversuche [49] abgeschatzt, die in
Abschnitt 9.1.2 ausflhrlicher beschrieben werden. Es wurde davon ausgegangen,
dass durch die Fallung nur das Zielprodukt 2,4-Dihydroxybenzoesaure als Nieder-
schlag erhalten wird, so dass keine Produkttrennung in die Betrachtungen einbezo-
gen wurde. Diese Prozedur wurde fur die 6kologische Bewertung der Produktisolie-
rung unter Ruckflihrung der verwendeten Reaktivmedien DIMCARB und
[EMIM][HCOs3] herangezogen.

Dartber hinaus wurde flr ausgewahlte Synthesen unter Implementierung von
[EMIM][HCOs3] ein hypothetisches Aufarbeitungs- und Ruckfuhrungsverfahren in die
Okologische Bewertung aufgenommen: Hierbei wird das Rohprodukt zunachst ent-
sprechend der am Institut fir Mikrotechnik Mainz durchgeflihrten Fallungsmetho-
de ™! isoliert und die ionische Fliissigkeit ((EMIM]CI) durch Anionenaustausch mit
Kaliumhydrogencarbonat wieder regeneriert [50]. Allerdings konnte die Effizienz des
Anionenaustauschs mit Kaliumhydrogencarbonat im Rahmen dieses Projektes nicht
nachgewiesen werden. In der Praxis wurden hierflr eher Anionenaustauscher-Harze
eingesetzt werden. [51] Auf Grund der Datenverfligbarkeit wurde jedoch auf die Bi-
lanzierung dieser Regenerierungsmethode verzichtet.

9.1.2 Kontinuierliche Verfahrensweise

Wahrend die experimentellen Untersuchungen zur diskontinuierlichen Reaktionsflh-
rung auf die Implementierung von Reaktivmedien und die Applikation von Mikrowellen-
strahlung fokussiert waren, wurde am Institut fur Mikrotechnik Mainz vorrangig die kon-
tinuierliche Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure zunachst in einem 1/16 Zoll-
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Kapillar-Mikroreaktor (Edelstahl, Lange: 1 m) untersucht. Hierbei wurden sowohl wass-
rige Losungen von Kaliumhydrogencarbonat, aber auch die ionischen Flussigkeiten
[EMIM][HCO3] und [BMIM][HCOg] eingesetzt. Neben den Flussraten (0,017-0,55 L/h)
wurden auch die Reaktionstemperaturen (120-250 °C) variiert bzw. zusatzlich superkri-
tisches Kohlendioxid in der wassrigen Synthese mit Kaliumhydrogencarbonat imple-
mentiert. DarUber hinaus wurde zu Beginn der experimentellen Untersuchungen eine
diskontinuierliche Reaktion von Resorcin und wassriger Kaliumhydrogencarbonat-
Lésung als interne Referenzreaktion durchgefiihrt. Die fur die dkologische Bewertung
herangezogenen Synthesebedingungen sind in Tabelle 16 zusammengefasst.

Tabelle 16: Reaktionsbedingungen fiir die 6kologische Bewertung der kontinuierlichen Synthese von
2,4-Dihydroxybenzoesaure im Kapillar-Mikroreaktor unter Verwendung eines klassischen
Olbades fiir den Energieeintrag

Reaktionsnr. | Reaktionsmedium Stoffmengen- | Volumen- | VWZ | T p Ausbeute
verhéltnis strom [s] [°C] | [bar] | [%]
[HCO;3] : [L/h]
Resorcin
20 Wasser 3:1 Batch 7200 | 100 | - 40
21 Wasser 3:1 0,2 22" 1180 |35 37
22 Wasser 3:1 0,2 11 250 | 35 27
23 Wasser/sc-CO; 3:1 0,2 11 180 | 120° |37
24 [EMIM][HCOs)/ 3:1 0,2 11 180 | 35 51
Methanol/Wasser
50:20:30 Ma%
25 [BMIM][HCO,)/ 3:1 0,2 11 180 | 35 44
Methanol/Wasser
50:20:30 Ma%

Neben dem Substrat Resorcin sowie der ionischen Flissigkeit [EMIM][HCO3] wurden
im Rahmen dieses Projektteils auch die Substanzen [BMIM][HCO3] sowie Kaliumhyd-
rogencarbonat aus Literaturwerten aufgebaut, da in der Ecoinvent®-Datenbank keine
entsprechenden Datensatze verfugbar waren. Die Herstellung von [BMIM][HCO3]
wurde analog zur Synthese von [EMIM][HCOs] als zweistufiger Prozess in die dkolo-
gische Bilanzierung aufgenommen. Zunachst wird 1-Methylimidazol mit Butylchlorid
in Acetonitril unter Ruckflussbedingungen alkyliert [52] und anschliel3end erfolgt der
Anionenaustausch durch Zugabe aquimolarer Mengen Kohlendioxid und Wasser zu
[BMIM]CI bei Raumtemperatur [45]. Auch fur [BMIM][HCO3] liegen kaum Angaben
zur Toxizitat vor. Die Substanz wirkt jedoch stark reizend bei Kontakt mit der Haut
oder den Augen und wird als gesundheitsgefahrdend sowie stark wassergefahrdend
(WGK 3) eingestuft. [53] Kaliumhydrogencarbonat kann hingegen leicht durch Einlei-
ten von Kohlendioxid in eine wassrige Kaliumcarbonat-Losung erhalten werden. [54]
Diese Substanz wird nicht als gesundheits- oder wassergefahrdend bewertet; sie
konnte aber Haut- bzw. Schleimhautreizungen bei Kontakt hervorrufen. [55]

! Verwendung einer 2 m-Edelstahlkapillare

® Hoher Druck zur Einstellung superkritischer Bedingungen
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Die Erwarmung der Reaktionslosung erfolgte zunachst mit Hilfe eines konventionel-
len Olbades. Die zum Aufheizen bzw. zum Kiihlen/Quenchen benétigte elektrische
Energie wurde durch Energiemessungen am Institut fur Mikrotechnik Mainz wahrend
der Reaktionen ermittelt. Lediglich fur die Batch-Synthese lagen keine Energiemess-
daten vor, so dass der Energiebedarf der diskontinuierlichen Synthese anhand der
theoretischen Leistungsaufnahme des verwendeten Olbades abgeschatzt wurde.

FlUr zwei ausgewahlte wassrige Kolbe-Schmitt-Synthesen wurde am Institut fir Mikro-
technik Mainz eine Aufarbeitung der Reaktionsldsung und die Isolierung des Produktes
vorgenommen. Hierbei wurde jeweils die Uber einen bestimmten Zeitraum aufgefan-
gene Reaktionslésung unter Rihren in eine verdinnte Salzsaure-Losung (pH 1,0) ge-
tropft. Zur Vervollstandigung der Fallung wurde diese Lésung Uber Nacht gekuhlt und
der Niederschlag schlieldlich filtriert. Zur Reinigung des Rohproduktes wurde der erhal-
tene Niederschlag aus Wasser umkristallisiert. [49] Fiir die Ubertragung der Aufarbei-
tung auf weitere wassrige Kolbe-Schmitt-Ansatze wurde der Verlust an (Roh-)Produkt
gemittelt, der durch diese Produktisolierung in den beiden durchgefihrten Reaktionen
entstand (ca. 33 %). Eine mdgliche Optimierung des Verfahrens wurde dabei jedoch
nicht berlcksichtigt. Fur die Kolbe-Schmitt-Reaktionen unter Implementierung der ioni-
schen Flussigkeiten wurde die gleiche hypothetische Ruckfihrungsprozedur fur die
Okologische Bewertung herangezogen wie sie in Abschnitt 9.1.1 erlautert wurde.

Tabelle 17: Ausgewadhlte experimentelle Ergebnisse im elektrisch beheizten Mikroreaktor fiir die
okologische Bewertung (Auszug)

Reaktionsnr. | Reaktions- | Stoffmengen- Volumen- | VWZ | T p Ausbeute
medium verhéltnis [HCOj3] : strom [s] [°C] | [bar] | [%]
Resorcin [L/h]
26 Wasser 3:1 0,67 32 160 |70 19
32 Wasser 3:1 0,67 32 180 |70 31
33 Wasser 3:1 1,34 16 180 |70 29
34 Wasser 3:1 1,94 11 180 |70 23
35 Wasser 3:1 2,68 8 180 |70 20
36 Wasser 3:1 3,29 6,5 180 |70 19
37 Wasser 3:1 5,35 4 180 |70 10
38 Wasser 3:1 0,67 32 200 |70 37
44 Wasser 3:1 0,67 32 220 |70 36

Im Laufe des Projektes wurde ein elektrisch beheizter Mikroreaktor entwickelt und in
der Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure eingesetzt. Mit Hilfe die-
ses Reaktors konnten hohere Flussraten bzw. Durchsatze als im Kapillar-
Mikroreaktor realisiert werden. Die Reaktionstemperaturen wurden im Bereich 160-
220 °C sowie die Flussraten von 0,67 bis 5,35 L/h variiert. Die im Rahmen der Expe-
rimente im elektrisch beheizten Mikroreaktor erzielten Ergebnisse, die fur die dkolo-
gische Bewertung herangezogen wurden, werden in Tabelle 17 wiedergegeben.
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Dieser Reaktortyp wurde schliellich zum Aufbau der Pilotanlage herangezogen, bei
der bis zu 3 Reaktoren gleichzeitig betrieben wurden. In der Pilotanlage wurden aus-
schliel3lich wassrige Kaliumhydrogencarbonat-Lésungen zur Durchfihrung der Kol-
be-Schmitt-Synthese verwendet. Die Volumenstrome je Reaktor wurden im Bereich
von 0,7-4 L/h sowie die Temperaturen von 200 bis 240 °C variiert. Es wurde haupt-
sachlich bei einem Druck von 70 bar gearbeitet. Lediglich fir eine Versuchsreihe bei
220 °C wurde ein Druck von 100 bar verwendet, um dessen Einfluss auf die Reakti-
onsausbeute zu untersuchen. Der Energiebedarf flr die Beheizung der Reaktionsl6-
sung wurde anhand thermodynamischer Stoffdaten sowie der Energieverbrauch der
Pumpe und des Kuhlsystems anhand von gemessenen Leistungsdaten am Institut
fur Mikrotechnik Mainz abgeschatzt. Die experimentellen Ergebnisse, die fur die oko-
logische Bewertung herangezogen wurden, sind in Tabelle 18 zusammengefasst.

Tabelle 18: Experimentelle Ergebnisse der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthese im Pilotmafstab (Auszug)

Reaktionsnr. | Anzahl Volumenstrom [L/h] VWZ [s] T[°C] | p[bar] | Ausbeute [%]
Reaktoren
P1 3 2,1 32 200 70 37
P2 3 4,2 16 200 70 34
P3 3 8,4 8 200 70 26
P4 3 10,3 6,5 200 70 26
P5 3 12 5,6 200 70 21
P11 3 2,1 32 220 100 34
P12 3 4,2 16 220 100 34
P13 3 8,4 8 220 100 32
P14 3 10,3 6,5 220 100 31
P15 3 12 5,6 220 100 30
P27 1 2,8 8 230 70 33
P28 1 3,4 6,5 230 70 33
P29 1 4 5,6 230 70 33

9.1.3 Industrielle Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure

Zur Gegenuberstellung der im Rahmen dieses Projektes erhaltenen Ergebnisse mit
der konventionellen industriellen Synthese des Zielproduktes 2,4-Dihydroxy-
benzoesaure wurde eine Literatur- und Patentrecherche durchgefuhrt. Dabei konnten
jedoch keine Verfahrensvorschriften im industriellen Malstab ermittelt werden.

Es wurde jedoch eine Verfahrensvorschrift im Technikums- bzw. Pilotmalstab [56]
gefunden. Hierbei wird Resorcin in einem 35 L-Feststoffreaktor mit Kaliumhydrogen-
carbonat und Natriumhydrogencarbonat versetzt und 3 Stunden auf 120 °C erwarmt.
AnschlielRend wird das abgekuhlte Gemisch in Wasser aufgenommen und mit kon-
zentrierter Salzsaure versetzt, der Niederschlag abfiltriert, mehrfach gewaschen und
getrocknet. Inwieweit dieses Verfahren als industriell relevant einzustufen ist, konnte
jedoch nicht ermittelt werden. Die fur die okologische Bewertung herangezogenen
Substanzmengen sind in Tabelle 19 zusammengefasst.
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Tabelle 19: Verfahrensdaten fiir die Abschdtzung des Umweltbelastungspotenzials der Synthese von
2,4-Dihydroxybenzoeséaure im TechnikumsmaRstab [56]

Input Output

Resorcin 3,3 kg | 2,4-Dihydroxybenzoesaure 4,1 kg
Kaliumhydrogencarbonat 5 kg | Abfallstoffe 62,2 kg
Natriumhydrogencarbonat 10 kg

Wasser 28 kg

Konz. Salzsaure 20 kg

Energie (Wasserdampf) 4,3 kg

9.2 Ergebnisse der 6kologischen Bewertung

Die zu untersuchenden Aspekte werden in den folgenden Abschnitten zunachst an-
hand der Umweltwirkpotenziale des Humantoxizitats- sowie des Treibhauspotenzials
beschrieben. Die ebenfalls im Rahmen der forschungsbegleitenden Bewertung un-
tersuchte Wirkkategorie des kumulierten Energieaufwandes wird zusammen mit wei-
teren Umweltbelastungspotenzialen nach Guinée [30] in aggregierter Form darge-
stellt. Alle Diagramme wurden anhand der kontinuierlichen Reaktion unter Verwen-
dung von [EMIM][HCO3] (Reaktionsnr. 24) auf 1 normiert. Zur besseren Ubersicht
wurde jedoch dieses Basis-Szenario nicht in jeder Grafik dargestellt.

9.2.1 Diskontinuierliche Verfahrensweise

9.2.1.1 Einfluss von Reaktionstemperatur und Stoffmengenverhéltnis unter Imple-
mentierung von [EMIM][HCOs]

In Abbildung 73 ist das Humantoxizitatspotenzial der diskontinuierlichen Kolbe-
Schmitt-Synthesen unter Einsatz von [EMIM][HCO3] bei konstantem Stoffmengen-
verhaltnis [HCO3]: Resorcin von 2,9 : 1 und unter Einstrahlung von Mikrowellen-
energie dargestellt. Hierbei wurden bei einer Reaktionszeit von 60 min die Tempera-
turen in 20 °C-Schritten von 80 °C auf 160 °C erhoht (Reaktionsnr. 2-6). Zusatzlich
wurde das Stoffmengenverhaltnis der ionischen Flussigkeit in Bezug auf das Sub-
strat Resorcin variiert.

Bei den Reaktionen unter einem konstanten Stoffmengenverhaltnis [HCO37 :
Resorcin von 2,9 : 1 zeigt sich, dass die Synthese bei 80 °C mit einer Ausbeute von
41 % (Reaktionsnr. 2) das hochste Humantoxizitatspotenzial innerhalb dieser Reak-
tionen aufweist. Daruber hinaus gibt es in Folge der sich ahnelnden Reaktionsaus-
beuten nur sehr geringe Unterschiede im Humantoxizitatspotenzial der Reaktionen
bei Temperaturen zwischen 100 und 160 °C.
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Abbildung 73: HTP der diskontinuierlich gefiihrten Kolbe-Schmitt-Synthese von [EMIM][HCO;] und
Resorcin bei unterschiedlichen Stoffmengenverhéltnissen und einer Reaktionszeit von
jeweils 60 min unter Einstrahlung von Mikrowellenenergie

Deutlicher ist der Einfluss des Stoffmengenverhaltnisses zu erkennen. Die Reaktio-
nen mit einem Stoffmengenverhaltnis [HCO37] : Resorcin von 5,8 : 1 weisen trotz
hochster Reaktionsausbeuten von jeweils 62 % die hochsten Beitrdage zum Human-
toxizitatspotenzial auf. Hingegen wird das geringste Humantoxizitatspotenzial von
der diskontinuierlichen Reaktion mit einem Stoffmengenverhaltnis [HCO3] : Resorcin
von 1,8 : 1 bei 120 °C und einer Ausbeute von 52 % verursacht.

Auch die Wirkkategorie des Treibhauspotenzials (Abbildung 74) wird signifikant von
der Bereitstellung der ionischen Flussigkeit dominiert. Allerdings weisen die Bereit-
stellung der elektrischen Energie fur die Erzeugung der Mikrowellenstrahlung sowie
die Entsorgung organischer Abfalle ebenfalls einen deutlichen Beitrag zum Treib-
hauspotenzial auf. Wie auch beim Humantoxizitatspotenzial zeigt sich die Tendenz,
dass das Treibhauspotenzial unter konstantem  Stoffmengenverhaltnis
[HCO3] : Resorcin von 2,9 : 1 signifikant von der erzielten Reaktionsausbeute be-
stimmt wird. Bei Variation des Stoffmengenverhaltnisses wird allerdings die einge-
setzte Menge an ionischer FlUssigkeit in Bezug auf das Substrat Resorcin zum do-
minierenden Einflussfaktor. So weisen die Reaktionen mit einem Stoffmengenver-
haltnis [HCOg3] : Resorcin von 5,8 : 1 ein um ca. 60 % erhohtes Treibhauspotenzial
gegenuber der diskontinuierlichen Kolbe-Schmitt-Synthese mit einem Stoff-
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mengenverhaltnis [HCO3] : Resorcin von 1,8 : 1 auf, obwohl die erzielten Ausbeuten
jeweils 10 % hoéher sind.
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Abbildung 74: GWP der diskontinuierlich gefiihrten Kolbe-Schmitt-Synthese von [EMIM][HCO;] und
Resorcin bei unterschiedlichen Stoffmengenverhiltnissen und einer Reaktionszeit von
jeweils 60 min unter Einstrahlung von Mikrowellenenergie

= Das Stoffmengenverhaltnis von [HCO;3] : Resorcin sollte daher méglichst
gering gehalten werden, um das Umweltbelastungspotenzial, das aus der
Bereitstellung der ionischen Fliissigkeit resultiert, zu minimieren.

9.2.1.2 Einfluss der Reaktionszeit unter Implementierung von [EMIM][HCO3]

Zur Untersuchung, ob durch die Einstrahlung von Mikrowellenenergie okologische
Vorteile aus der Verklrzung der Reaktionszeiten der diskontinuierlichen Kolbe-
Schmitt-Synthese von Resorcin abgeleitet werden kdnnen, wurden bei Reaktions-
temperaturen 120 °C sowie 140 °C die Reaktionszeiten von 60, 30, 10 und 2 min
gewahlt. In Abbildung 75 ist exemplarisch das Treibhauspotenzial flr diese Untersu-
chungsszenarien bei 120 °C dargestellt. Zur Abschatzung der bendtigten Energie
wurde hierbei der aus den externen Messungen abgeleitete Wirkungsgrad der Mik-
rowelle SYNTHOS 3000 ebenfalls auf die 10 min-Synthese angewandt, wobei flr
dieses Szenario eine interne Energieaufzeichnung der Mikrowelle herangezogen
werden konnte. Diese Vorgehensweise wurde auch fur die 2 min-Synthese verwen-
det, fur die jedoch keine Informationen zum Energiebedarf vorlagen.

Der Abbildung kann zunachst eine Reduktion des Treibhauspotenzials um ca. 15 %

durch die Verklirzung der Reaktionszeit von 60 auf 10 min entnommen werden. Da-
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bei unterscheiden sich die Reaktionsausbeuten lediglich um 2 %. Die Reduktion des
Treibhauspotenzials dieser Szenarien resultiert somit vorrangig aus der Reduktion
des Energiebedarfs zum Aufheizen des Reaktionsgemisches mit Hilfe von Mikrowel-
lenstrahlung. Im Gegensatz dazu ist das Treibhauspotenzial der diskontinuierlichen
Kolbe-Schmitt-Synthese von Resorcin mit einer Reaktionszeit von 2 min um einen
Faktor um ca. 100 % gegenuber der Synthese mit einer Reaktionszeit von 60 min
erhoht. Hier scheint zwar der Energieverbrauch der Mikrowelle zur Erwarmung des
Reaktionsgemisches noch niedriger zu sein als bei einer Reaktionszeit von 10 min,
jedoch wird dieser Effekt durch die signifikant geringere Produktausbeute von 24 %
uberkompensiert.
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120 °C, 8 bar, 120 °C, 5 bar, 120 °C, 4 bar, 120 °C, 2 bar,
60 min, 30 min, 10 min, 2 min,
Ausbeute 58 % Ausbeute 56 % Ausbeute 56 %* Ausbeute 24 %**

Abbildung 75: GWP der diskontinuierlichen Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure
unter Implementierung von [EMIM][HCOs] in einem Stoffmengenverhaltnis [HCOs7 :
Resorcin 2,9 : 1 bei 120 °C unter Variation der Reaktionszeiten
(*-Energie fiir Mikrowelle anhand Wirkungsgrad bei 60 min auf Basis interner Energieauf-
zeichnungen abgeschatzt,
**.Energieabschéatzung auf Basis des Ansatzes fiir 10 min)

Bei der Untersuchung des Einflusses der Reaktionszeiten bei 140 °C wuirde sich
wahrscheinlich ein ahnliches Bild ergeben. Allerdings scheint das Umweltbelas-
tungspotenzial der Reaktion bei einer Reaktionszeit von 2 min weniger signifikant
Uber dem der Reaktionszeiten zwischen 10 und 60 min zu liegen, da bei einer Tem-
peratur von 140 °C bereits nach 2 min eine Produktausbeute von 45 % erzielt wer-
den konnte. Diese Abschatzung sollte jedoch durch weiterfihrende Energiemessun-
gen verifiziert werden.

Abschlussbericht an die DBU Seite 101
Projekt AZ 25715




9.2.1.3 Einsatz von DIMCARB und Ethanolcarb als potenzielle Reaktivmedien
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[EMIM][HCO3] im Mikrowellenfeld (links) sowie unter Einsatz von Ethanolcarb (Mitte) und

DIMCARB im Miniautoklaven (rechts)
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Neben [EMIM][HCOg3] wurden weiterhin Amin-CO,-Addukte in der diskontinuierlichen
Kolbe-Schmitt-Reaktion eingesetzt, um deren Eignung als Reaktivmedien zu unter-
suchen. In Abbildung 76 sind daher zwei ausgewahlte Synthesen unter Verwendung
von Ethanolcarb sowie eine Versuchsreihe unter Einsatz von DIMCARB der Reaktion
unter Nutzung von [EMIM][HCOg3] im Stoffmengenverhaltnis [HCO3] : Resorcin von
5,8 : 1 gegenubergestellt.

Fir beide Amin-CO,-Addukte wurde ein hoher Beitrag der Energiebereitstellung zum
Treibhauspotenzial gefunden. Dieser nimmt mit zunehmender Reaktionszeit zu. Der
Grund hierflur ist die sinkende Ausbeute an Zielprodukt 2,4-Dihydroxybenzoesaure
mit zunehmender Reaktionszeit, da unter den gewahlten Bedingungen die Bildung
des Nebenproduktes 2,6-Dihydroxybenzoesaure begunstigt wird. Dieser Befund
wurde sowohl flr Ethanolcarb als auch fir DIMCARB beobachtet. In Abbildung 76
sind daher nur die Reaktionen unter Implementierung von Ethanolcarb dargestellt, fur
die die hochsten Ausbeuten an 2,4-Dihydroxybenzoesaure erhalten wurden (Reakti-
onsnr. 18 und 19). Fir das Reaktiviosungsmittel DIMCARB wurde dieser Effekt je-
doch detaillierter untersucht. Die Szenarien mit einer Reaktionszeit von 30,6 bzw.
45,6 min weisen den geringsten Beitrag zur Wirkkategorie des Treibhauspotenzials
auf. Diese beiden Szenarien scheinen somit trotz ihrer niedrigen Produktausbeuten
von 15 bzw. 15,45 % wegen der geringen Vorketten-Belastung des Reaktivmediums
DIMCARB 0&kologisch konkurrenzfahig zu den Synthesen unter Zugabe von
[EMIM][HCO3] zu sein.

= Bei einer zukiinftigen Implementierung von DIMCARB in die Kolbe-
Schmitt-Synthese sollten aus 6kologischer Sicht auf Grund der abneh-
menden Selektivitit an Zielprodukt 2,4-Dihydroxybenzoesaure sowie des
limitierten Umsatzes an Resorcin kurze Reaktionszeiten gewahlt werden.

Weiterhin ist zu beobachten, dass Ethanolcarb und DIMCARB trotz der geringen
Produktausbeuten jeweils geringere Beitrage zum Treibhauspotenzial liefern als die
ionische Flussigkeit [EMIM][HCOs]. Der Beitrag von Ethanolcarb zum Treibhauspo-
tenzial ist ca. 32 % geringer als der Beitrag von [EMIM][HCO3]. DIMCARB weist ei-
nen um ca. 83 bis 87 % reduzierten Beitrag zum Treibhauspotenzial der untersuch-
ten Kolbe-Schmitt-Reaktionen auf.

Abbildung 77 gibt das Humantoxizitatspotenzial der Kolbe-Schmitt-Reaktionen unter
Einsatz von Ethanolcarb gegenlber der Nutzung von [EMIM][HCO3] sowie gegen-
Uber der Reaktion mit dem geringsten Umweltbelastungspotenzial unter Zugabe von
DIMCARB wieder. Im Vergleich zu dem Einsatz von [EMIM][HCO3] im molaren Ver-
haltnis [HCO37] : Resorcin von 5,8 : 1 ist das Humantoxizitatspotenzial der Synthese
unter Einsatz von Ethanolcarb um einen Faktor von ca. 31 erhoht. Ursache hierfur ist
der hohe Beitrag der Bereitstellung von Monoethanolamin. Allerdings wurde im
Rahmen der 6kologischen Bewertung in Anbetracht der zur Verfigung stehenden
Datenbasis nicht berlcksichtigt, dass das Monoethanolamin-CO»-Gemisch potenziell
aus den Gaswaschanlagen der Ammoniak-Produktion Verwendung finden kénnte. In
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diesem Falle musste flr das Reaktivmedium eine Allokation vorgenommen werden,
um das Umweltbelastungspotenzial der eingesetzten Losung sachgerecht zu ver-
mindern. Auf Grund der Datenlage war eine solche Allokation im Rahmen dieses
Fallbeispiels jedoch nicht moglich.
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Abbildung 77: HTP fiir die Gegeniiberstellung ausgewdhlter Kolbe-Schmitt-Synthesen von
2,4-Dihydroxybenzoeséaure unter Nutzung verschiedener Reaktivmedien

In den Abbildungen wurden jedoch die moglichen Aufarbeitungs- und Ruckfuhrungs-
prozeduren fur die jeweiligen Medien noch nicht berucksichtigt, so dass eine ab-
schlielende Beurteilung der relativen 6kologischen Vorteilhaftigkeit eines Mediums
gegenuber den jeweils anderen hier noch nicht abschlieRend beurteilt werden kann.
In weiteren Betrachtungen wird nur noch das Szenario mit dem geringsten Umwelt-
belastungspotenzial in Bezug auf die mogliche Implementierung von DIMCARB (Re-
aktionsnr. 12) in die Diskussionen einbezogen.

9.2.1.4 Einfluss der Aufarbeitung

Der Fokus der experimentellen Untersuchungen lag in beiden Projektteilen jeweils
auf der Etablierung und dem Vergleich verschiedener Synthesealternativen der Kol-
be-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure. Dennoch wurden einige Unter-
suchungen zur Ruckflhrbarkeit der Reaktivmedien durchgefiuhrt. Auf Grund der gas-
formigen Ausgangsstoffe zur Bildung von DIMCARB und dem vergleichsweise nied-
rigen Zersetzungspunkt wurden die Untersuchungen auf die Ruckflhrbarkeit von
DIMCARB konzentriert. Dabei wurden fur die Verwendung reinen DIMCARBSs sowie
fur die Nutzung realer Reaktionsldsungen die Destillation und Re-Kondensierung von
Dimethylamin und Kohlendioxid sowie die Ruckfihrungsausbeuten und -
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zusammensetzungen bei verschiedenen Destillations- und Kondensationstemperatu-
ren untersucht. [48]

Bei der Bewertung der Ruckflihrung wurde davon ausgegangen, dass aus der Reak-
tionslosung (Abkihlen nach Ende der Reaktion im Miniautoklaven) zunachst
DIMCARB bei 90 °C abdestilliert wird und in einem Vorlagengefaly, das mit einer
Eis/NaCl-Mischung gekuhlt wird, auskondensiert. Zu dem verbleibenden Rickstand,
der weiterhin das Rohprodukt enthalt, wird schliellich in Anlehnung an die am IMM
durchgefuihrte Aufarbeitung der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthese [49] Salzsaure
zur Hydrolyse des Produktes zugegeben, das dabei ausfallt. Das Rohprodukt kann
anschlielfend gewaschen und getrocknet werden. Der verbleibende Ruckstand wird
als organischer Abfall entsorgt.

Zur Ruckfihrung der ionischen Flussigkeit lagen jedoch keine konkreten experimen-
tellen Untersuchungen fur den Einbezug in die 6kologische Bewertung vor, so dass
hier nur hypothetische Betrachtungen erfolgen konnten. Dabei wurde in Anlehnung
an die am IMM durchgeflhrte Aufarbeitung [49] zunachst eine Isolierung des Produk-
tes mittels Fallung berlcksichtigt und anschlieRend eine Regeneration der ionischen
FlUssigkeit durch Zugabe von Kaliumhydrogencarbonat angenommen. [50] Nicht
umgesetztes Resorcin verbleibt dabei im Reaktionsmedium und kénnte somit in die
Reaktion zurtckgefuhrt werden. Auf Grund fehlender experimenteller Untersuchun-
gen konnte fur diese hypothetische Aufarbeitungsprozedur die Validitat der getroffe-
nen Annahmen nicht Uberprift werden.
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Abbildung 78: HTP fiir die diskontinuierliche Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoeséaure
unter Implementierung von [EMIM][HCO3] und DIMCARB ohne und mit Aufarbeitung
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In Abbildung 78 sind fur einige ausgewahlte diskontinuierliche Synthesen unter Im-
plementierung von [EMIM][HCO3] und DIMCARB die Humantoxizitatspotenziale der
Reaktion ohne Aufarbeitung der Reaktionsldsung den Humantoxizitatspotenzialen
gegenubergestellt, die sich aus der Produktisolation und Rickfuhrung des jeweiligen
Mediums ergeben wurden. Darin sind deutliche Unterschiede in der Auswirkung der
Aufarbeitungsprozedur der betrachteten Szenarien zu erkennen. Fur die Kolbe-
Schmitt-Synthesen unter Implementierung von [EMIM][HCO3] kann das Humantoxizi-
tatspotenzial durch die Betrachtung der Produktisolierung und Ruckfuhrung der ioni-
schen Flussigkeit signifikant um 37-57 % gegenuber der Bewertung der reinen Reak-
tionen (ohne Aufarbeitung) erzielt werden. Dies resultiert aus dem deutlich geringe-
ren Bedarf an ionischer FlUssigkeit. DarUber hinaus wurde in diesen Szenarien die
Ruckfihrung des nicht in der Reaktion verbrauchten Resorcin s angenommen. Auf
diese Weise wird ein evtl. bei der Ausfallung des Produktes auftretender Substanz-
verlust kompensiert. Unter Implementierung von DIMCARB steigt jedoch der Beitrag
zum Humantoxizitatspotenzial durch die Berucksichtigung einer Aufarbeitungsproze-
dur. Dieser Befund ist hauptsachlich auf den Substanzverlust an Rohprodukt bei der
Ausfallung aus dem Sumpf zurickzuflhren. Hieraus resultiert ein hoherer Bedarf an
frischem Resorcin (es wurde keine RuUckflhrung dieses Substrates angenommen)
sowie der Energiebedarf. Der Effekt einer niedrigen Produktausbeute wird somit
durch die Berlcksichtigung der Aufarbeitung verstarkt.
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Abbildung 79: GWP fiir die diskontinuierliche Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure
unter Implementierung von [EMIM][HCO3] und DIMCARB ohne und mit Aufarbeitung

Das Treibhauspotenzial dieser Szenarien wird bei Berucksichtigung der Aufarbeitung
von der Bereitstellung der Energie wahrend der Synthese von 2,4-Dihydroxy-
benzoesaure dominiert (Abbildung 79). Dies resultiert aus dem geringen elektrischen
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Wirkungsgrad der verwendeten Mikrowelle SYNTHOS 3000 bzw. der Abschatzung
des Energiebedarfs fir den Miniautoklaven anhand der elektrischen Leistungsauf-
nahme sowie aus dem Verlust an Rohprodukt wahrend der Fallung.

In beiden Abbildungen weist die diskontinuierliche Synthese bei Verwendung von
[EMIM][HCO3] in einem Stoffmengenverhaltnis [HCO3] : Resorcin von 1,8 : 1 unter
Berucksichtigung der Aufarbeitung den geringsten Beitrag zum jeweiligen Umwelt-
belastungspotenzial auf. Dies verdeutlicht nochmals die Bedeutung eines mdglichst
geringen Stoffmengenverhaltnisses von ionischer Flissigkeit zum Substrat Resorcin.

9.2.1.5 Weitere bkologische Aspekte der diskontinuierlichen Kolbe-Schmitt-Synthese

Die Okotoxizitatspotenziale der untersuchten Szenarien sind in Abbildung 80 darge-
stellt. In diesem Diagramm ordnen sich die untersuchten Szenarien entsprechend
ihrer Okotoxizitatspotenziale an, wobei das Szenario mit dem geringsten Beitrag zu
den jeweiligen Okotoxizitatspotenzialen in der Mitte dargestellt ist (Reaktionsnr. 9).

Okotoxizitatspotenziale - skaliert
HTP Reaktionsnr. 1, - Reaktionsnr. 4,
25 [EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3],
n/n2,9:1, MW, n/n 2,9:1, MW,
2 30 min, 120 °C, 60 min, 120 °C,
Ausbeute 56 % Ausbeute 58 %
FSETP L2 MAETP
- Reaktionsnr. 8, - Reaktionsnr. 9,
[EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3],
n/n5,8:1, MW, n/n 1,8:1, MW,
60 min, 120 °C, 60 min, 120 °C,
Ausbeute 62 % Ausbeute 52 %
MSETP FAETP  ——Reaktionsnr. 12, ——Reaktionsnr. 18,
DIMCARB, Ethanolcarb,
n/n3,2:1, MA, n/n3,1:1, MA,
30.6 min, 160 °C, 30 min, 160 °C,
Ausbeute 15 % Ausbeute 15.8 %
TETP

Abbildung 80: Okotoxizititspotenziale fiir ausgewiahlte Szenarien der diskontinuierlichen Kolbe-
Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure unter Implementierung von Reaktiv-
medien (MAETP - Seewasser-Okotoxizititspotenzial, FAETP - SiiBwasser-
Okotoxizitatspotenzial, TETP — Bodendkotoxizititspotenzial, MSETP — Marines Sediment-
Okotoxizitiatspotenzial, FSETP — SiiRwasser-Sediment-Okotoxizititspotenzial, Festset-
zung des Humantoxizitatspotenzials von Reaktionsnr. 25 auf 1)

Innerhalb der Okotoxizitatspotenziale (ibersteigt der Beitrag der Reaktion unter Im-
plementierung von DIMCARB auf Grund des hohen Bedarfs an Resorcin sowie der
Energie zur Synthese das Bodendkotoxizitatspotenzial der dkologisch unglnstigsten
Reaktion unter Implementierung von [EMIM][HCO3] in einem Stoffmengenverhaltnis
von 5,8 : 1 um ca. 30 %. In allen weiteren Okotoxizitatspotenzialen ist der Beitrag der
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Synthese unter Einsatz von DIMCARB geringer oder gleichwertig im Vergleich zu
den Okotoxizitatspotenzialen der Reaktionen unter Verwendung von [EMIM][HCO3]
in einem Stoffmengenverhaltnis von 5,8 : 1.

Den hochsten Beitrag zu den Okotoxizitatspotenzialen liefert die Reaktion unter Zu-
gabe von Ethanolcarb. Insbesondere der Beitrag zur Wirkkategorie des Humantoxizi-
tatspotenzials ist um einen Faktor von ca. 31 erhéht gegentber den weiteren Szena-
rien. Auf Grund dieses Uberragenden Wertes wurde das Humantoxizitatspotenzial
von Reaktion Nr. 18 auf 1 festgesetzt, um eine grafische Darstellung und Auswertung
des Diagramms zu erleichtern.

Weitere Umweltbelastungspotenziale - skaliert
Treibhaus- Reaktionsnr.1, = ——Reaktionsnr. 4,
potenzial [EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3],
2,5 n/n2,9:1, MW, n/n 2,9:1, MW,
Kumulierter Landnutzung 30 min, 120 °C, 60 min, 120 °C,
Energieaufwanql/ Ausbeute 56 % Ausbeute 58 %
/ \
¢\
/ —Reaktionsnr. 8, ——Reaktionsnr. 9,
/ [EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3],
Eutrophierungs- / Tief-NOx n/n5,8:1, MW, n/n1,8:1, MW,
potenzial T* "//’s“ POCP 60 min, 120 °C, 60 min, 120 °C,
\ \ f Ausbeute 62 % Ausbeute 52 %
\\ \\ /
\ \ /
\ \ / ———Reaktionsnr. 12, =——Reaktionsnr. 18,
\ o) / DIMCARB, Ethanolcarb,
Versauerungs- |~ ~/ Hoch-NOx n/n3,2:1, MA, n/n3,1:1, MA,
potenzial POCP 30.6 min, 160 °C, 30 min, 160 °C,
Ausbeute 15 % Ausbeute 15.8 %
Ozonabbau //.Ab.bau
. abiotischer
potenzial
Ressourcen

Abbildung 81: Weitere Umweltbelastungspotenziale fiir ausgewahlte Szenarien der diskontinuierlichen
Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure unter Implementierung von
Reaktivmedien (POCP - Potenzial zur Bildung von Photooxidantien)

Im Rahmen weiterer Umweltbelastungspotenziale (Abbildung 81) liefern die Synthe-
sen bei Verwendung von DIMCARB und Ethanolcarb signifikant hohere Beitrage als
die Reaktionen in ionischer Flussigkeit. Der Beitrag der Reaktion mit DIMCARB als
Reaktivmedium ist insbesondere flr das Eutrophierungspotenzial um ca. 100 % er-
héht, da im Rahmen dieser Wirkkategorie die Substanz Dimethylamin zur Bildung
des Reaktivmediums einen signifikanten Einfluss hat. Allerdings kann der Einfluss
der Bereitstellung des Reaktivmediums nicht auf alle weiteren Wirkkategorien pau-
schal Ubertragen werden, da ebenfalls die Bereitstellung von Resorcin sowie der
Energie fur die Synthese das jeweilige Umweltbelastungspotenzial stark beeinflussen
kann. In der Wirkkategorie des Versauerungspotenzials liefern jedoch die Synthesen
unter Implementierung von DIMCARB und Ethanolcarb einen signifikant geringeren
Beitrag als die Reaktionen unter Verwendung von [EMIM][HCO3].
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9.2.2 Kontinuierliche Verfahrensweise

Auch in diesem Abschnitt wurden alle Umweltwirkungen der kontinuierlich gefihrten
Kolbe-Schmitt-Synthesen anhand der kontinuierlichen Reaktion unter Einsatz von
[EMIM][HCO3] (Reaktionsnr. 24) auf 1 normiert. Weiterhin enthalten die Beschriftun-
gen der jeweils betrachteten Szenarien neben den Reaktionsbedingungen zusatzlich
die Angabe der entsprechenden Raum-Zeit-Ausbeute (RZA in kg/h m?3).

9.2.2.1 Vergleich verschiedener Reaktionsmedien im Kapillar-Mikroreaktor

Dem Humantoxizitatspotenzial der kontinuierlich geflihrten Kolbe-Schmitt-Reaktionen
im Kapillar-Mikroreaktor (Abbildung 82) kann entnommen werden, das die Reaktio-
nen unter Implementierung der ionischen Flussigkeiten [EMIM][HCOs] und
[BMIM][HCOs3] signifikant hdhere Beitrage zum Umweltbelastungspotenzial aufwei-
sen als die Reaktionen in wassriger KHCO3-Ldsung. Dieses Resultat lasst sich auf
die Bereitstellung der ionischen Flussigkeiten zurlckfuhren, fur die in dieser Abbil-
dung zunachst keine Rlckfihrung angenommen wurde.

Humantoxizitdtspotenzial - skaliert
1,2
mCO2
M org. Abfille
1 -+~ = Abwasser — —
el. Energie
B Lésungsmittel/IL
08 T mKkHCO3
M Resorcinol
0,6
04 . —
0,2 74-
o J T
Reaktionsnr. 20, Reaktionsnr. 21, Reaktionsnr. 22, Reaktionsnr. 23, Reaktionsnr. 24, Reaktionsnr. 25,
Batch, Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3,  Wasser/KHCO3/sc-CO2, [EMIM][HCO3], [BMIM][HCO3],
Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar, 250 °C, 35 bar, 180 °C, 120 bar, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 35 bar,
100 °C, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad,
RZA 21 kg/h m3, 0,2L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h, 0,2L/h,
Ausbeute 40 % RZA 7644 kg/h m3, RZA 10951 kg/h m3, RZA 15350 kg/h m3, RZA 21186 kg/h m3, RZA 18493 kg/h m3,
Ausbeute 37 % Ausbeute 27 % Ausbeute 37 % Ausbeute 51 % Ausbeute 44 %

Abbildung 82: HTP fiir die kontinuierlich gefiihrten Kolbe-Schmitt-Synthesen von
2,4-Dihydroxybenzoesdure im Kapillar-Mikroreaktor in wassriger Losung bzw. unter
Implementierung von ionischen Fliissigkeiten im Vergleich zur diskontinuierlichen wass-
rigen Synthese (links)

Das Humantoxizitatspotenzial der Kolbe-Schmitt-Synthesen in wassriger KHCOs-
Losung wird hingegen zu etwa gleichen Anteilen von der Bereitstellung der Edukte
Resorcin und KHCO3 dominiert. Fur diese Reaktionen lasst sich ein starker Zusam-
menhang zwischen der jeweils erzielten Reaktionsausbeute und dem resultierenden
Umweltbelastungspotenzial ableiten. So weist die diskontinuierliche Reaktion, die als
interne Referenzreaktion durchgefuhrt wurde, mit einer Ausbeute von 40 % ein um
31 % geringeres Humantoxizitatspotenzial auf als die kontinuierliche Synthese bei
250 °C und 35 bar mit einer Ausbeute von 27 %. Weiterhin kann beobachtet werden,
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dass die zusatzliche Implementierung von superkritischem Kohlendioxid zu keiner
Ausbeutesteigerung gegenuber der Reaktion ohne zusatzliche Implementierung von
sc-CO; bei ebenfalls 180 °C und 35 bar fuhrt und somit das Humantoxizitatspotenzial
auf Grund der zusatzlichen Bereitstellung von sc-CO, gegentiber der Reaktion ohne
sc-CO, um ca. 10 % erhoht ist.

Auch innerhalb der Wirkkategorie des Treibhauspotenzials liefert die Bereitstellung
der ionischen Flussigkeiten [EMIM][HCOg3] und [BMIM][HCO3] den héchsten Beitrag
zum Umweltbelastungspotenzial der kontinuierlich gefihrten Kolbe-Schmitt-
Synthesen von 2,4-Dihydroxybenzoesaure (Abbildung 83). Im Rahmen der Imple-
mentierung der ionischen FlUssigkeiten ist darlber hinaus ein signifikanter Beitrag
der Entsorgung organischer Reaktionsabfalle zu erkennen. In dieser Abbildung wur-
de zunachst die Annahme getroffen, dass die ionischen Fllssigkeiten sowie nicht
umgesetztes Resorcin als organische Abfalle entsorgt und nicht rezykliert werden.

Im Gegensatz dazu wird das Treibhauspotenzial der Kolbe-Schmitt-Reaktionen in
wassriger KHCOs-Ldésung wiederum stark von der Bereitstellung der Ausgangsstoffe
Resorcin und Kaliumhydrogencarbonat beeinflusst, so dass auch hier ein signifikan-
ter Zusammenhang zwischen der erzielten Reaktionsausbeute und dem Umweltbe-
lastungspotenzial der jeweiligen Reaktionen zu beobachten ist. Darlber hinaus hat
die zusatzliche Implementierung von superkritischem Kohlendioxid kaum einen Ein-
fluss auf das Treibhauspotenzial.

Treibhauspotenzial - skaliert

1,2

mCOo2

W org. Abfille
17 Abwasser
el. Energie -
0,8 -+ MLoésungsmittel/IL

M KHCO3
M Resorcinol

0,6 +

0,4

0,2

H B = B
..

Reaktionsnr. 20, Reaktionsnr. 21, Reaktionsnr. 22, Reaktionsnr. 23, Reaktionsnr. 24, Reaktionsnr. 25,
Batch, Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3/sc-CO2, [EMIM][HCO3], [BMIM][HCO3],
Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar, 250 °C, 35 bar, 180 °C, 120 bar, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 35 bar,
100 °C, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad, Olbad,
RZA 21 kg/h m?, 0,2 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h,
Ausbeute 40 % RZA 7644 kg/h m3, RZA 10951 kg/h m3, RZA 15350 kg/h m3, RZA 21186 kg/h m3, RZA 18493 kg/h m3,
Ausbeute 37 % Ausbeute 27 % Ausbeute 37 % Ausbeute 51 % Ausbeute 44 %

Abbildung 83: GWP fiir die kontinuierlich gefihrten Kolbe-Schmitt-Synthesen von
2,4-Dihydroxybenzoesdure im Kapillar-Mikroreaktor in wassriger Losung bzw. unter
Implementierung von ionischen Fliissigkeiten im Vergleich zur diskontinuierlichen wéss-
rigen Synthese (links)
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9.2.2.2 Einfluss von Reaktionstemperatur und Flussrate im elektrisch beheizten
Mikroreaktor

In Abbildung 84 ist exemplarisch das Treibhauspotenzial der kontinuierlich gefihrten
wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthesen im elektrisch beheizten Mikroreaktor bei unter-
schiedlichen Flussgeschwindigkeiten und verschiedenen Reaktionstemperaturen
dargestellt. Auch hier zeigt sich wiederum eine starke Abhangigkeit des Umweltbe-
lastungspotenzials von der erzielten Reaktionsausbeute.

Bei niedrigeren Reaktionstemperaturen hangt die erzielte Reaktionsausbeute und
somit das erhaltene Umweltbelastungspotenzial der Reaktion signifikant von der
Verweilzeit bzw. vom Volumenstrom ab. Daher wird bei einer Temperatur von 160 °C
das geringste Umweltbelastungspotenzial bei dem geringsten Volumenstrom von
0,67 L/h erhalten. Dieser Effekt relativiert sich jedoch mit steigender Temperatur.
Daher ist bei einer Temperatur von 220 °C der Anstieg des Treibhauspotenzials mit
zunehmendem Volumenstrom signifikant geringer als bei 160 °C.

Treibhauspotenzial [kg CO,/kg 2,4-DHBA]

Volumenstrom [L/h]

Abbildung 84: GWP der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthesen im elektrisch beheizten Mikroreaktor bei
unterschiedlichen Flussraten und Temperaturen

9.2.2.3 Einfluss der Aufarbeitung

In Abbildung 85 ist das Treibhauspotenzial verschiedener wassriger Synthesen
(Batch, Kapillar-Mikroreaktor, elektrisch beheizter Mikroreaktor) sowie der beiden
kontinuierlich gefuhrten Kolbe-Schmitt-Reaktionen unter Implementierung von
[EMIM][HCOs3] und [BMIM][HCO3] ohne und mit Aufarbeitung dargestellt. Hierin ist zu
erkennen, dass das Treibhauspotenzial der wassrigen Synthesen durch Berucksich-
tigung der Produktisolierung gegenuber der Bewertung ohne Berlcksichtigung der
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Aufarbeitung um 50 bis 60 % zunimmt. Dieser Effekt wird hauptsachlich durch den
Produktverlust wahrend der Fallung verursacht, der die Gesamtausbeute der Reakti-
on reduziert.

Ein ganzlich anderes Resultat ergibt sich fir die kontinuierlich geflihrten Reaktionen
unter Implementierung der ionischen Flussigkeiten. Auf Grund der hypothetisch an-
genommenen effizienten Ruickfuhrungsprozedur kann eine Reduktion des Treib-
hauspotenzials dieser Synthesen um ca. 80 % erreicht werden. DarUber hinaus
konnte durch die Rulckfihrung der ionischen Flussigkeit auch nicht-umgesetztes
Substrat Resorcin wieder in die Reaktion zurlickgeflhrt werden, so dass die bei der
Fallung des Rohproduktes entstehenden Verluste kaum einen Einfluss auf das Um-
weltbelastungspotenzial dieser Szenarien haben.

= Aus 6kologischer Sicht ist daher der Einsatz ionischer Fliissigkeiten als
Reaktivmedien in der Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoe-
sdure aus Resorcin bei effizienter Produktisolierung und Lésungsmittel-
riickfiihrung vorteilhafter als die Verwendung wéssriger Kaliumhydro-
gencarbonat-Lésungen.
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1,2

0,8

0,6

0,4

0,2

Treibhauspotenzial - skaliert

B Aufarbeitung
M org. Abfalle
Abwasser

el. Energie
B Loésungsmittel/IL
m KHCO3

Ohne Aufarbeitung

m Resorcinol

Mit Aufarbeitung

TR ER)

Reaktionsnr. 20,Reaktionsnr. 21,Reaktionsnr. 32,Reaktionsnr. 24,Reaktionsnr. 25,

Batch, Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], [BMIM][HCO3],

Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 70 bar, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 35 bar,
100 °C, Olbad, Olbad, el. Heizung, Olbad, Olbad,
RZA 21 kg/h m3, 0,2 L/h, 0,67 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h,

Ausbeute 40 % RZA 7644 kg/h RZA 4809 kg/h RZA 21186 kg/h RZA 18493 kg/h

m3, m3, m3, m3,
Ausbeute 37 % Ausbeute 31 % Ausbeute 51 % Ausbeute 40 %

Reaktionsnr. 20,Reaktionsnr. 21,Reaktionsnr. 32,Reaktionsnr. 24,Reaktionsnr. 25,
Batch, Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], [BMIM][HCO3],
Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 70 bar, 180 °C, 35 bar, 180 °C, 35 bar,
100 °C, Olbad, Olbad, el. Heizung, Olbad, Olbad,
RZA 21 kg/h m3, 0,2 L/h, 0,67 L/h, 0,2 L/h, 0,2 L/h,
Ausbeute 40 %, RZA 7644 kg/h RZA 4809 kg/h RZA 21186 kg/h RZA 18493 kg/h
Aufarbeitung m3, m3, m3, m3,
Ausbeute 37 %, Ausbeute 31 %, Ausbeute 51 %, Ausbeute 40 %,
Aufarbeitung  Aufarbeitung Aufarbeitung Aufarbeitung

GWP fiir ausgewidhlte Kolbe-Schmitt-Reaktionen ohne und mit Beriicksichtigung einer

Aufarbeitungsprozedur

Abbildung 85:
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9.2.2.4 Ergebnisse der wéssrigen Kolbe-Schmitt-Synthese im Pilotmal3stab

Ausgehend von den Ergebnissen im elektrisch beheizten Mikroreaktor wurde eine Pilot-
anlage fur die Durchfiihrung wassriger Kolbe-Schmitt-Synthesen aufgebaut, die aus drei
baugleichen elektrisch beheizbaren Mikroreaktor-Modulen bestand. Dabei wurden so-
wohl die Volumenstréme im Bereich von 0,7 bis 4,0 L/h pro Reaktor als auch die Reakti-
onstemperaturen von 200 bis 240 °C variiert. Daruber hinaus wurde flr die Reaktion bei
220°C der Druck von 70 bar auf 100 bar erhéht. Fir die Reaktionen bei 220 °C und
230 °C wurden daruber hinaus Versuche in nur einem Reaktor durchgefihrt. Die erhal-
tenen Bewertungsergebnisse sind in aggregierter Form in Abbildung 86 dargestellt.

Treibhauspotenzial - skaliert

200 °C,
70 bar

220 °C,
70 bar

220°C,
100 bar

Volumenstrom [L/h]

220 °C,

70bart 230G

70 bar

230 °C,
70 bar*

240 °C,
70 bar
Reaktionsbedingungen (Temperatur, Druck)

* - nur 1 Reaktor verwendet

Abbildung 86: GWP der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthese in der Pilotanlage

Anhnlich wie bei der Verwendung des elektrisch beheizten Mikroreaktors im Labor-
malfstab ist zu erkennen, dass bei einer geringeren Reaktionstemperatur (200 °C)
der Volumenstrom einen signifikant hdheren Einfluss auf das Treibhauspotenzial der
Reaktion hat als bei hdheren Reaktionstemperaturen. Aus dem Vergleich des Betrie-
bes von einem Mikroreaktor mit dem Betrieb aller drei Reaktoren bei 220 °C und 70
bar kann weiterhin geschlussfolgert werden, dass die Reaktionsausbeute bei diesen
Reaktionsbedingungen nur geringe Unterschiede in Abhangigkeit vom jeweiligen Vo-
lumenstrom aufweist, so dass das Treibhauspotenzial dieser Reaktionen sowohl bei
dem 1-Reaktor-Betrieb als auch bei dem 3-Reaktor-Modus relativ konstant ist. Hin-
gegen hat die Erhdhung des Druckes von 70 auf 100 bar keinen erkennbaren Ein-
fluss auf das Umweltbelastungspotenzial der Reaktion. Daruber hinaus scheint ein
Betrieb bei 240 °C Okologisch unvorteilhafter zu sein, als die Verwendung einer Re-
aktionstemperatur von 220 bzw. 230 °C.

Abschlussbericht an die DBU
Projekt AZ 25715

Seite 114



9.2.2.5 Weitere bkologische Aspekte der kontinuierlichen Kolbe-Schmitt-Synthese

In Abbildung 87 sind die Okotoxizitatspotenziale ausgewahlter kontinuierlicher Reaktio-
nen als Netzdiagramm zusammengefasst. Die beiden Reaktionen unter Implementie-
rung der ionischen Flussigkeiten [EMIM][HCO3] und [BMIM][HCO3] sind am auleren
Rand der Grafik dargestellt und unterscheiden sich in den abgebildeten Okotoxizitatspo-
tenzialen kaum. Die wassrigen Kolbe-Schmitt-Reaktionen sind hingegen eher im Zent-
rum des Diagramms entsprechend der jeweils erzielten Reaktionsausbeute angeordnet.

Okotoxizitdtspotenziale - skaliert
——Reaktionsnr. 20, ——Reaktionsnr. 21,
Batch, Wasser/KHCO3,
Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar,
HTP 100 °C, Olbad, Olbad,
L2 1 RZA 21 kg/h m3, 0,2L/h,
Ausbeute 40 % RZA 7644 kg/h m?,
Ausbeute 37 %
g —Reaktionsnr. 22, ——Reaktionsnr. 23,
e Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3/sc-CO2,
FSETP > MAETP 550C, 35 bar, 180 °C, 120 bar,
Olbad, Olbad,
0,2 L/h, 0,2 L/h,
RZA 10951 kg/h m3, RZA 15350 kg/h m3,
Ausbeute 27 % Ausbeute 37 %
——Reaktionsnr. 24, Reaktionsnr. 25,
[EMIM][HCO3], [BMIM][HCO3],
180 °C, 35 bar, 180 °C, 35 bar,
Olbad, Olbad,
0,2 L/h, 0,2 L/h,
RZA 21186 kg/h m3, RZA 18493 kg/h m3,
MSETP < > EaETP Ausbeute 51 % Ausbeute 40 %
Reaktionsnr. 38,
Wasser/KHCO3,
200 °C, 70 bar,
el. Heizung,
0,67 L/h,
TETP RZA 5664 kg/h m3,
Ausbeute 37 %

Abbildung 87: Toxizititspotenziale fiir ausgewdhlte Ergebnisse der kontinuierlich gefiihrten Kolbe-
Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoeséaure (MAETP - Seewasser-
Okotoxizitatspotenzial, FAETP — SiiBwasser-Okotoxizititspotenzial, TETP — Bodendkoto-
xizititspotenzial, MSETP — Marines Sediment-Okotoxizititspotenzial, FSETP — SiiRwas-
ser-Sediment-Okotoxizititspotenzial)

Schliefdlich sind in Abbildung 88 weitere Umweltbelastungspotenziale der kontinuier-
lich gefuhrten Kolbe-Schmitt-Synthesen von 2,4-Dihydroxybenzoesaure sowie die
diskontinuierliche Reaktion in wassriger KHCO3-L6sung dargestellt. In dieser Abbil-
dung sind die Unterschiede in den kontinuierlichen Reaktionen unter Implementie-
rung der ionischen Fliissigkeiten groRer als in den Okotoxizitatspotenzialen. Ursache
hierfur ist die Bereitstellung der ionischen Flussigkeiten. Weiterhin ist auffallig, dass
sich die Umweltbelastungspotenziale der wassrigen Kolbe-Schmitt-Synthesen insbe-
sondere in den Wirkkategorien Landnutzung und dem Potenzial zur Bildung von Pho-
tooxidantien den jeweiligen Umweltbelastungspotenzialen der Reaktionen unter Im-
plementierung ionischer Flussigkeiten starker ahneln als in anderen Umweltwirkkate-
gorien. Dieser Befund ist auf die Bereitstellung des Substrates Resorcin sowie des
Reagenzes Kaliumhydrogencarbonat zurtckzufuhren.
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Weitere Umweltbelastungspotenziale - skaliert
——Reaktionsnr. 20, ——Reaktionsnr. 21,
X Batch, Wasser/KHCO3,
T'e'bha?’s' Wasser/KHCO3, 180 °C, 35 bar,
potenzial 100 °C, Olbad, Olbad,
LA RZA 21 kg/h m?, 0,2 L/h,
Kumulierter %\ *\\\ Ausbeute 40 % RZA 7644 kg/h m?,
X _ ~— ~_ Landnutzung Ausbeute 37 %
Energieaufwand /<_ ~_
/ / ~ \
/ F /R \ ——Reaktionsnr. 23, ——Reaktionsnr. 24,
\ \\ Wasser/KHCO3/sc-C02, [EMIM][HCO3],
\ 180 °C, 120 bar, 180 °C, 35 bar,
. Olbad, Olbad,
Eutrophierungs- / .\ Tief-NOx 0.2L/h, 0.2L/h,
potenzial 'f N ’7 POCP RZA 15350 kg/h m?, RZA 21186 kg/h m?,
\ / Ausbeute 37 % Ausbeute 51 %
\ |
\ | Reaktionsnr. 25, ——Reaktionsnr. 22,
’j’ [BMIM][HCO3], Wasser/KHCO3,
\ / ’j Z_I._SO °C, 35 bar, _2_50 °C, 35 bar,
\ \ - / \ \J ’f Olbad, Olbad,
Versauerungs- |/~ 7~ Hoch-NOx 0,2L/h, 0,2L/h,
potenzial b N F P 4 ) POCP RZA 18493 kg/h m?, RZA 10951 kg/h m?,
N A\ Ry Ausbeute 40 % Ausbeute 27 %
\\\ \ / \ v ///
\\ // e ——Reaktionsnr. 38,
‘Abbau Wasser/KHCO3
Ozonabbau: abiotischer asoser '
potenzial 200 °C, 70 bar,
Ressourcen el. Heizung,
0,67 L/h,
RZA 5664 kg/h m3,
Ausbeute 37 %

Abbildung 88: Weitere Umweltbelastungspotenziale fiir ausgewahlte Ergebnisse der kontinuierlich
gefiihrten Kolbe-Schmitt-Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure (POCP — Potenzial zur
Bildung von Photooxidantien)

9.3 Gegenuberstellung der wichtigsten Ergebnisse der Untersu-
chungen in diskontinuierlicher und kontinuierlicher Prozess-
fuhrung

9.3.1 Zusammenfiuhrung der wichtigsten Ergebnisse aus der diskontinuierli-
chen und kontinuierlichen Reaktionsfiihrung

Anhand des Treibhauspotenzials werden in Abbildung 89 exemplarisch die wichtigs-
ten Ergebnisse der verschiedenen Untersuchungsabschnitte zur Kolbe-Schmitt-
Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure zusammengefasst. In den dargestellten
Szenarien ist deutlich zu sehen, dass ohne die Berucksichtigung von Aufarbeitungs-
und Losungsmittel-Ruckfuhrungsszenarien die Reaktionen in wassriger Kaliumhyd-
rogencarbonat-Losung 6kologisch vorteilhafter gegentber der Implementierung reak-
tiver Medien sind.

Das Reaktivmedium DIMCARB ist auf Grund der geringen Ausbeuten an
2,4-Dihydroxybenzoesaure derzeit noch 6kologisch ungunstiger als der Einsatz von
[EMIM][HCOs] oder wassriger Kaliumhydrogencarbonat-Losungen. Daruber hinaus
wurde fur die Synthese in DIMCARB ein hoher Beitrag der elektrischen Energie zur
Durchfuhrung der Reaktion ermittelt. Bei weiteren Untersuchungen in diesem Reakti-
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onsmedium ist daher neben der Erhéhung der Ausbeute und der effizienten Ruckfih-
rung des Mediums auch die signifikante Reduktion des Energiebedarfs nétig, um mit
der Reaktionsfihrung in wassrigen Medien oder in ionischer Flussigkeit konkurrieren
zu konnen.

Unter Berlcksichtigung der Produktisolierung und Ruckfihrungsprozeduren fir die
Reaktivmedien zeigt sich weiterhin, dass durch die unvollstandige Ausfallung des
Rohproduktes aus wassriger Losung hohere Umweltbelastungspotenziale hervorge-
rufen werden. Sofern eine effiziente Methode zur Rickflihrung der ionischen Flissig-
keiten etabliert werden kann, kénnten Kolbe-Schmitt-Synthesen in diesen Reakti-
onsmedien 6kologisch konkurrenzfahig zu den Reaktionen in wassriger Losung sein.

Im Rahmen der Untersuchungen zur diskontinuierlichen Kolbe-Schmitt-Reaktion im
Mikrowellenfeld unter Implementierung von [EMIM][HCO3] konnte weiterhin gezeigt
werden, dass die Applikation von Mikrowellenenergie auf Grund des niedrigen Wir-
kungsgrades zu hoheren Beitragen der Energiebereitstellung zum Umwelt-
belastungspotenzial der Synthese fuhrt. Dieser Effekt wird insbesondere durch die
Berucksichtigung der Produktisolierung und Medienrlckfihrung verstarkt, da der
Synthesezyklus auf Grund der unvollstandigen Ausfallung an Rohprodukt haufiger
durchlaufen werden muss.

Aus 6kologischer Sicht ist bei der Implementierung von [EMIM][HCO3] ein mdglichst
geringer molarer Uberschuss der eingesetzten ionischen Fliissigkeit gegeniiber Re-
sorcin zu bevorzugen. Innerhalb der untersuchten Szenarien erwies sich trotz gerin-
gerer Reaktionsausbeuten ein molares Verhaltnis [EMIM][HCO3] zu Resorcin von
1,8 : 1 als dkologisch vorteilhafter als ein molares Verhaltnis von 2,9 : 1. Hingegen
wurde in den Experimenten in wassriger Kaliumhydrogencarbonat-Ldosung stets ein
molares Verhaltnis KHCO3; zu Resorcin von 3 : 1 verwendet. In weiteren experimen-
tellen Untersuchungen sollte daher Uberpruft werden, ob eine Verringerung des mo-
laren Uberschusses an Kaliumhydrogencarbonat gegeniiber dem Substrat Resorcin
in Anlehnung an die Untersuchungen in [EMIM][HCO3] unter Beibehaltung der Reak-
tionsausbeuten realisiert werden kann.

Auf Grund der geringen Unterschiede in den Reaktionsausbeuten kann der Abbil-
dung weiterhin nur ein geringer Vorteil der kontinuierlichen Synthesen gegenuber
den diskontinuierlichen Reaktionen entnommen werden. Positiv wirken sich jedoch
die Nutzung konventioneller Energieeintragsmdglichkeiten wie Olbad oder elektri-
sche Beheizung gegenlber mikrowellen-gestutzten Reaktionen bzw. der Synthese
im Miniautoklav aus.
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Treibhauspotenzial - skaliert

1,8

1,6 -

1,4 4

H Aufarbeitung

morg. Abfélle Ohne Aufarbeitung
Abwasser

Mit Aufarbeitung

el. Energie
W Losungsmittel/IL
mKHCO3
| mResorcinol

Kontinuierliche Prozesse Batch-Prozesse

Kontinuierliche Prozesse Batch-Prozesse

1,2

0,8

0,6

0,4

0,2

— I
— —
: - - . . - . l

Reaktionsnr. 21,Reaktionsnr. 38,Reaktionsnr. 24,Reaktionsnr. 20, Reaktionsnr. 9, Reaktionsnr. 12,
Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], Batch, [EMIM][HCO3], DIMCARB,
180 °C, 35 bar, 200 °C, 70 bar, 180 °C, 35 bar, Wasser/KHCO3, n/n 1,8:1, MW, n/n 3,2 :1, MA
Olbad, el. Heizung, Olbad, 100 °C, Olbad, 120 °C, 60 min, 160 °C,
0,2 L/h, 0,67 L/h, 0,2 L/h, Ausbeute 40 % Ausbeute 52 % 30,6 min,
Ausbeute 37 % Ausbeute 37 % Ausbeute 51 % Ausbeute 15 %|

Reaktionsnr. 21,Reaktionsnr. 38,Reaktionsnr. 24,Reaktionsnr. 20, Reaktionsnr. 9,
Wasser/KHCO3, Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], Batch, [EMIM][HCO3],
180 °C, 35 bar, 200 °C, 70 bar, 180 °C, 35 bar, Wasser/KHCO3, n/n 1,8:1, MW,
Olbad, el. Heizung, Olbad, 100 °C, Olbad, 120 °C, 60 min,
0,2 L/h, 0,67 L/h, 0,2 L/h, Ausbeute 40 % Ausbeute 52 %
Ausbeute 37 % Ausbeute 37 % Ausbeute 51 %

Reaktionsnr. 12,
DIMCARB,
n/n3,2:1, MA,
160 °C,
30,6 min,
Ausbeute 15 %
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9.3.2 Gegeniiberstellung der Ergebnisse mit der industriellen Synthese von
2,4-Dihydroxybenzoesaure

Anhand des Humantoxizitatspotenzials wurde der Prozess im Feststoffreaktor eini-
gen ausgewahlten Ergebnissen, die im Rahmen dieses Projektes erzielt wurden, ge-
genuber gestellt (Abbildung 90). Auf Grund der hohen Ausbeute von 89 %, ist das
Umweltbelastungspotenzial der Synthese von 2,4-Dihydroxybenzoesaure im Techni-
kumsmalstab deutlich geringer als das Umweltwirkpotenzial der im Rahmen dieses
Projektes entwickelten Prozesse.

Humantoxizitatspotenzial - skaliert

1 —
NaHCO3
0,9 B Aufarbeitung
0,8 M org. Abfille
Abwasser
0,7 Energie
0,6 W Losungsmittel/IL
] — m KHCO3
0,5 .
M Resorcinol
0,4
0’3 .
0’2 .

0 T T T T T -
Reaktionsnr. 38, Reaktionsnr. 24, Reaktionsnr.9, | Reaktionsnr. 38, Reaktionsnr. 24, Reaktionsnr.9, KHCO3/NaHCO3,
Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3], | Wasser/KHCO3, [EMIM][HCO3], [EMIM][HCO3], | 35L-Feststoff-

200°C, 70 bar, 180°C,35bar, n/n1,8:1, MW, | 200°C,70bar, 180°C, 35bar, n/n1,8:1, MW, |reaktor, 120 °C,
el. Heizung, Olbad, 120 °C, 60 min, el. Heizung, Olbad, 120 °C, 60 min, 180 min,
0,67 L/h, 0,2 L/h, Ausbeute 52 % 0,67 L/h, 0,2 L/h, Ausbeute 52 %, | Ausbeute 89 %
Ausbeute 37 %  Ausbeute 51 % Ausbeute 37 %, Ausbeute 51%,  Aufarbeitung
Aufarbeitung Aufarbeitung
Abbildung 90: HTP ausgewahliter Ergebnisse im Rahmen des PIKOS-Projektes mit der Synthese von

2,4-Dihydroxybenzoesaure im TechnikumsmaRstab (rechts)

Allerdings kann hier nochmals gezeigt werden, dass der Einbezug der Produktisolie-
rung und Medienrtckfuhrung insbesondere bei der Implementierung von
[EMIM][HCOs] einen signifikanten Beitrag zur Reduktion des Umweltbelastungspo-
tenzials der Reaktionen im Labormalstab leistet. Sofern fur die Reaktionen unter
Implementierung von [EMIM][HCO3] eine Erhdhung der Reaktionsausbeute erreicht
werden kann, konnten diese Verfahren bei einer effizienten Ruckfuhrung des Reak-
tivmediums und des nicht-umgesetzten Resorcin s 0kologisch mit der hier betrachte-
ten Reaktion im Technikumsmalistab konkurrieren.
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10Anhang

10.1 Anhang zu Teil A
Havarie bei Dimcarb-Versuchen in der Mikrowellenapparatur

Bei Wiederholungen des KS-Versuchs von Resorcin mit Dimcarb bei 180 °C wurde
der Quarzreaktor nach 26 min (A p: 72 bar) zerstort.
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Apparatur zur Synthese von Dialkcarb-Derivaten

COz-Gasstrom: 150 mL/min, Aminvorlage: 150 mL.

3 bar
B 3-Hals-Glaskolben mit Eiskihlung
F Filter
FIC Massendurchflussregler
M Magnetrithrwerk
Pl Manometer

Abgas
RK
V2
S (CH.).NH
RV Rickschlagventil
RK Rickflusskihler (Wasserkihlung; 10 °C)
Ll Thermometer
V172 Eingangsventil
w172 Waschflasche

Synthese von Iosungsmittelfreien Hydrogencarbonaten

1. NMR-Untersuchungen zur Stabilitat des Kations

Sehr geringe Zersetzungsspuren
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TGA
%

2. Thermogravimetrische Untersuchungen zur Zersetzung des Anions bei erhéhter
Temperatur (Pt-Tiegel, 10°C/min, N2-Atmosphare, Al,O3-Referenz)

100.008 S

50.008

100.00

100.00 20000

Temp [C]

300,00 400.00

Reaktionsprofile fiir Diethylcarb, Diisopropylcarb und Ethanolcarb

Umsatzgrad(Resorcin)/ [%]
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KS-Synthese mit Ethanolcarb
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10.0 g Ethanolcarb (gleiche CO,-
bei
versuchen), p = 20-32 bar

Menge  wie Dimcarb-
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2. KS-Synthese mit Di-isoprop-carb
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3. KS-Synthese mit Diethylcarb
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Experimentelle Daten der KS-Reaktion in [Comim][HCO;] mit Resorcin

Tabelle 20: Kolbe-Schmitt-Synthese mit Resorcin zu 2,4-DHBA in [Comim][HCO3].

C.mim][HCO abs, ] Ausbeute
[ 2 Res]cErcin ! Trel p(I(oar) t[min.] [%]
2.9:1 Rickfluss 30 29
2.9:1 Ruckfluss 60 47
2.9:1 Rickfluss 90 54
2.9:1 Ruckfluss 120 59
2.9:1 80 4 30 31
2.9:1 80 6 60 41
2.9:1 80 7 120 53
2.9:1 100 3 10 55
2.9:1 100 4 30 56
2.9:1 100 7 60 59
2.9:1 100 8 120 59
2.9:1 120 2 2 24
2.9:1 120 4 10 56
2.9:1 120 5 30 56
2.9:1 120 8 60 58
2.9:1 140 4 2 45
2.9:1 140 6 10 56
2.9:1 140 8 30 58
2.9:1 140 10 60 57
2.9:1 160 8 10 60
2.9:1 160 12 30 57
2.9:1 160 13 60 57
2.9:1 180 14 10 58
2.9:1 180 20 30 54
1.8:1 120 3 10 50
1.8:1 120 5 30 52
1.8:1 120 9 60 52
1.8:1 120 11 120 53
5.8:1 100 9 60 62
5.8:1 120 11 60 62
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10.2 Anhang zu Teil B

Konstruktionszeichnung Pilotanlage
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Beispielchromatogramm zur HPLC-Analyse

Versuch DR0O78 mit wassriger KHCO3-Losung und Resorcin im elektrisch beheizten
Mikroreaktor bei 220 °C und 4 s Verweilzeit

Eduktzusammensetzung
ClassVP Custom Report Page 2 of 2
Sample ID:  DRO78Eduki
Filename: C:\CLAS S-\’P\Dn:a\INWI'\DR_PI KOS\ 100303\ DROT8Edukt
Method: C:‘CLASS-VMIhods\NM~MeM\DR Pikos\PIKOS (Cal 0609 met
User: System - o
Ac_x;ujrui 03.03,2010 09:07-42
Printed: 03.03.2010 09:18:47
Zaonm
22 i Owinctor A -2 (228nm) _n"r's'g' § - E'u
SeaTREsur
Name 3 2
Retention Time g £ e
§ on! h g & g ror %
C nEge g BE 85 I |
b L@ - 8 | 2 ;
1 = S 1‘§ § ~ g £
u_ui—»-. .+ e 1 | l.‘;a_ & fog
Ras e S S ———
] 2 4 L] ] 10
W taew
Name ESTD  Units Retention Time Arca
. concentration
rodukt3 0,000 mmol/L 4903 3954
1, 3-dihydroxybenz 869.611 mmolL 84¢ s
- . 5840 3504617
2,6-dihydroxvbenz 0.000 BDL  mmol/L
oic acid
2 4-dihydroxybenz 0,000 BDL.  mmoll.
oic acid
Produkt4 0,000 BDL. mmol/L
Produki5 0,000 BDL  mmol/L
Produki6 0,000 BDL mmol/L
Totals X R
860,611 [ 3508571

Shimadzu, Inc.
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Produktzusammensetzung

ClassVP Custom Report Page 2 of 2
Sample ID:  DRO78Pri6

Filename: C‘.‘CLASS-VPUJMW\DR_ PIKOS\100303\DRO78Pr16

Method: C:WSS—MNMM-MM;\DR_HMS\PIKOSMCQI 0609, met
User: System -
Acquired:  03.03.2010 10:57:39

Printed: 03.03.2010 12:40:44

-]
: g
R aa e L N L S |
0 2 4 6 8 0
Mirunan
Name ESTD  Units Retention Time Arca
concentration
Prodltﬁ 0,000 mmol/L 4,837 1531
1. 3-dihydroxybenz 560,547 mmol/L 5,727 2259057
ene
2,6-dihydroxybenz 6,489 mmol/L 6,640 66257
oic acid
2 A-dihydroxybenz 275,149 mmol/L 7.703 2529895
oic acid
Produktd 0,000 BDL. mmol/L
Produkt5s 0,000 BOL mmol/L
Produkt6 0000 BDL mmol/L
Totals
842,184 : 4858740

Shimadzu, Inc.
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