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DESCRIPCION

Procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida, que comprende la esterificacién selectiva de una mezcla de
isémeros de dianhidrohexitol

La presente invencién se refiere a un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida, a una composicioén
que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del
grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada y al uso de dicha composicién en un
procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida. La presente invencién se refiere ademas al uso de un
procedimiento que comprende una etapa de esterificacién selectiva de una mezcla de isémeros de dianhidrohexitol
que comprende isoidida, para separar la isoidida de dicha mezcla de isémeros de dianhidrohexitol. Ademas, la
presente invencién se refiere a un procedimiento de preparacién de un polimero que comprende monémeros de
isoidida 0 mondmeros de isoidida modificados.

Los dianhidrohexitoles, también denominados a veces "ischexidas", son heterociclos biciclicos que contienen oxigeno
formados a partir de dos anillos de tetrahidrofurano unidos. Los dianhidrohexitoles comprenden los compuestos
isosorbida, isomanida e isoidida. Dichos dianhidrohexitoles pueden obtenerse, por ejemplo, a partir de la
deshidratacién doble de los alcoholes de azucar sorbitol, manitol o iditol, respectivamente, mediante procesos
conocidos en la técnica.

La isoidida es un compuesto que ha recibido atencién debido a su utilidad en la sintesis industrial, por ejemplo, como
bloque constitutivo para polimeros que se derivan de recursos renovables y/o que son biodegradables.

Dado que la isosorbida puede prepararse a partir de D-glucosa a través de D-sorbitol como intermedio y que la
isomanida puede prepararse a partir de D-fructosa a través de D-manitol como intermedio, tanto la isosorbida como la
isomanida suelen estar disponibles en cantidades industriales sin especial dificultad. Sin embargo, el iditol como
material de partida para la produccion de isoidida no esta disponible en cantidades técnicas. Por ello, en el pasado se
han realizado esfuerzos para preparar isoidida en mayores cantidades, incluido el uso de procedimientos de
epimerizacion que utilizan isosorbida o isomanida como materiales de partida.

La bibliografia siguiente trata determinados aspectos de la modificacién de los dianhidrohexitoles:
El documento US 4 417 065 describe un proceso para la preparacién de 2-nitrato de isosorbida.
El documento EP 3 056 496 A1 se refiere a un procedimiento de preparacién de isoidida.

El documento US 2012/116101 A1 divulga un procedimiento para preparar composiciones de diésteres de
dianhidrohexitol.

El documento US 3 023 223 trata de un proceso para producir isoidida.
El documento WO 2013/125950 A1 divulga un procedimiento de preparacién de isoidida.

P. Stoss et al. en Synthesis, 1987, 174-176, describen la acilacién regioselectiva del 1,4:3,6-dianhidro-D-
glucitol.

Teniendo en cuenta la técnica anterior existente, sigue existiendo la necesidad de un procedimiento mas préactico para
preparar y/o aislar isoidida, més en concreto de un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida con mayor
eficiencia, incluido un mayor rendimiento de una etapa de aislamiento de isoidida.

En consecuencia, un objetivo principal de la presente invencién consistié en proporcionar un procedimiento practico
para preparar y/o aislar isoidida y una composicién para su uso en dicho procedimiento.

Otro objetivo de la presente invencién fue proporcionar un procedimiento para separar la isoidida de una mezcla de
isémeros de dianhidrohexitol que comprende isoidida, aplicando un procedimiento de derivatizaciéon selectiva de
isémeros de dianhidrohexitol.

Ademas, un objetivo mas especifico de la presente invenciéon consistié en proporcionar un procedimiento de
preparacién de un polimero que comprende monémeros de isoidida 0 monémeros de isoidida modificados que se
obtienen mediante un procedimiento mas practico de preparacidn y/o aislamiento de isoidida.

Ahora se ha descubierto que el objetivo principal y otros objetivos de la presente invencién pueden lograrse mediante
un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida de férmula I:
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HO H 0)

que comprende las siguientes etapas:
M3) proporcionar o preparar una mezcla de compuestos de férmula Il
y OH
0

Ho H .

que comprenda isoidida y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida e
isomanida y

M4) someter la mezcla de compuestos de férmula |l de la etapa M3) a condiciones de esterificacién selectiva,
de modo que se obtiene una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos
seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada,

en el que la esterificacién selectiva se realiza en presencia de un catalizador metélico y comprende hacer
reaccionar la mezcla de compuestos de férmula Il con un reactivo seleccionado del grupo que consiste en
anhidridos de acido carboxilico, en los que el acido carboxilico o los &cidos carboxilicos que forman el
anhidrido de acido carboxilico, en cada caso, se seleccionan del grupo que consiste en 4cidos carboxilicos
que comprenden un nimero total de 4tomos de carbono en el intervalode2a 8, y

MS) separar la isoidida no esterificada de la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
obtenidos en la etapa M4),

para obtener y/o aislar la isoidida no esterificada.

La invencién, asi como las variantes preferidas y las combinaciones preferidas de parametros, propiedades y
elementos de la misma, se define en las reivindicaciones adjuntas. Las realizaciones no incluidas en las
reivindicaciones adjuntas se proporcionan a modo de referencia.

Los aspectos, detalles, modificaciones y ventajas preferidos de la presente invencién también se definen y se explican
en la siguiente descripcidén y en los ejemplos que se muestran a continuacién.

Ahora se ha descubierto que el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencion
es muy eficiente (por ejemplo, por lo que se refiere al consumo de energia y/o coste) y permite un aislamiento muy
provechoso de isoidida en condiciones suaves y con altos rendimientos a partir de una mezcla que comprende isoidida
no esterificada e isdmeros de dianhidrohexitol esterificados.

En concreto, los experimentos de los inventores han descubierto que la isoidida (en las condiciones del procedimiento
de preparacion y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién) se esterifica, en concreto se acila, mas en
concreto se acetila, mucho més lentamente que la isosorbida o la isomanida.

En el contexto de la presente invencién, el compuesto isoidida, de acuerdo con el significado habitual en el campo
técnico, significa el compuesto que también se conoce con el nombre quimico de "1,4:3,6-dianhidro-L-iditol" (CAS n.°
de ref.: 24332-71-6). En el contexto de la presente invencion, el compuesto isosorbida, de acuerdo con el significado
habitual en el campo técnico, significa el compuesto que también se conoce con el nombre de "D-isosorbida" o con
los nombres quimicos de "1,4:3,6-dianhidro-D-sorbitol" 0 "1,4:3,6-dianhidro-D-glucitol" (CAS n.° de ref.: 652-67-5). En
el contexto de la presente invencién, el compuesto isomanida, de acuerdo con el significado habitual en el campo
técnico, significa el compuesto que también se conoce con el nombre quimico de "1,4:3,6-dianhidro-D-manitol" (CAS
n.° de ref.: 641-74-7). En el contexto de la presente invencion, el término "isoidida" y la expresion "isoidida no
esterificada" se utilizan como sinénimos.

En el contexto de la presente invencién, la expresién "esterificacién selectiva” o "esterificacion estereoselectiva", de
acuerdo con el significado habitual en el campo, significa la propiedad de una mezcla de reactivos (en el presente
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documento: una mezcla de isémeros de dianhidrohexitol) en la que un mecanismo no estereoespecifico (en el presente
documento: esterificacion no estereoespecifica) permite la formacién de mdultiples productos (en el presente
documento: monoéster de un dianhidrohexitol, diéster de un dianhidrohexitol o dianhidrohexitol no esterificado), pero
en el que sélo uno (o sélo un subconjunto) de los productos se ve favorecido por factores, tales como el acceso
estérico, que son independientes del mecanismo de reaccion.

En el contexto de la presente invencién, las expresiones "isoidida esterificada", "isosorbida esterificada", "isomanida
esterificada" y "dianhidrohexitol esterificado” comprenden, en cada caso, los compuestos monoesterificados
(especificamente: los compuestos monoacilados o monoacetilados) respectivos, respectivamente sus monoésteres, y
los compuestos bisesterificados (especificamente: los compuestos bisacilados o bisacetilados) respectivos,
respectivamente sus diésteres, asi como mezclas de los respectivos compuestos monoesterificados y bisesterificados.
En funcidn del dianhidrohexitol concreto observado y de las condiciones de reaccién aplicadas para su esterificacion,
puede producirse el monoéster, el diéster o una mezcla de monoéster y diéster, aunque en dicha mezcla puede
prevalecer el monoéster o el diéster ("esterificacién selectiva", véase mas arriba). Cuando en el presente texto se
menciona la "isosorbida esterificada", suele prevalecer el monoéster de la isosorbida (concretamente: la isosorbida
monoacilada o monoacetilada) en las condiciones del procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segun
la presente invencidén. Cuando en el presente texto se menciona la "isomanida esterificada", suele prevalecer el diéster
de la isomanida (concretamente: la isomanida bisacilada o bisacetilada) en las condiciones del procedimiento de
preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién. En determinados casos, en especial cuando el
tiempo de reaccién es corto y/o cuando sélo se dispone de cantidades relativamente pequefias de agente acilante, el
monoéster de isomanida puede predominar sobre otras formas de isomanida.

En la etapa M4) definida anteriormente, la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno 0 ambos compuestos
seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada también puede comprender
isoidida esterificada en cierta medida, tal como se explica y especifica con mas detalle a continuacién.

En un aspecto particular, la presente invencién también se refiere a un procedimiento de preparacidn y/o aislamiento
de 1,4:3,6-dianhidro-L-iditol, que comprende las siguientes etapas:

M3a) proporcionar o preparar una mezcla de compuestos de férmula Il
y OH
]

Ho H .

que comprende 1,4:3,6-dianhidro-L-iditol y uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste
en 1,4:3,6-dianhidro-D-sorbitol y 1,4:3,6-dianhidro-D-manitol

y

M4a) someter la mezcla de compuestos de formula Il de la etapa M3a) a condiciones de una esterificacién
selectiva, de modo que se obtiene una mezcla que comprende 1,4:3,6-dianhidro-L-iditol no esterificado y uno
0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en 1,4:3,6-dianhidro-D-sorbitol esterificado y
1,4:3,6-dianhidro-D-manitol esterificado.

Todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto de las etapas M3) y
M4) del procedimiento de preparacidn y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién, tal como se definen en
el presente documento, se aplican mutatis mutandis a las etapas M3a) y M4a) del procedimiento de preparacién y/o
aislamiento de isoidida segln la presente invencién, tal como se definié anteriormente en el presente documento.

En el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se define en el
presente documento (0 un procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como
se describi6 anteriormente o se describe a continuacion como preferido), la esterificacion selectiva en la etapa M4) (o
la etapa M4a):

e serealiza de forma que se esterifica selectivamente la isosorbida y/o la isomanida en presencia de isoidida;
y

e serealiza en presencia de un catalizador metélico, preferentemente un catalizador de sal metalica,

en el que preferentemente el metal se selecciona del grupo que consiste en calcio, estroncio, bario,
cinc, cadmio, mercurio, indio, talio, los lantanidos, estafio, plomo, antimonio, bismuto, hierro, cobalto
y niquel,
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en el que més preferentemente el metal se selecciona del grupo que consiste en bario, mercurio,
plomo y bismuto,

en el que aln mas preferentemente el catalizador metalico es o comprende un catalizador de plomo,
preferentemente un catalizador de sal de plomo, mas preferentemente al menos un miembro del
grupo que consiste en un carboxilato de plomo(ll) y 6xido de plomo(ll), y aln mas preferentemente
el catalizador metalico es 0 comprende acetato de plomo(ll); y

e comprende hacer reaccionar la mezcla de compuestos de féormula Il con un reactivo seleccionado del grupo
que consiste en:

O

anhidridos de acido carboxilico, en los que el acido carboxilico o los &cidos carboxilicos que forman
el anhidrido de acido carboxilico en cada caso (es decir, los restos acido carboxilico del anhidrido
de acido carboxilico, de férmula general R°-C(O)- o R-C(O)-, respectivamente, en la que R°y
RY representan los restos acido carboxilico de los anhidridos de acido carboxilico que comprenden
los &tomos de carbono) se seleccionan del grupo que consiste en é&cidos carboxilicos que
comprenden un numero total de atomos de carbono en el intervalo de 2 a 8, preferentemente de 2
a 6, en los que preferentemente los atomos de carbono presentes forman (cuando sea
estructuralmente posible) una cadena carbonada ramificada en cada caso;

en el que més preferentemente los acidos carboxilicos que forman el anhidrido del &cido
carboxilico se seleccionan, en cada caso, del grupo que consiste en acidos carboxilicos
alifaticos que comprenden un namero total de atomos de carbono comprendido entre 2 y
8, preferentemente entre 2 y 6, en los que preferentemente los atomos de carbono
presentes forman (cuando sea estructuralmente posible) una cadena carbonada ramificada
en cada caso; acidos carboxilicos alifaticos que comprenden un nimero total de atomos
de carbono comprendido entre 2 y 8, preferentemente entre 2 y 6, que estan sustituidos de
una a tres veces por fllor, cloro, bromo y/o yodo; acidos carboxilicos cicloalifaticos que
comprendan un numero total de atomos de carbono comprendido entre 4 y 8; acidos
carboxilicos cicloalifaticos que comprendan un numero total de atomos de carbono
comprendido entre 4 y 8, que estan sustituidos de una a tres veces por fllor, cloro, bromo
y/o yodo; acido benzoico; acido benzoico que esta sustituido una vez por fluor, cloro, bromo
o yodo y &cido nicotinico; acido nicotinico que esta sustituido una vez por fllor, cloro, bromo
0 yodo;

en el que aln mas preferentemente los anhidridos de &cido carboxilico se seleccionan del
grupo que consiste en anhidrido (acido) acético, anhidrido (acido) propiénico, anhidrido
(4cido) butirico, anhidrido (&cido) isobutirico (es decir, anhidrido de #&cido 2-
metilpropanoico), anhidrido (&cido) pivélico (es decir, anhidrido del acido 2,2-
dimetilpropanoico), anhidrido (4cido) valérico (es decir, anhidrido del acido pentanoico) y
mezclas de los mismos,

en el que aln mas preferentemente los anhidridos de &cido carboxilico se seleccionan del
grupo que consiste en anhidrido acético, anhidrido propidnico, anhidrido butirico, anhidrido
isobutirico (es decir, anhidrido de acido 2-metilpropanoico), anhidrido pivéalico (es decir,
anhidrido de acido 2,2-dimetilpropanoico) y mezclas de los mismos;

en el que preferentemente el reactivo se selecciona del grupo que consiste en:

anhidridos de &cido carboxilico en los que el 4cido carboxilico o los &cidos carboxilicos que forman
el anhidrido de &cido carboxilico en cada caso (es decir los restos acido carboxilico del anhidrido de
acido carboxilico, de formula general R-C(O)- o R%-C(O)-, respectivamente, en la que R° y R tienen
los significados definidos anteriormente) se seleccionan del grupo que consiste en A&cidos
carboxilicos que comprenden un ndmero total de atomos de carbono comprendido entre 2 y 8,
preferentemente entre 2 y 6, en los que preferentemente los 4tomos de carbono presentes forman
(cuando sea estructuralmente posible) una cadena carbonada ramificada en cada caso;

en el que més preferentemente los acidos carboxilicos que forman el anhidrido del &cido
carboxilico se seleccionan en cada caso del grupo que consiste en acidos carboxilicos
alifaticos que comprenden un namero total de atomos de carbono comprendido entre 2y
8, preferentemente entre 2 y 6, en los que preferentemente los atomos de carbono
presentes forman (cuando sea estructuralmente posible) una cadena carbonada ramificada
en cada caso; acidos carboxilicos alifaticos que comprenden un nimero total de atomos
de carbono comprendido entre 2 y 8, preferentemente entre 2 y 6, que estan sustituidos de
una a tres veces por fllor, cloro, bromo y/o yodo; acidos carboxilicos cicloalifaticos que
comprendan un numero total de atomos de carbono comprendido entre 4 y 8; acidos
carboxilicos cicloalifaticos que comprendan un numero total de atomos de carbono
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comprendido entre 4 y 8 que estén sustituidos de una a tres veces por fllor, cloro, bromo
y/o yodo; acido benzoico; acido benzoico que esta sustituido una vez por fluor, cloro, bromo
o yodo; &cido nicotinico y acido nicotinico que esta sustituido una vez por fltor, cloro, bromo
0 yodo;

en el que aln mas preferentemente los anhidridos de &cido carboxilico se seleccionan del
grupo que consiste en anhidrido acético, anhidrido propidnico, anhidrido butirico, anhidrido
isobutirico, anhidrido pivalico, anhidrido valérico y mezclas de los mismos,

en el que aln mas preferentemente los anhidridos de &cido carboxilico se seleccionan del
grupo que consiste en anhidrido acético, anhidrido propidnico, anhidrido butirico, anhidrido
isobutirico, anhidrido pivalico y mezclas de los mismos;

en el que aln mas preferentemente el reactivo es o comprende anhidrido acético; y/o

o serealiza a una temperatura comprendida entre -20 °C y 50 °C, preferentemente entre 10 °C y 50
°C, mas preferentemente entre 15 °C y 45 °C, y alin més preferentemente entre 15 °C y 35 °C; y/o

o se realiza durante un tiempo de reaccién comprendido entre 15 minutos y 24 horas, preferentemente
entre 30 minutos y 10 horas, mas preferentemente entre 1 hora y 5 horas, y aun mas
preferentemente entre 1 hora y 3 horas.

En el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se ha definido
anteriormente, la esterificacion selectiva en la etapa M4) se realiza en presencia de un catalizador metélico, y el
catalizador metalico esta presente en fase homogénea o en fase heterogénea, preferentemente en fase homogénea.
Preferentemente, la cantidad total de catalizador metalico presente en la etapa M4) esté en el intervalo del 0,01 al 10,0
% molar, mas preferentemente en el intervalo del 0,05 al 5,0 % molar y ain mas preferentemente en el intervalo del
0,1 al 3,0 % molar, sobre la cantidad molar de la mezcla de compuestos de férmula Il presente en la etapa M4).

En el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se ha definido
anteriormente, el reactivo para reaccionar con la mezcla de compuestos de férmula Il es 0 comprende un anhidrido
de &cido carboxilico, y el anhidrido, en cada caso, puede ser simétrico (es decir, estar compuesto de dos restos acido
del mismo acido) o asimétrico (es decir, estar compuesto de dos restos acido de acidos diferentes). A efectos de la
presente invencién, se prefieren los anhidridos simétricos de acido carboxilico como reactivos para reaccionar con la
mezcla de compuestos de férmula |l.

En el procedimiento de preparaciéon y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se definid
anteriormente, el reactivo para reaccionar con la mezcla de compuestos de férmula Il es 0 comprende un anhidrido
de 4cido carboxilico, y los acidos carboxilicos que representan dicho anhidrido de &cido carboxilico se seleccionan
preferentemente del grupo que consiste en acido acético; acido acético sustituido de una a tres veces por fldor, cloro,
bromo y/o yodo; acido propibnico; acido propiénico sustituido de una a tres veces por fllor, cloro, bromo y/o yodo;
acido butirico; acido butirico sustituido de una a tres veces por flior, cloro, bromo y/o yodo; acido pivalico; &cido pivéalico
sustituido de una a tres veces por fltor, cloro, bromo y/o yodo; &acido valérico; acido valérico sustituido de una a tres
veces por fllor, cloro, bromo y/o yodo; &cido caproico; acido caproico sustituido de una a tres veces por fllor, cloro,
bromo y/o yodo; acido benzoico, acido benzoico sustituido una vez por fltor, cloro, bromo o yodo; &cido nicotinico y
acido nicotinico sustituido una vez por fltor, cloro, bromo o yodo.

En el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se ha definido
anteriormente, la cantidad molar total del reactivo para reaccionar con la mezcla de compuestos de férmula |l presente
en la etapa M4) esta preferentemente en el intervalo de 0,5 a 2 moles, mas preferentemente en el intervalo de 0,5 a
1,5 moles de reactivo, sobre la cantidad molar de la mezcla de compuestos de férmula Il presente en la etapa M4).

En general, la mezcla de compuestos de formula Il puede hacerse reaccionar con un reactivo como se ha definido
anteriormente (o un reactivo definido anteriormente como preferido) en la etapa M4) (o M4a) del procedimiento de
preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién, de acuerdo con procedimientos conocidos en la
técnica para la esterificacién del reactivo concreto elegido con compuestos de férmula Il (o sus mezclas,
respectivamente). Tal como se ha explicado anteriormente, el desarrollo estereoselectivo de la reaccién de
esterificacidn es, en principio, independiente del mecanismo de reaccién, pero estara controlado predominantemente
por la configuracién de los (diferentes) compuestos de férmula Il y, en cierta medida, también puede estar influido por
la naturaleza del reactivo elegido y/o por la naturaleza del catalizador elegido. No obstante, el ajuste de determinados
parametros de la reaccion en la etapa M4) (o M4a)) puede influir beneficiosamente en el resultado de la esterificacion
selectiva, por ejemplo, con respecto a la cantidad (o proporcién) del producto de reaccién deseado obtenido.

Los intervalos de temperatura y los intervalos de tiempo de reaccién tal como se definieron anteriormente para el
procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién (para la etapa M4) o M4a))
caracterizan parametros favorables que dan como resultado una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno
0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada (y
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normalmente también isoidida esterificada) que comprende un alto contenido de isoidida no esterificada y un alto
contenido de otros isémeros de dianhidrohexitol esterificados.

Dichos intervalos de temperatura y dichos intervalos de tiempo de reaccién como se definieron anteriormente (para la
etapa M4) o M4a)) son especialmente adecuados para el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida
seguln la presente invencién, en el que el reactivo para hacer reaccionar la mezcla de compuestos de formula Il es o
comprende un anhidrido de acido carboxilico.

De manera similar, dichos intervalos de temperatura y dichos intervalos de tiempo de reaccién como se definieron
anteriormente arriba (para la etapa M4) o M4a)) son especialmente adecuados para el procedimiento de preparacién
y/o aislamiento de isoidida seguln la presente invencién, en el que la reaccién se realiza en presencia de un catalizador
metaélico, preferentemente en presencia de un catalizador metélico preferido o mas preferido como se definid
anteriormente.

En ciertas variantes del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencion tal como
se ha definido anteriormente, la etapa M4) se realiza en presencia de uno o més disolventes organicos que son inertes
(o que sélo son cataliticamente activos) en las condiciones de reaccién, o la etapa M4) se realiza en ausencia de dicho
disolvente o disolventes orgénicos. Los disolventes organicos inertes (o sélo cataliticamente activos) adecuados se
seleccionan entre disolventes de éter, disolventes de éster, disolventes de nitrilo, disolventes de cetona, disolventes
de amida, disolventes arométicos, disolventes alifdticos, disolventes haloarométicos, disolventes haloalifaticos y
mezclas de los mismo, como se conoce en general en la técnica. Los disolventes que sélo son cataliticamente activos
en la reaccién no se consumen en la reaccién, como se conoce en general en la técnica.

En variantes preferidas del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencion, el
reactivo para reaccionar con la mezcla de compuestos de férmula |l se utiliza como disolvente (o también actiia como
el mismo) en la etapa M4). En estas variantes preferidas, preferentemente no hay disolventes orgénicos adicionales
que sean inertes (0 que sélo sean cataliticamente activos, como se ha especificado anteriormente) en las condiciones
de reaccién en la etapa M4).

También se prefiere un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como
se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién como se describié anteriormente o se describe a continuacién como preferido), en el que la mezcla de
compuestos de férmula |l proporcionada o preparada en la etapa M3) comprende una mezcla que comprende o que
consiste en isoidida, isosorbida e isomanida, en la que preferentemente:

e la isoidida esta presente en una cantidad total en el intervalo del 10 al 95 % molar, preferentemente en el
intervalo del 40 al 95 % molar, méas preferentemente en el intervalo del 50 al 90 % molar, sobre la cantidad
molar total de la mezcla de compuestos de férmula Il, o

e la isoidida esta presente en una cantidad total en el intervalo del 40 al 70 % molar, preferentemente en el
intervalo del 45 al 65 % molar, méas preferentemente en el intervalo del 50 al 60 % molar, sobre la cantidad
molar total de la mezcla de compuestos de férmula I1.

Cuando en el procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién, tal como se ha
definido anteriormente, la mezcla de compuestos de féormula Il proporcionada o preparada en la etapa M3) comprende
una mezcla que comprende o que consiste en isoidida, isosorbida e isomanida, ésta se prepara preferentemente a
partir de la isomerizacién, respectivamente a partir de la epimerizacién, en concreto en las condiciones de una
hidrogenacién de transferencia (tal como se explica y especifica con mas detalle a continuacién, cf. en especial, la
etapa M2), a partir de uno 0 mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y mezclas
de las mismas, més preferentemente a partir de isosorbida.

En las condiciones del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la invencién tal como se define
en el presente documento, preferentemente en las condiciones de la etapa M2), la isoidida suele estar presente en la
mezcla que comprende o que consiste en isoidida, isosorbida e isomanida en una cantidad total en el intervalo del 40
al 70 % molar (o en las cantidades preferidas tal como se han definido anteriormente), sobre la cantidad molar total
de la mezcla de compuestos de férmula I, tal como se han definido anteriormente. Por lo tanto, se cree que dicha
cantidad total de isoidida en el intervalo del 40 al 70 % molar representa la cantidad de equilibrio termodindmico de
isoidida tal como surge de las condiciones del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la
invencién, tal como se define en el presente documento, especificamente en las condiciones de la etapa M2).

Dicha mezcla que comprende o que consiste en isoidida, isosorbida e isomanida obtenida en las condiciones del
procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la invencién, tal como se define en el presente
documento, puede, no obstante, enriquecerse aln mas en isoidida, por ejemplo, mediante procedimientos
fisicoquimicos conocidos en general en la materia, que comprenden, por ejemplo, procedimientos de destilacién,
procedimientos de cristalizacién y procedimientos cromatograficos. Como resultado de estas etapas de
enriquecimiento de dicha mezcla que comprende o que consiste en isoidida, isosorbida e isomanida en isoidida, la
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isoidida puede estar presente en una mezcla asi enriquecida en una cantidad total de hasta el 95 % molar, tal como
se ha definido anteriormente.

Se prefiere ademés un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se
define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién como se describié anteriormente o se describe a continuacién como preferido) en el que:

e en la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo
que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada obtenida en la etapa M4),

e la proporcién molar de isoidida no esterificadaisoidida esterificada esta en el intervalo de 75:25 a 98:2,
preferentemente de 80:20 a 95:5, y/o

e la proporcibn molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,5:99,5, y/o

e la proporcibn molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,1:99,9, y/o

e la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que
consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada obtenida en la etapa M4) comprende isoidida,
isomanida-2,5-diacetato y monoacetato de isosorbida, preferentemente isosorbida-5-monoacetato.

En los experimentos de los inventores, se ha observado que, en funcién del tiempo de reaccién permitido, la proporcién
molar de cualquier isosorbida esterificada presente (en concreto: acetilada):.cualquier isosorbida no esterificada
presente en una mezcla que comprende isoidida no esterificada e isosorbida esterificada (en concreto: monoacetilada,
més en concreto: monoacetilada) y opcionalmente isomanida esterificada (en concreto: bisacetilada, mas en concreto:
bisacetilada) obtenidas en la etapa M4) puede llegar a ser = 99:1. Obtener un exceso molar tan elevado de isosorbida
esterificada del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida de la presente invencidon es especialmente
beneficioso, ya que simplifica considerablemente la separacién de isosorbida (respectivamente: isosorbida
esterificada) de la mezcla obtenida en la etapa M4).

En otro aspecto, también se prefiere un procedimiento de preparacidén y/o aislamiento de isoidida segln la presente
invencién como se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida
segun la presente invencién como se describié anteriormente o se describe a continuacién como preferido) en el que:

e en la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo
que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada obtenida en la etapa M4),

e la proporcién molar isoidida no esterificada:isoidida esterificada es = 80:20, y

e la proporcibn molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente es £5:95, y

e la proporcibn molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente es < 5:95.

Ademas, se prefiere un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como
se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido), que comprende la
siguiente etapa adicional (preferentemente realizada antes de la etapa M3) como se definié anteriormente):

M2) hacer reaccionar uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida,
ésteres de isosorbida, ésteres de isomanida y mezclas de los mismos,

preferentemente uno o méas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y
mezclas de las mismas, més preferentemente isosorbida,

en el que preferentemente uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida,
isomanida y mezclas de las mismas, preferentemente isosorbida, se utilizan como una mezcla de compuestos
hidroxilicos organicos (preferentemente cicloheteroalifaticos), que comprende una cantidad total de
isosorbida comprendida entre el 90 y el 99,5 % en masa, preferentemente entre el 95y el 99,5 % en masa,
sobre la masa total de sorbitol, manitol, isosorbida, isomanida y derivados de sorbitan, en el que los derivados
de sorbitan se seleccionan del grupo que consiste en 1,4-sorbitan, 3,6-sorbitan, 2,5-manitan, 2,6-sorbitan,
1,5-sorbitan, 2,5-iditAn y mezclas de los mismos, presentes en la mezcla de compuestos hidroxilicos
organicos (preferentemente cicloheteroalifaticos),
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en condiciones de hidrogenacién por transferencia en presencia de un catalizador de metal de transicién y
preferentemente en presencia de hidrégeno, en el que preferentemente el metal de transicidén se selecciona
del grupo que consiste en niquel, cobre, rutenio y rodio, mas preferentemente el metal de transicién es rutenio
o niquel,

preferentemente:

e en presencia de un disolvente polar, preferentemente seleccionado del grupo que consiste en alcoholes,
preferentemente alcoholes que comprenden de 1 a 6 atomos de carbono, agua y mezclas de los mismos,
méas preferentemente en presencia de un disolvente que comprende o que consiste en uno o mas alcoholes,
cada uno de los cuales comprende de 1 a 6, preferentemente de 2 a 4 4omos de carbono, ain mas
preferentemente en presencia de 2-propanol, y/o

e a una presién total comprendida entre 200 y 10000 kPa, preferentemente entre 1000 y 7500 kPa, mas
preferentemente entre 2000 y 5000 kPa, y/o

e aunatemperatura comprendida entre 100 °C y 250 °C, preferentemente entre 150 °C y 235 °C,
para obtener una mezcla de compuestos de formula Il como se ha definido anteriormente.

Cuando en el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se ha
definido anteriormente, la etapa M2) se lleva a cabo en un disolvente organico y preferentemente polar como se ha
definido anteriormente, es decir, en un disolvente no acuoso, esta alternativa preferida del procedimiento de
preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tiene el efecto beneficioso de que el producto
resultante de la etapa M2) (es decir, la mezcla de compuestos de férmula || como se ha definido anteriormente) puede
usarse de modo provechoso para la etapa M3) y/o la etapa M4) sin que se requiera mucho tiempo para eliminar el
agua que, de otro modo, podria ser necesario, porque el reactivo para hacer reaccionar la mezcla de compuestos de
férmula Il utilizado preferentemente en la etapa M4) suele ser sensible al agua.

Cuando en el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se ha
definido anteriormente, la etapa M2) se lleva a cabo en presencia de un catalizador de metal de transicién, el
catalizador de metal de transicion esté presente en fase homogénea o en fase heterogénea, preferentemente en fase
heterogénea. Se prefiere como catalizador de metal de transicién presente en fase heterogénea en la etapa M2) un
catalizador seleccionado del grupo que consiste en (i) catalizadores de metales de transicién heterogéneos sobre un
soporte, preferentemente rutenio sobre carbono, y (i) catalizadores de metal de transicién heterogéneos esqueléticos,
preferentemente catalizadores de niquel heterogéneos esqueléticos, mas preferentemente catalizadores de niquel
heterogéneos esqueléticos preparados a partir de una aleacién de niquel, por ejemplo, como se describe en el
documento US 1628 190 y conocidos en general en la técnica como "niquel Raney", ain mas preferentemente
catalizadores de niquel heterogéneos esqueléticos (tal como se han definido anteriormente o se han definido
anteriormente como preferidos) que estan modificados con molibdeno y alin mas preferentemente catalizadores de
niquel Raney modificados con molibdeno.

Preferentemente, un catalizador de metal de transicién presente en fase heterogénea en la etapa M2) en el
procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién, como se definié anteriormente,
esta presente en una forma sélida seleccionada del grupo que consiste en polvo, suspensién espesa y cuerpo
conformado (en el que el cuerpo con formado comprende preferentemente extruidos y comprimidos).

En una variante preferida del procedimiento de preparacidn y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencion
como se define en el presente documento (0 un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la
presente invencién como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido), dicho
procedimiento comprende la siguiente etapa adicional:

M1) hacer reaccionar uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en sorbitol
(preferentemente D-sorbitol), manitol (preferentemente D-manitol) y mezclas de los mismos, en condiciones
acidas para obtener (al menos) uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida,
isomanida y mezclas de las mismas,

preferentemente para proporcionar dicho uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida, isomanida y mezclas de las mismas que se utilizaran en la etapa M2) (o para dicha etapa).

La reaccién definida en la etapa M1) se conoce en general conocida en la técnica per se (por ejemplo, al menos
determinados aspectos de la misma se conocen a partir del documento US 2009/0259057) como una reaccién de
deshidratacién bimolecular catalizada por acido, que se desarrolla a través de los respectivos compuestos intermedios
de sorbitanos, manitanos o iditanos.

En una variante especifica preferida del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente
invencién como se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida
segun la presente invencion como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido),
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dichos uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y mezclas de las
mismas que se utilizan preferentemente en la etapa M2) (o para dicha etapa) (tal como se definié anteriormente) se
utilizan como una mezcla de compuestos hidroxilicos orgénicos (preferentemente cicloheteroalifaticos), que
comprende una cantidad total de isosorbida en el intervalo del 90 al 99,5 % en masa, preferentemente del 95 al 99,5
% en masa, sobre la masa total de sorbitol, manitol, isosorbida, isomanida y derivados de sorbitan seleccionados del
grupo que consiste en 1,4-sorbitén, 3,6-sorbitan, 2,5-manitan, 2,6-sorbitan, 1,5-sorbitan, 2,5-iditan y mezclas de los
mismos (como se especifica mas adelante) presentes en la mezcla de compuestos hidroxilicos orgénicos
(preferentemente cicloheteroalifaticos). En esta variante especifica preferida del procedimiento de preparacién y/o
aislamiento de isoidida, la mezcla de compuestos hidroxilicos organicos (preferentemente cicloheteroalifaticos)
(ademés de la isosorbida definida anteriormente) comprende preferentemente una cantidad total de derivados de
sorbitdn = 0,5 % en masa, preferentemente en el intervalo del 0,5 % en masa al 5 % en masa, sobre la masa total de
sorbitol, manitol, isosorbida, isomanida y derivados de sorbitdn (como se han definido anteriormente) presentes en la
mezcla de compuestos hidroxilicos organicos (preferentemente cicloheteroalifaticos). Dicha mezcla o mezclas de
compuestos hidroxilicos organicos (preferentemente cicloheteroalifaticos) son conocidos per se en la técnica (por
ejemplo, como "isosorbida bruta"), por ejemplo, en C. Dussenne et al., Green Chemistry (2017), 19, 5332-5344. Dichos
derivados de sorbitdn mencionados anteriormente, que se seleccionan del grupo que consiste en por 1,4-sorbitan, 3,6-
sorbitan, 2,5-manitan, 2,6-sorbitan, 1,5-sorbitan, 2,5-iditdn y sus mezclas, tienen las siguientes estructuras quimicas
(tal como se conoce en la técnica):

HO OH
I-.Ig O O H li 0O '.\‘\\OH
HO OH HO,\(_Q
HO OH HO OH

HO OH
1,4-sorbitan 3,6-sorbitan 2,5-manitan
0. 0
OH HO Ho’"’" o OH
HOY ™" OH HOY “OH )
OH OH HO OH
2,6-sorbitan 1,5-sorbitan 2,5-iditan

Ademas, se prefiere un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como
se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién tal como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido), que comprende
ademas la siguiente etapa adicional:

MS) separar la isoidida no esterificada de la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada,
obtenida en la etapa M4), preferentemente por separaciéon de fases, mas preferentemente por extraccién
liquido-liquido,

para obtener y/o aislar la isoidida no esterificada.

En el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se ha definido
anteriormente (etapa MS5)), la isoidida no esterificada puede separarse de la mezcla que comprende isoidida no
esterificada y uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida
esterificada (y opcionalmente también isoidida esterificada), obtenida en la etapa M4), preferentemente por separacién
de fases o por cromatografia. La separacién de fases es un procedimiento preferido para separar la isoidida no
esterificada en la etapa MS) del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién.

Cuando en el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se ha
definido anteriormente (etapa M5)), la isoidida no esterificada se separa de la mezcla que comprende isoidida no
esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida
esterificada (y opcionalmente isoidida esterificada), obtenida en la etapa M4), mediante separacién de fases, dicha
separacién de fases comprende preferentemente extraccidn liquido-liquido, cristalizacion y destilacidon. La extraccién
liquido-liquido es un procedimiento preferido de separacién de fases de la etapa M5) del procedimiento de la presente
invencion.
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En experimentos llevados a cabo por los inventores, se ha descubierto que la extraccién liquido-liquido de una fase
acuosa (que comprende o incluye al menos la mayoria de la isoidida no esterificada obtenida en la etapa M4)) en la
etapa M5) con un disolvente organico inmiscible en agua, preferentemente seleccionado del grupo que consiste en
cloroformo, 2-metiltetrahidrofurano, isopropil metil cetona, acetato de etilo y mezclas de los mismos, mas
preferentemente el disolvente organico inmiscible en agua es o comprende acetato de etilo (Que comprende o incluye
la mezcla que comprende al menos la mayoria de uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada, obtenidos en la etapa M4), y opcionalmente también cualquier isoidida
esterificada) es un procedimiento especialmente suave, practico y eficiente de separar (por separacién de fases)
isoidida no esterificada con alto rendimiento de una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada, y opcionalmente
también isoidida esterificada.

Por lo tanto, se prefiere un procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida seguln la presente invencién como
se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido), que comprende al
menos las siguientes etapas (es decir, el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién puede comprender otras etapas adicionales, por ejemplo, una 0 més o todas las etapas M1), M2), M6) y/o
M7), como se describe en el presente documento):

M3) proporcionar o preparar una mezcla de compuestos de férmula Il
y OH
0

Ho H .

que comprende isoidida y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida e
isomanida (como se ha explicado y especificado con més detalle anteriormente),

M4) someter la mezcla de compuestos de férmula |l de la etapa M3) a condiciones de esterificacién selectiva,
de modo que se obtiene una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos
seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada (como se ha
explicado y especificado con mas detalle anteriormente)

en el que la esterificacién selectiva se realiza en presencia de un catalizador metélico y comprende hacer
reaccionar la mezcla de compuestos de férmula Il con un reactivo seleccionado del grupo que consiste en
anhidridos de acido carboxilico, en los que el acido carboxilico o los &cidos carboxilicos que forman el
anhidrido de acido carboxilico en cada caso se seleccionan del grupo que consiste en acidos carboxilicos
que comprenden un nimero total de 4tomos de carbono en el intervalo de2a 8, y

MS) separar la isoidida no esterificada de la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada,
obtenida en la etapa M4), preferentemente por separaciéon de fases, mas preferentemente por extraccién
liquido-liquido (como se ha explicado y especificado con més detalle anteriormente),

para obtener y/o aislar la isoidida no esterificada.

También se prefiere un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién tal como
se define en el presente documento (o un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién tal como se describié anteriormente o como se describe a continuacién como preferido), que comprende
ademas la siguiente etapa o etapas adicionales:

M®6) utilizar la mezcla que comprende uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada, y que preferentemente comprende ademas isoidida
esterificada, obtenida después de la separacién en la etapa MS) y/o uno o mas productos de reaccién de las
mismas, en el que preferentemente dichos uno o mas productos de reaccién comprenden uno o mas
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y mezclas de las mismas, y
preferentemente comprenden ademés isoidida, para proporcionar o preparar, preferentemente en una o mas
etapas, la mezcla de compuestos de formula Il en la etapa M3) (o para dicha etapa);

y/o (preferentemente "0")

M7) hidrolizar la mezcla que comprende uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada, y preferentemente que comprende ademas isoidida
esterificada, obtenida después de la separacion en la etapa MS), y preferentemente utilizar la isosorbida y/o
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isomanida asi obtenidas (y preferentemente también la isoidida asi obtenida) en la etapa M2) (o para dicha
etapa).

Mediante las etapas M6) y/o M7) del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente
invencién, cualquier isémero de dianhidrohexitol esterificado que no se haya convertido en el producto de isoidida
deseado puede recuperarse y reciclarse hacia el procedimiento o proceso segun la invencién para aumentar adn mas
el rendimiento global del producto de isoidida deseado. Al realizar un procedimiento de preparacidn y/o aislamiento de
isoidida segun la presente invencién que incluya la etapa M6) y/o M7), la eficacia del procedimiento, por tanto, puede
aumentar ain mas de forma beneficiosa.

La presente invencién también se refiere a una composicién que comprende una mezcla que comprende (al menos)
isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e
isomanida esterificada, preferentemente como se ha definido anteriormente en la etapa M4) (o para dicha etapa) del
procedimiento de preparacidn y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién (o un procedimiento respectivo
de preparacion y/o aislamiento de isoidida segln la presente invenciéon como se describe en el presente documento
como preferido). Cualquier isosorbida esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y cualquier
isoidida esterificada presente se esterifica con un acido carboxilico que comprende un numero total de atomos de
carbono en el intervalo de 2 a 8 y la proporcién molar de isoidida no esterificada:isoidida esterificada presente en la
composicién esta en el intervalo de 75:25 a 98:2.

Dicha composicién puede comprender otros componentes. Por ejemplo, dicha composicion puede ademas
comprender isoidida esterificada y normalmente comprende ademas isoidida esterificada. La expresién "isoidida
esterificada”, tal como se utiliza en el contexto de la presente invencién, comprende el grupo que consiste en
monoésteres de isoidida, diésteres de isoidida y mezclas de monoésteres de isoidida y diésteres de isoidida, tal como
se ha explicado anteriormente.

En general, todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del
procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién, se aplican mutatis mutandis a
la composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos
seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada segun la presente invencién,
como se definié anteriormente y se define a continuacién. Y viceversa, todos los aspectos de la presente invencién
analizados en el presente documento en el contexto de la composicidén que comprende una mezcla que comprende
isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e
isomanida esterificada segun la presente invencién, se aplican mutatis mutandis al procedimiento de preparacion y/o
aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se define en el presente documento. Se prefiere una
composicién segun la presente invenciéon tal como se ha definido anteriormente (o una composiciéon segun la presente
invencién se describid anteriormente 0 como se describe a continuacién como preferida) en la que cualquier isosorbida
esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y cualquier isoidida esterificada presente se esterifica
en cada caso con un acido carboxilico que comprende un numero total de atomos de carbono en el intervalo de 2 a 8.
Preferentemente, cualquier isosorbida esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y cualquier
isoidida esterificada presente se esterifica en cada caso con un acido carboxilico idéntico, que comprende en cada
caso un numero total de atomos de carbono en el intervalo de 2 a 8. Por ejemplo, en dicha composicion preferida
segln la presente invencién, cualquier isosorbida esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y
cualquier isoidida esterificada presente se esterifica en cada caso con acido acético (es decir, todos dichos compuestos
esterificados presentes en la composicién estan presentes como ésteres acetato).

Se prefiere ademas una composiciéon segun la presente invencién tal como se ha definido anteriormente (o una
composicién segun la presente invencién tal como se describié anteriormente o se describe a continuacién como
preferida) en la que:

e |a isosorbida esterificada se esterifica haciendo reaccionar la isosorbida con un reactivo seleccionado del
grupo que consiste en anhidridos de acido carboxilico, en los que el &cido carboxilico o los acidos carboxilicos
que forman el anhidrido de acido carboxilico en cada caso se seleccionan del grupo que consiste en &cidos
carboxilicos que comprenden un nimero total de atomos de carbono en el intervalo de 2 a 8, y/o

e |a isomanida esterificada se esterifica haciendo reaccionar la isomanida con un reactivo seleccionado del
grupo que consiste en anhidridos de acido carboxilico, en los que el &cido carboxilico o los acidos carboxilicos
que forman el anhidrido de 4cido carboxilico en cada caso se seleccionan del grupo que consiste en &cidos
carboxilicos que comprenden un nimero total de atomos de carbono en el intervalo de 2 a 8.

También se prefiere una composicién seguin la presente invencidén tal como se ha definido anteriormente (o una
composicién segun la presente invencién tal como se describié anteriormente o se describe a continuacién como
preferida), en la que:

e la proporcién molar entre la isoidida no esterificada presente en la composicién y la suma de la isoidida

esterificada, la isosorbida esterificada y la isomanida esterificada presentes en la composicién esta en el
intervalo de 40:60 a 65:35, preferentemente de 45:55 a 60:40, y/o
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e la proporcién molar isoidida no esterificadaisoidida esterificada presente en la composicion esta en el
intervalo de 75:25 a 98:2, preferentemente de 80:20 a 95:5, y/o

e la proporcibn molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente en la composicion esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,5:99,5,
y/o

e la proporcibn molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente en la composicion esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,1:99,9,
y/o

e la composicidn comprende isoidida, isomanida-2,5-diacetato y monoacetato de isosorbida, preferentemente
isosorbida-5-monoacetato.

En la composicién segun la presente invencién como se ha definido anteriormente (o una composiciéon segln la
presente invenciéon como se describié anteriormente o se describe a continuacién como preferida) en la que:

e cualquier isosorbida esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y cualquier isoidida
esterificada presente se esterifica en cada caso con un acido carboxilico que comprende un nimero total de
atomos de carbono en el intervalode2a 8, y

e la proporcidon molar de isoidida no esterificada:isoidida esterificada presente en la composicién esta en el
intervalo de 75:25 a 98:2, preferentemente de 80:20 a 95:5.

La composicién segln la presente invenciéon como se ha definido anteriormente es un material de partida valioso para
el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencidn y/o un intermediario valioso
en el procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién.

También se prefiere una composicién seguin la presente invencidén tal como se ha definido anteriormente (o una
composicién segun la presente invencién tal como se describié anteriormente o se describe a continuacién como
preferida), en la que:

e la proporcién molar isoidida no esterificada:cualquier isoidida esterificada presente en la composiciéon es =
80:20, y

e la proporcibn molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente en la composicién es <5:95, y

e la proporcibn molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente en la composicién es < 5:95.

La presente invencién se refiere ademas a una composiciébn segun la presente invencién como se ha definido
anteriormente (0 una composicién segln la presente invencién como se describié anteriormente o se describe a
continuacién como preferida), obtenida o que puede obtenerse por un procedimiento de preparacién y/o aislamiento
de isoidida segun la presente invencion como se ha definido en el presente documento (o por un procedimiento de
preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se describié anteriormente o se describe a
continuacién como preferido).

En general, todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del
procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se define anteriormente
y en el contexto de la composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada segun la
presente invencién, tal como se ha definido anteriormente, se aplican mutatis mutandis a la composiciéon segln la
presente invencién que puede obtenerse por un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la
presente invencidn, tal como se definié anteriormente y se define a continuacién. Y viceversa, todos los aspectos de
la presente invencidn analizados en la presente invencién en el contexto de la composicién segln la presente invencion
que puede obtenerse por un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién, tal
como se definié anteriormente y se define a continuacién, se aplican mutatis mutandis al procedimiento de preparacién
y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se definié anteriormente y a la composicién que
comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo
que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada segun la presente invencién, como se definié
anteriormente.

Ademas, la presente invencién se refiere al uso de una composicién seglin la presente invencién como se ha definido
anteriormente (o una composicidn segun la presente invencién como se definié anteriormente o se define a
continuacién como preferida),
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e en un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida, preferentemente como material de partida o
intermedio; y/o

e en un procedimiento para separar isoidida de otros dianhidrohexitoles, preferentemente de una mezcla de
otros dianhidrohexitoles o isémeros de dianhidrohexitol que comprende isosorbida y/o isomanida,

preferentemente como material de partida o intermedio.

En general, todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del
procedimiento de preparacién yfo aislamiento de isoidida segln la presente invencién como se ha definido
anteriormente, en el contexto de la composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada
y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
segun la presente invencidn, tal como se ha definido anteriormente y/o en el contexto de la composicién segun la
presente invencién que puede obtenerse por un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la
presente invencion, tal como se ha definido anteriormente, se aplican mutatis mutandis al uso de una composicioén
segln la presente invencidn tal como se ha definido anteriormente. Y viceversa, todos los aspectos de la presente
invencién analizados en el presente documento en el contexto del uso de una composicién segln la presente invencién
como se ha definido anteriormente se aplican mutatis mutandis al procedimiento de preparacién y/o aislamiento de
isoidida segun la presente invencién como se ha definido anteriormente, a la composicién que comprende una mezcla
que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada segln la presente invencién, tal como se ha definido anteriormente, y
a la composicién segun la presente invencién que puede obtenerse mediante un procedimiento de preparacién y/o
aislamiento de isoidida segln la presente invencién, tal como se definié anteriormente y se define a continuacion.

Ademas, la presente invencién se refiere al uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacion
selectiva de una mezcla de isbmeros de dianhidrohexitol que comprende isoidida (preferentemente una mezcla de
compuestos de férmula Il como se ha definido anteriormente), preferentemente un procedimiento de preparacién y/o
aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se define en el presente documento (o un procedimiento
de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién tal como se describié anteriormente o como se
describe a continuacién como preferido), para separar la isoidida de dicha mezcla de isdmeros de dianhidrohexitol,
preferentemente de una mezcla de compuestos de féormula Il tal como se define anteriormente (o una mezcla de
compuestos de formula Il tal como se describi6é anteriormente como preferida).

En general, todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del
procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién como se define anteriormente,
en el contexto de la composiciéon que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno 0 ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada segun la
presente invencidén, como se ha definido anteriormente, en el contexto de la composicién segln la presente invencion
que puede obtenerse por un procedimiento de preparacidén y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién
como se ha definido anteriormente y/o en el contexto del uso de una composicién como se ha definido anteriormente,
se aplican mutatis mutandis al uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacién selectiva segun la
presente invencién como se ha definido anteriormente. Y viceversa, todos los aspectos de la presente invencion
analizados en el presente documento en el contexto del uso de un procedimiento que comprende una etapa de
esterificacién selectiva segln la presente invencién, tal como se ha definido anteriormente, se aplican mutatis
mutandis al procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién tal como se ha
definido anteriormente, a la composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o
ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada segun
la presente invencién, tal como se ha definido anteriormente, a la composicion segun la presente invencion que puede
obtenerse por un procedimiento de preparacion y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién, tal como se
definié anteriormente y se define a continuacién, y al uso de una composicién segun la presente invencion tal como
se ha definido anteriormente.

Se prefiere el uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacién selectiva segln la presente
invencién como se ha definido anteriormente (o el uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacion
selectiva segun la presente invencion, tal como se definié anteriormente como preferido), en el que el procedimiento
comprende esterificar selectivamente los isémeros de dianhidrohexitol distintos de la isoidida y separar posteriormente
la isoidida no esterificada de la mezcla de isémeros de dianhidrohexitol esterificados.

Tal como se ha mencionado, la isoidida o la isoidida modificada es de especial interés como bloque constitutivo
(especificamente como mondémero) para polimeros, por ejemplo, para polimeros biodegradables y/o para polimeros
derivados de recursos naturales renovables. Algunos ejemplos son los poliésteres preparados por policondensacion
de isoidida y un acido o anhidrido dicarboxilico, y los policarbonatos preparados por reaccién con un compuesto
carboxilico bifuncional, tal como fosgeno. La isoidida también es Util en otras polimerizaciones en las que se suelen
utilizar otros dioles. Por ejemplo, los éteres bisglicidilicos de la isoidida pueden utilizarse como sustitutos del bisfenol-
A en las resinas epoxidicas.
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Por lo tanto, la presente invencién también se refiere a un procedimiento de preparacién de un polimero que
comprende mondmeros de isoidida 0 mondmeros de isoidida modificados (y/o al uso de monémeros de isoidida o
mondémeros de isoidida modificados para preparar un polimero), en el que el procedimiento (o el uso) comprende
preparar o aislar los mondémeros de isoidida y/o los monémeros de isoidida modificados mediante un procedimiento
de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencion tal como se define en el presente documento
(o seglin un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se describe
en el presente documento como preferido), o en el que interviene un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de
isoidida segun la presente invencién tal como se define en el presente documento (o0 segun un procedimiento de
preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién tal como se describe en el presente documento
como preferido).

En general, todos los aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del
procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién tal como se ha definido
anteriormente, en el contexto de la composiciéon que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada
y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
segun la presente invencion, tal como se ha definido anteriormente, en el contexto de la composicién segln la presente
invencién que puede obtenerse por un procedimiento de preparacion y/o de aislamiento de isoidida segun la presente
invencién tal como se ha definido anteriormente, en el contexto del uso de una composicién tal como se ha definido
anteriormente y/o en el contexto del uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacién selectiva
segun la presente invencién tal como se ha definido anteriormente, se aplican mutatis mutandis al procedimiento de
preparacién de un polimero (0 de uso del mismo) tal como se ha definido anteriormente. Y viceversa, todos los
aspectos de la presente invencién analizados en el presente documento en el contexto del procedimiento de
preparacién de un polimero (o de uso del mismo) segun la presente invencién como se define anteriormente se
aplican mutatis mutandis al procedimiento de preparacidén y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién
como se define anteriormente, a la composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada
y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
segun la presente invenciodn, tal como se ha definido anteriormente, a la composicién segun la presente invencién que
puede obtenerse por un procedimiento de preparacidén y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencion, tal
como se defini6é anteriormente y se define a continuacion, al uso de una composicién segun la presente invencién tal
como se ha definido anteriormente y al uso de un procedimiento que comprende una etapa de esterificacién selectiva
segun la presente invencion tal como se ha definido anteriormente.

Ejemplos

Los siguientes ejemplos segun la presente invencion pretenden explicar mas a fondo e ilustrar la presente invencion
sin limitar su alcance.

Ejemplo 1: Isomerizacién de isosorbida (etapa M2)) utilizando Ru/C como catalizador de metal de transicién

Una solucién de isosorbida (10,00 g, 68,4 mol) en isopropanol (20 ml) se agité en un reactor durante 2 horas con 500
mg de un catalizador heterogéneo de Ru al 5 %/C (catalizador de Ru al 5 % en masa/C, lo que produce en un 0,25 %
en masa de rutenio sobre la masa de isosorbida utilizada) bajo una presién de hidrégeno de 10 bares (1000 kPa) y a
una temperatura de 220 °C ("condiciones de hidrogenacién por transferencia"). A continuacién, el reactor se enfrid
hasta la temperatura ambiente y se despresurizé. El catalizador (Ru/C) se aislé por filtracién (con lo que se logré una
recuperacién > 97 % del catalizador) y se lavé con isopropanol fresco (10 ml). El filtrado (que comprende los
componentes organicos) se concentrd a presion reducida para obtener un aceite incoloro y viscoso, que comprende
una mezcla de dianhidrohexitoles que comprendia (determinado por integracion relativa de las sefiales de RMN de 'H
caracteristicas de los diferentes componentes de dianhidrohexitol, confirmada por cromatografia de gases acoplada a
espectrometria de masas, GC-MS) isoidida (al 55 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles
presentes en la mezcla), isosorbida (al 38 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la
mezcla) e isomanida (al 7 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la mezcla).

El aceite incoloro y viscoso obtenido de esta reaccién se utilizé para la siguiente etapa de reaccién sin més purificacién
ni aislamiento de sus componentes.

Ejemplo 2: Esterificacidn selectiva de una mezcla de compuestos de férmula Il (etapas M3)) y M4)) - Parte |

Al aceite incoloro y viscoso usado tal como se obtuvo en el ejemplo 1 anterior (que comprende isoidida, isosorbida e
isomanida; etapa M3)) se le afiadieron anhidrido acético (7,12 ml, 75,3 mmol) y acetato de plomo(ll) (556 mg, 1,71
mmol) y la mezcla resultante se agit6é a temperatura ambiente durante 3 horas. A continuacién, se afiadié acetato de
etilo (30 ml) a la mezcla, lo que produjo la precipitacién del catalizador de acetato de plomo(ll). Posteriormente, el
catalizador precipitado se recogié por filtracion (con lo que se recuperd > 96 % del catalizador) y se lavé con acetato
de etilo fresco (5 ml).

Las fases reunidas de acetato de etilo (que comprenden la mezcla esterificada, especificamente acetilada, de
dianhidrohexitoles y dianhidrohexitoles no esterificados) obtenidas de esta reaccién se utilizaron entonces para la
siguiente etapa de reaccidn sin mas purificacién o aislamiento de sus componentes.
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Ejemplo 3: Separacién de isoidida a partir de una mezcla de dianhidrohexitoles mediante extraccién liquido-liquido
(etapa M5)) - Parte |

Las fases reunidas de acetato de etilo (que comprenden la mezcla esterificada, especificamente acetilada, de
dianhidrohexitoles y dianhidrohexitoles no esterificados) obtenidas del ejemplo 2 anterior se agitaron con agua (30 ml)
durante 30 min, luego se separaron las capas y la capa acuosa se extrajo cuatro veces con acetato de etilo (4 x 30
ml), por lo que la fase acuosa se agité nuevamente junto con la fase de acetato de etilo en cada caso durante 30 min
antes de cada separacién.

La fase acuosa se separé posteriormente y el agua se eliminé a presion reducida para producir isoidida (4,21 g, 42 %,
sobre la cantidad total de isosorbida utilizada como material de partida en el ejemplo 1 anterior).

La pureza de la isoidida obtenida en este ejemplo 3 se analizé por cromatografia de gases acoplada a espectrometria
de masas (GC-MS) y por RMN de 'H y fue = 99 %.

Ejemplo 4: Hidrélisis de dianhidrohexitoles esterificados (etapa M7))

Las fases organicas (acetato de etilo) del ejemplo 3 anterior (que comprenden la mezcla esterificada, especificamente
acetilada, de dianhidrohexitoles) se reunieron y el disolvente se eliminé de las fases organicas combinadas a presién
reducida para producir un aceite incoloro (7,21 g).

El aceite asi obtenido se disolvié en agua (15 ml), se afiadié resina de intercambio catiénico acida (Amberlite® IR120,
1,0 9) y la mezcla asi obtenida se calenté a reflujo durante 6 horas. Después de enfriar la mezcla hasta la temperatura
ambiente, la resina de intercambio catiénico acida se recogid por filtracién (se obtuvo una recuperacién > 99 % de la
resina de intercambio catiénico &cida) y el filtrado se concentré a presién reducida para producir una mezcla de
isosorbida, isomanida e isoidida (proporcién molar de isémeros: 69 (isosorbida):13 (isomanida):18 (isoidida),
rendimiento combinado: 5,21 g). La proporciéon isomérica de la mezcla se determiné mediante la integracion relativa
de las sefiales de RMN de 'H caracteristicas de los distintos componentes de dianhidrohexitol respectivos.

La mezcla de isosorbida, isomanida e isoidida asi obtenida en este ejemplo 4 se reciclé para su uso en una etapa M2)
del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segln la presente invencién (véase el ejemplo 5 a
continuacién).

Ejemplo 5: Reciclaje de una mezcla de dianhidrohexitoles obtenida en la etapa M7)

La mezcla de isosorbida, isomanida e isoidida obtenida en el ejemplo 4 anterior se sometié a la etapa M2), utilizando
el procedimiento descrito en el ejemplo 1 anterior, y se obtuvo una mezcla que comprendia isoidida (al 55 % molar
sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la mezcla), isosorbida (al 38 % molar sobre la cantidad
molar total de dianhidrohexitoles presentes en la mezcla) e isomanida (al 7 % molar sobre la cantidad molar total de
dianhidrohexitoles presentes en la mezcla).

Ejemplo 6: Isomerizacion de isosorbida (etapa M2)) utilizando niquel Raney como catalizador de metal de transicién

Una solucidén de isosorbida (1,00 g, 6,84 mmol) en isopropanol (10 ml) se agité en un reactor durante 3 h con un
catalizador Raney-Niquel modificado con un 1 % en masa de Mo (100 mg, "Grace 3202", que comprende = 92 % de
Ni) bajo una presién de hidrégeno de 10 bares (1000 kPa) y a una temperatura de 200 °C ("condiciones de
hidrogenacién por transferencia"). A continuacién, el reactor se enfrié hasta la temperatura ambiente y se despresurizé.
El catalizador (Raney-Nickel) se aislé por filtracién (con lo que se recuperd > 99 % del catalizador) y se lavé con
isopropanol fresco (10 ml). El filtrado (que comprende los componentes orgénicos) se concentrd a presién reducida
para obtener un aceite incoloro y viscoso, que comprende una mezcla de dianhidrohexitoles que comprendia
(determinado por integracion relativa de las sefiales de RMN de 'H caracteristicas de los diferentes componentes de
dianhidrohexitol y GC-MS) isoidida (al 54 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la
mezcla), isosorbida (al 39 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la mezcla) e
isomanida (al 7 % molar sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles presentes en la mezcla).

El aceite incoloro y viscoso obtenido de esta reaccién se utilizé para la siguiente etapa de reaccién sin més purificacién
ni aislamiento de sus componentes.

Ejemplo 7: Esterificacidn selectiva de una mezcla de compuestos de férmula |l (etapas M3) y M4)) - Parte |l

A un aceite incoloro y viscoso utilizado tal como se obtuvo segun el procedimiento descrito anteriormente en el ejemplo
6 (1,0 g, 6,84 mmol, que comprendia isoidida, isosorbida e isomanida en la proporcién molar como se muestra
anteriormente en el ejemplo 6), anhidrido de acido carboxilico (8.21 mmoles en cada caso de los anhidridos de acido
carboxilico especificados para los ejemplos 8a a 8f en la tabla 1) y acetato de plomo(ll) trihidratado (65 mg, 0,171 mol)
y la mezcla resultante se agité a temperatura ambiente durante 3 horas en cada caso. A continuacién, se afiadié
acetato de etilo (5 ml) a la mezcla en cada caso, lo que provocé la precipitacion del catalizador de acetato de plomo(ll).
El catalizador precipitado se recogié posteriormente por filtracion y se lavé con acetato de etilo fresco (2 ml).
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Las fases reunidas de acetato de etilo (que comprenden la mezcla esterificada, especificamente acilada, de
dianhidrohexitoles y dianhidrohexitoles no esterificados) obtenidas de esta reaccién se utilizaron entonces en cada
caso para la siguiente etapa de reaccién sin mas purificacién o aislamiento de sus componentes.

Ejemplo 8: Separacidn de isoidida a partir de mezclas de dianhidrohexitoles mediante extraccién liquido-liquido (etapa
M5)) - Parte Il

Las fases reunidas de acetato de etilo (que comprenden la mezcla esterificada, especificamente acilada, de
dianhidrohexitoles y dianhidrohexitoles no esterificados) obtenidas del ejemplo 7 anterior (de varios experimentos, cf.
la tabla 1 a continuacién) se evaporaron a presién reducida para obtener un residuo aceitoso en cada caso. A
continuacién, cada residuo aceitoso asi obtenido se disolvié en agua (15 ml) y se extrajo seis veces con acetato de
etilo (6 x 15 ml), utilizando un embudo de decantacién.

El agua se eliminé posteriormente en cada caso de la fase acuosa a presidn reducida y el residuo organico remanente
en cada caso se analizé por RMN de 'H y por GC-MS. Los rendimientos absolutos respectivos de residuos organicos
(en g) y los resultados de estos anélisis de los residuos orgéanicos se muestran en la tabla 1 a continuacién para los
ejemplos 8a a 8f:

Tabla 1: Resultados de los experimentos de los ejemplos 7y 8

Ejemplo §Anh|’drido de acido Rendimiento Composicién (por RMN de 'H) [% molar]

i n° {carboxilico [masa]

. 8a  Anhidrido acético . 049g 90 isoidida:10 monoacetato de isosorbida (isémeros 2.
‘ ‘ y 9) ;

. 8b  Anhidrido propiénico . 047g |95 isoidida:5 monopropionato de isosorbida (isémeros
; 5 2y3) 5

8¢ :Anhidrido butirico 0,44 g > 99 isoidida

8d  Anhidrido isobutirico . o048g  >9%isodida

""""" 8¢  Anhidrido pivaico .  050g  >99isoidida

........... 8fAnh|dr|dopentano|coO34g>99|so|d|da

La "Composicién" mostrada en la tabla 1 anterior se refiere en cada caso a la composicién del residuo orgénico
obtenido, y el "% molar" mostrado en la tabla 1 para la "Composicién" es el porcentaje molar de los componentes de
dicha composicién, sobre la cantidad molar total de dianhidrohexitoles (incluidos los dianhidrohexitoles acilados)
presentes en el residuo orgéanico obtenido.

A partir de los datos mostrados en la tabla 1 puede concluirse que al menos los anhidridos de acido carboxilico con
un numero total de 4tomos de carbono <5 permiten una extraccién liquido-liquido especialmente eficiente con baja
pérdida en el rendimiento deseado, aunque a un mayor coste de reactivos si se utilizan anhidridos de &cido carboxilico
con un mayor namero total de atomos de carbono. El anhidrido (acido) pivalico y el anhidrido (acido) isobutirico (ambos
con cadenas de carbono ramificadas) mostraron los resultados mas favorables por lo que se refiere al rendimiento de
isoidida y a la pureza de la isoidida asi obtenida. Por lo tanto, puede concluirse ademas que los anhidridos simétricos
de acido carboxilico con un numero total de atomos de carbono < 5, preferentemente anhidridos simétricos de acido
carboxilico con un numero total de atomos de carbono en el intervalo de 22 a £ 5, en los que preferentemente los
atomos de carbono presentes forman (cuando sea estructuralmente posible) una cadena de carbono ramificada, son
especialmente preferidos como reactivos para hacer reaccionar la mezcla de compuestos de férmula Il en la etapa
M4) del procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida segun la presente invencién.
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REIVINDICACIONES
1. Un procedimiento de preparacidn y/o aislamiento de la isoidida de férmula I:
H OH
0

HO 0}
que comprende las etapas siguientes:
M3) proporcionar o preparar una mezcla de compuestos de férmula Il
y OH
0

HO H an,

que comprenda isoidida y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida e
isomanida,

M4) someter la mezcla de compuestos de férmula Il de la etapa M3) a las condiciones de una esterificacién
selectiva, de modo que se obtiene una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada,

en la que la esterificacidn selectiva:
- se realiza en presencia de un catalizador metélico, y

- comprende hacer reaccionar la mezcla de compuestos de férmula Il con un reactivo seleccionado del grupo
que consiste en anhidridos de acido carboxilico, en los que el 4cido carboxilico o los acidos carboxilicos que
forman el anhidrido de acido carboxilico en cada caso se seleccionan del grupo que consiste en acidos
carboxilicos que comprenden un nimero total de atomos de carbono en el intervalo de2a 8, y

MS) separar la isoidida no esterificada de la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
obtenidos en la etapa M4),

para obtener y/o aislar la isoidida no esterificada.
2. Un procedimiento segun la reivindicacién 1, en el que la esterificacién selectiva en la etapa M4):

- se realiza de forma que esterifique selectivamente la isosorbida y/o la isomanida en presencia de isoidida;
y/o

- se realiza en presencia de un catalizador metélico,

en el que el metal se selecciona del grupo que consiste en calcio, estroncio, bario, cinc, cadmio, mercurio,
indio, talio, los lantanidos, estafio, plomo, antimonio, bismuto, hierro, cobalto y niquel;

preferentemente en presencia de un catalizador de sal metalica,

en el que preferentemente el metal se selecciona del grupo que consiste en calcio, estroncio, bario, cinc,
cadmio, mercurio, indio, talio, los lantanidos, estafio, plomo, antimonio, bismuto, hierro, cobalto y niquel, y/o

- se realiza a una temperatura comprendida entre -20 °C y 50 °C, preferentemente entre 10 °C y 50 °C, mas
preferentemente entre 15 °C y 45 °C, y aun mas preferentemente entre 15 °C y 35 °C; y/o

- se realiza durante un tiempo de reaccién comprendido entre 15 minutos y 24 horas, preferentemente entre
30 minutos y 10 horas, méas preferentemente entre 1 hora y 5 horas, y alin mas preferentemente entre 1 hora
y 3 horas.
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3. Un procedimiento segln cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que la esterificacién selectiva en la
etapa M4) se realiza en presencia de un catalizador metélico, en el que el catalizador metalico es o comprende un

catalizador de plomo, preferentemente un catalizador de sal de plomo.

4. Un procedimiento segln cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que la mezcla de compuestos de
férmula Il proporcionada o preparada en la etapa M3) comprende una mezcla que comprende o que consiste en

isoidida, isosorbida e isomanida, en el que preferentemente:

- la isoidida esta presente en una cantidad total en el intervalo del 10 al 95 % molar, preferentemente en el
intervalo del 40 al 95 % molar, méas preferentemente en el intervalo del 50 al 90 % molar, sobre la cantidad
molar total de la mezcla de compuestos de férmula I, o

- la isoidida esta presente en una cantidad total en el intervalo del 40 al 70 % molar, preferentemente en el
intervalo del 45 al 65 % molar, méas preferentemente en el intervalo del 50 al 60 % molar, sobre la cantidad
molar total de la mezcla de compuestos de férmula I1.

5. Un procedimiento segln cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que:

- en la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo
que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada obtenidos en la etapa M4),

- la proporcién molar isoidida no esterificada:isoidida esterificada estd en el intervalo de 75:25 a 98:2,
preferentemente de 80:20 a 95:5, y/o

- la proporcidén molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,5:99,5, y/o

- la proporcién molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,1:99,9, y/o

- la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que
consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada obtenida en la etapa M4) comprende isoidida,
isomanida-2,5-diacetato y monoacetato de isosorbida, preferentemente isosorbida-5-monoacetato.

6. Un procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones anteriores, preferentemente segun la reivindicacion 4,
que comprende la siguiente etapa adicional:

M2) hacer reaccionar uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida,
ésteres de isosorbida, ésteres de isomanida y mezclas de los mismos,

preferentemente uno o méas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y
mezclas de las mismas, més preferentemente isosorbida,

en el que preferentemente uno o mas compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida,
isomanida y mezclas de las mismas se utiliza en forma de una mezcla de compuestos orgénicos hidroxilicos,
que comprende una cantidad total de isosorbida en el intervalo del 90 al 99,5 % en masa, preferentemente
del 95 al 99,5 % en masa, sobre la masa total de sorbitol, manitol, isosorbida, isomanida y derivados de
sorbitan, en el que los derivados de sorbitdn se seleccionan del grupo que consiste en 1,4-sorbitén, 3,6-
sorbitan, 2,5-manitan, 2,6-sorbitan, 1,5-sorbitan, 2,5-iditdn y sus mezclas, presentes en la mezcla de
compuestos hidroxilicos organicos,

en condiciones de hidrogenacién por transferencia en presencia de un catalizador de metal de transicién y
preferentemente en presencia de hidrégeno, preferentemente en presencia de un disolvente polar,
preferentemente seleccionado del grupo que consiste en alcoholes, agua y mezclas de los mismos,

obtener una mezcla de compuestos de férmula Il como se define en cualquiera de las reivindicaciones 1 0 4.

7. Un procedimiento segln la reivindicacion 6, que comprende la siguiente etapa adicional:

M1) hacer reaccionar uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en sorbitol, manitol y
mezclas de los mismos, en condiciones acidas, para obtener uno o mas compuestos seleccionados del grupo
que consiste en isosorbida, isomanida y mezclas de las mismas,

preferentemente para proporcionar dichos uno o méas compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida, isomanida y mezclas de las mismas que se utilizaran en la etapa M2),

8. Un procedimiento segln cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en el que la etapa M5) comprende:
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MS) separar la isoidida no esterificada de la mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno o ambos
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada
obtenidos en la etapa M4) por separacidn de fases, preferentemente por extraccién liquido-liquido,

para obtener y/o aislar la isoidida no esterificada.

9. Un procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones precedentes, que comprende ademas la etapa o etapas
adicionales siguientes:

M6) usar la mezcla que comprende uno o ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada, y que preferentemente comprende ademas isoidida
esterificada, obtenida después de la separacidn en la etapa M5) y/o uno o mas productos de reaccién de la
misma, en la que preferentemente dichos uno o mas productos de reaccién comprenden uno o mas
compuestos seleccionados del grupo que consiste en isosorbida, isomanida y mezclas de las mismas, y
preferentemente comprenden ademés isoidida, para proporcionar o preparar, preferentemente en una o mas
etapas, la mezcla de compuestos de férmula Il en la etapa M3); y/o

M7) hidrolizar la mezcla que comprende uno 0 ambos compuestos seleccionados del grupo que consiste en
isosorbida esterificada e isomanida esterificada, y preferentemente que comprende ademas isoidida
esterificada, obtenida tras la separacidn en la etapa M5) y preferentemente utilizar la isosorbida y/o isomanida
asi obtenidas en la etapa M2).

10. Una composicién que comprende una mezcla que comprende isoidida no esterificada y uno 0 ambos compuestos
seleccionados del grupo que consiste en isosorbida esterificada e isomanida esterificada,

en la que:

cualquier isosorbida esterificada presente, cualquier isomanida esterificada presente y cualquier isoidida
esterificada presente se esterifica con un 4cido carboxilico que comprende un namero total de atomos de
carbono en el intervalode2a 8,y

la proporcién molar isoidida no esterificadaisoidida esterificada presente en la composicion esta en el
intervalo de 75:25 a 98:2.

11. Una composicién segun la reivindicacién 10, en la que:

- la proporcién molar entre la isoidida no esterificada presente en la composicién y la suma de la isoidida
esterificada, la isosorbida esterificada y la isomanida esterificada presentes en la composicién esta en el
intervalo de 40:60 a 65:35, preferentemente de 45:55 a 60:40, y/o

- la proporcién molar isoidida no esterificadaisoidida esterificada presente en la composicién estd en el
intervalo de 80:20 a 95:5, y/o

- la proporcidén molar de cualquier isosorbida no esterificada presente:cualquier isosorbida esterificada
presente en la composicion esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,5:99,5,
y/o

- la proporcién molar de cualquier isomanida no esterificada presente:cualquier isomanida esterificada
presente en la composicion esta en el intervalo de 20:80 a 0,01:99,99, preferentemente de 5:95 a 0,1:99,9,
y/o

- la composicién comprende isoidida, isomanida-2,5-diacetato y monoacetato de isosorbida, preferentemente
isosorbida-5-monoacetato.

12. Una composicién segln cualquiera de las reivindicaciones 10 a 11, obtenida u que puede obtenerse por un
procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9.

13. El uso de una composicién como se define en cualquiera de las reivindicaciones 10 a 12,

- en un procedimiento de preparacién y/o aislamiento de isoidida, preferentemente como material de partida
o intermedio; y/o

- en un procedimiento para separar la isoidida de otros dianhidrohexitoles, preferentemente de una mezcla
de otros dianhidrohexitoles o isémeros de dianhidrohexitol que comprende isosorbida y/o isomanida,
preferentemente como material de partida o como intermedio.

14. El uso de un procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9, que comprende una etapa de
esterificacién selectiva de una mezcla de isbmeros de dianhidrohexitol que comprende isoidida, para separar la
isoidida de dicha mezcla de isbmeros de dianhidrohexitol, preferentemente de una mezcla de compuestos de férmula
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Il como se define en la reivindicacién 1 o 4, en el que preferentemente el procedimiento comprende esterificar
selectivamente los isbmeros de dianhidrohexitol distintos de la isoidida y separar posteriormente la isoidida no
esterificada de la mezcla de isémeros de dianhidrohexitol esterificados.

15. Un procedimiento de preparacién de un polimero que comprende monémeros de isoidida 0 mondmeros de isoidida
modificados, en el que el procedimiento comprende preparar o aislar los monémeros de isoidida y/o los monémeros
de isoidida modificados por un procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9 o en el que interviene un
procedimiento segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9.
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