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Nouveau proeede de purification de polyesters 

La presente invention conceme un nouveau proeede de purification de polyesters 
eontenant des impuretes. La presente invention concerne egalement un nouveau proeede 
de preparation de polyesters. 

De nos jours, une attention croissante est portee aux polymeres synthetiques pour 
5 i'elaboration d'organes artificiels et la formulation de medicaments [Chem. Eng. News 

2001. 79 (6), 30]. Les polymeres concernes doivent respecter un certain nombre de 
criteres et, en particulier, ils doivent etre biocompatibles. Le caractere biodegradable est 
un avantage supplementaire si le polymere doit etre elimine apres une periode 
appropriee d'implantation dans un organisme. A cet egard, les polyesters, et notamment 

10 les copolymeres a base d'acide lactique et glycolique (PLGA) presentent un tres grand 
interet car ils sont sensibles a l'hydrolyse et sont degrades in vivo avec liberation de 
sous-produits non-toxiques. Le champ d'application des PLGA est tres vaste {Adv. 
Mater. 1996, 8, 305 et Chemosphere 2001, 43, 49). Dans le domaine chirurgical, ils sont 
utilises pour la synthese de fils multi-brins, de sutures, d'implants, de protheses... En 

15 pharmacologic, ils permettent Fencapsulation, le transfert et la liberation controlee de 
principes actifs. 

Neanmoins et de fafon gen era I c la stabilite de ces polyesters peut etre alteree par la 
presence d'impuretes et notamment de monomere residue I. Ces impuretes proviennent 
du precede de synthese de ces polyesters. 

20 Plus particu!ierement, la stabilite des polymeres pour des applications medicales est 
primordiale a fin de limiter au maximum la degradation prematuree du systeme et les 
effets deleteres qui peuvent en resulter. 

En particulier, il est connu que la presence de lactide res i duel dans un PLA (ou un 
PLGA) a une influence directe sur les proprietes du polymere. 

25 Cela peut avoir un impact sur : 

- les proprietes mecaniques du polymere et en particulier une diminution de l'elasticite ; 
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- la mise en oeuvre. En effet, a la fin de la synthase du polymere. generalement effectuee 
a haute temperature, le lactide residuel peut sublimer pendant 1'extrusion et venit-
con tarn iner l'outil industriel ; 

- la stabilite du polymere. En presence d'humidite, le lactide est facilement hydro lyse et 
5 1'acide lactique gen ere, du fait de la diminution locale du pH, autocatalyse la 

degradation du PLA; 

- la formation de nouveaux sous-produits dans les formulations. Le lactide peut reagir 
avec des fonctions du principe actif presentant des fonctions nucleophiles (notamment 
des fonctions amines prima ires) pour former les lactyl-lactates correspondants. 

10 Cet effet est egalement observe chez les autres polyesters tels que par ex em pie, le 
polycaprolactone. 

La preparation des PLAs par les precedes industriels courants (haute temperature, sans 
solvant et en presence de sels d'etain) s'accompagne inevitablement d'un taux de lactide 
residue! de Lord re de 2 a 5%. En effet la reaction de polymerisation du lactide est 

15 equilibree et il est done impossible de consommer la total ite du monomere. 

Plusieurs techniques sont connues pour diminuer le taux de lactide residuel des PLAs de 
hauts poids moleculaires. La demande de brevet US5496923 propose de soumettre le 
polymere fondu a une pression reduite. Le lactide residuel est elimine par sublimation. 

Dans la demande de brevet EP 2 221 333, le polymere fondu est balaye par un courant 
20 gazeux sec entrainant le lactide residuel hors du reacteur. 

Mais ces deux techniques presentent I"inconvenient de conserver le catalyseur 
(neutralise ou non) dans le polymere final. 

Or le catalyseur de polymerisation peut aussi catalyser la depoiymerisation, et done la 
formation de lactide. 

25 Dans la demande de brev et US 2011021742 le polymere a l'etat solide, divise en grains, 
est mis en contact avec un solvant (notamment de I'zsopropanol) entrainant le lactide 
jusqu'a epuisement. En outre, l'addition d'acide lactique permet egalement 
1'elimination du catalyseur. 
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Tous ces precedes conduisent a des PLAs avec des taux de lactide residuel superieurs a 
0,2%. 

W02007/088135 divulgue un proeede dans lequel le polymere est soiubilise dans un 
solvant (dichloromethane, acetone) puis est re-precipite par addition de la solution sur 

5 un large volume de non-solvant (methanol, eau). La soiution contenant le lactide est 
eliminee. Cette derniere methode permet d'obtenir des taux de lactide residuel inferieurs 
aux limites de detections (<0,01%) et est generalement utilisee pour les polymeres a 
visees pharmaceutique et medicale. 

Cependant, ces methodes presentent plusieurs inconvenients : utilisation de conditions 
10 drastiques (hautes temperatures, vide pousse) et/ou de grandes quantites de solvants. 

La mise au point d'un precede permettant a la fois d'obtenir des polyesters presentant 
un faible taux de monomerc residuel tout en utilisant des methodes « douces » d'un 
point de vue economique et environnemental constitue un enjeu majeur. 

Le probleme que resout la presente invention est de mettre au point un precede 
15 industria 1 isabIe permettant de ramener le taux de monomere residuel dans les polymeres 

a des valeurs inferieures a 0,1%, et meme inferi cures a 0,06%. 

La deposante propose done un nouveau precede de purification de polyesters, qui 
permet d'obtenir un faible taux de monomere(s) residuel tout en respectant les 
proprietes originales du polymere et en proposant des conditions de reactions 

20 economiquement et environnementalement interessantes. 

La presente invention a done pour objet un precede de purification de polyester 
comprenant des impuretes, ces impuretes contenant au moins 0,1% en poids de 
polyester du ou des monomeres residuels. La presente invention comprenant au moins 
I'etape de : 

25 (ii) ajouter au polyester dans un solvant un material! fonctionnalise choisi parmi 
un dendrimere de type PAMAM et une resine fonctionnalisee par une on des 
fonctions amine primaire et/ou secondaire. 

Par polyester, on entend un polymere dont au moins un motif contient une fonction 
ester. Par exemple, on entend les polycaprolactones (PCL), les polymeres d'acide 
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lactique (PLA), les polymeres d'acide lactique et glycolique (PLGA), les polymeres 
d'acide glycol ique (PGA). 

Par solvant, on entend tout solvant ou melange de solvants approprie. De preference, le 
solvant ou melange de solvants est tel que le polyester y est soluble. De preference, le 

5 solvant est choisi parmi les solvants halogenes, les cetones (telles que 1'acetone, la 
methylethyl cetone (MEK), la methyl isobutylcetone (MIBUK)), les ethers cycliques (le 
THF, le methylTHF) et les solvants aromatiques. Par exemple, le solvant est choisi 
parmi le dichloromethane, le dichloroethane, le chloroforme et le toluene. De 
preference, le solvant est le dichloromethane. 

10 Par impuretes, on entend notamment toute impurete resultant du precede de synthase du 
polyester, par exemple un catalyseur ou un monomere qui n'a pas ete consomme par la 

Par exemple, on entend un polyester comprenant au moins de 0,1 a 1,0% d'impuretes en 
poids total de polyester et de preference de 0,2 a 0,5% d'impuretes en poids total de 

15 polyester. 

Par resine, on entend toute resine synthetique ou naturelle, stable chimiquement, 
pouvant servir de support a I'espaceur et/ou a la ou les fonctions greffees dans la 
presente invention. Par exemple, la resine peut etre une resine polystyrene, ou 
polystyrene-divinylbenzene. 

20 Par resine fonctionnalisee, on entend une resine sur laquelle est greffee une ou plusieurs 
fonctions, directement ou via l'intermediaire d'un espaceur. Par espaceur, on entend par 
exemple une chainc alkyle en Ci a C15, lineaire ou ramifiee, ou une chaine aralkyle, par 

chaine alkyle en Gi a C15, lineaire 011 ramifiee. On entend egalement une chaine alkyle 
25 en Gi a C15, lineaire ou ramifiee, ou une chaine aralkyle, dans laquelle un ou plusieurs 

atomes de carbone peuvent etre remplaces par un atome d'azote. 

reaction. 

exemple une chaine . De preference, I'espaceur est une 

Par aralkyle, on entend une chaine aryl-alkyie ou bien une chainc alkyle-aryle-alkyle. 
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Par aryle. on entend notamment un radical phenyl. Par alkyle, on entend ici notamment 
une chaine alkyle en C'i a C15, lineaire ou ramifiee, par exemple un radical methyie ou 
un radical ethyle. 

Par amine primaire, on entend une fonction amine dans laquelle l'atome d'azote est lie a 
5 2 atomes d'hydrogene. Par amine secondaire, on entend une fonction amine dans 

laquelle l'atome d"azote est lie a un seul atome d'hydrogene. 

Par dendrimere PAMAM, on entend un dendrimere de type pol yam ide-a mine 
comprenant des fonctions amines prima ires en surface et de generation telle qu'il so it 
insoluble dans le solvant considere. 

10 De preference, le materiau fonctionnalise utilise dans l'etape (ii) est une resine 
fonctionnalisee par une ou des fonctions amine primaire et/ou secondaire. 

De preference, le proeede comprend en outre les etapes de : 

(iii) eiiminer le materiau fonctionnalise ; 

(iv) eiiminer le solvant. 

15 L'etape (iii) peut etre realisee par toute methode de separation connue et adaptee pour 
eiiminer un materiau selon I'invent ion. De preference, 1'elimination du materiau est 
effectuee par filtration. 

L'etape (iv) peut etre realisee par toute methode de separation connue et adaptee pour 
eiiminer le solvant utilise. Par exemple. 1'elimination du solvant est realisee par 

20 evaporation sous vide. 

De preference, I'invention a pour objet la purification de polyesters choisis parmi un 
polycaprolactone (PCL), un polymere d'acide lactique (PLA), un polymere d'acide 
lactique et glycolique (PLGA), 11 n polymere d'acide glycolique (PGA). 

De preference, le polyester est un polymere d'acide lactique (PLA) ou un polymere 
25 d'acide lactique et d'acide glycolique (PLGA). 

De maniere plus preferee. le polyester est un polymere ayant une masse comprise entre 
500 et 50 000 Dalton, plus particulierement entre 1 000 et 20 000 Dal ton. 
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De maniere encore plus preferee, le polyester est un PLA. 

De preference, le materiau fonctionnalise est une resine fonctionnalisee par une ou des 
fonctions amine primaire. 

De preference, la resine fonctionnalisee utilisee dans l'etape (ii) est de formule (I) 

dans laquelle L est une chaine alkyle en Q a C15 lineaire ou ramifiee, 

dans laquelle un ou plusieurs atomes de carbone sont remplaces par un atome d'azote, 
etant donne que deux atomes de carbone successifs ne peuvent etre remplaces tous deux 
par un atome d"azote, et 

10 etant donne qu'au moins un atome de carbone terminal est rem pi ace par un atome 
d'azote, 

et S est un support adapte. 

II est entendu que la valence des atomes est respectee. Par exemple, un groupe -(CH2)-, 

— dn 
un groupe N ou un groupe (CH.O de la chaine alkyle peut etre rem pi ace 

Dans tous les cas, il est entendu que le point d'accroche de L au support S est un atome 
de carbone. 

II est egalement entendu que deux atomes de carbone successifs ne peuvent etre tous 
deux remplaces par un atome d'azote. 

20 De preference, un a quatre atomes de carbone sont remplaces par un atome d'azote. De 
preference, un atome de carbone est remplace par un atome d'azote. Alternativement, 
deux atomes de carbone sont remplaces chacun par un atome d'azote. Alternativement, 
trois atomes de carbone sont remplaces chacun par un atome d'azote. Alternativement, 
quatre atomes de carbone sont remplaces chacun par un atome d'azote. 

5 S-L (I) 

15 respectivement par un groupe (NH)-, \ ou-(NH2). 
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Par atomes de carbone successifs, on entend deux atomes de carbone lies directement 
par une liaison covalente. 

Par atome de carbone terminal, on entend un atome de carbone en bout de chaine. Par 
exemple, dans le cas de la chainc alkyle lineaire -CH2-CH2-CH2-CH3, on entend 

5 I "atome de carbone du groupe CH3. Par exemple, dans le cas d'une chaine alkyle -CH2-
CH(CH3)2, on entend les deux carbones des groupes CI 15. 

Par support adapte, on entend par exemple un support polystyrene ou polystyrene-
divinylbenzene. De preference, on entend un support polystyrene. 

De preference, la quantite de materiau fonctionnalise ajoute en (ii) est de 2 a 10 
10 equivalents par rapport au monomere residuel, de preference de 4 a 6 equivalents. De 

preference, l'etape (ii) est suivie d'une etape d'agitation comprise entre 4h et 48h, de 
preference, de 4h a 24h, de maniere plus preferee de 15 a 2Oh. 

De preference, l'etape (ii) (ainsi que l'etape preferee d'agitation) est realisee a une 
temperature comprise entre 10 et 50°C, de preference, entre 15 et 25°C, de preference a 

15 temperature ambiante. 

De preference, le proeede de purification de polyester comprenant des impuretes, ces 
impuretes comprenant en outre au moins 0,1 % en poids de polyester de catalyseur acide 
residuel, comprend en outre l'etape de : 

(i) ajouter au polyester dans un solvant une resine echangeuse d'anions de type base 
20 faible. 

Par catalyseur acide residuel, on entend par exemple un system e catalytique tel que 
deceit dans la demande WO 2004/067602. Par exemple, la reaction est effectuee en 

O 

haloalkyle. Par haloalkyle, on entend un radical alkyl substitue par un ou plusieurs 
25 atomes d'halogene. I e radical alkyle comprend de 1 a 6 atomes de carbones, de 

preference, de 1 a 4 atomes de carbone. L'atome d'halogene est choisi parmi F, CI. Br et 
I. Par exemple, 1'haloalkyle est C2F5 ou CF3. De preference, I'haloalkyie est CF3. 

presence d'un catalyseur de formule , dans laquelle R represente un 



WO 2014/131747 PCT/EP2014/053600 
-8 -

Par resine echangeuse d'anion de type base faible, on entend tout type de resine 
echangeuse d'anion permettant d'eliminer le catalyseur acide residuel. Par exemple, la 
resine est choisie parmi les resines com.mercial.es suivantcs : Amberlyst® A21, 
Dowex™ 66, Dovvex Monosphere™ 66, Dowex Monosphere 77, Dowex Marathon™ 

5 WBA, Dowex Marathon WBA-2, Dovvex Upcore™ Mono WB-500, Dovvex M-43, 
Dovvex M4195, Amberlite™ FPA51, Amberlite FPA53, Amberlite FPA55, Amberlitc 
IRA67, Amberlite IRA96, Amberlite IRA96SB, Amberlite PWA7, Amberlitc PWA8, 
Amberlite PWA10, Amberlite CR5550, I MAC HP661, ou la XUS 43568.00, de 
preference parmi les resines Amberlyst® A21, Dovvex™ 66, Amberlite FPA53, 

10 Amberlitc FPA55, Amberlite CR5550 ou I MAC HP661. 

De preference, la resine echangeuse d'anion est de type amine tertiaire, c'est-a-dire que 
la resine est fonctionnalisee par une ou plusieurs fonctions amines tertiaircs. Ces resines 
permettent un excellent respect des proprietes du polyester. 

Par amine tertiaire, on entend une fonction amine qui n'est lice a aucun atome 
15 d'hydrogene. 

Par exemple, la resine echangeuse d'anion de type amine tertiaire est choisie parmi 
1'Amberlyst® A21, Dovvex™ 66, Amberlite FPA53, Amberlite FPA55, Amberlite 
CR.5550 ou l'IMAC HP661 

Par exemple, la resine est 1'Amberlyst® A21. 

20 De preference, la resine est preparee avant utilisation eonformement. aux 
recommandations du fabricant. Par exemple, la resine peut etre conditionnec avec le 
solvant du melange a traiter, par exemple, avec le dichloromethane. Par exemple, la 
resine peut etre sechee selon toute methode de sechage utilisec traditionnellement, par 
exemple. un sechage sous vide ou par lavage via un solvant ou melange de solvants tel 

25 qu'un alcool (methanol, ethanol, 2-propanol) ou un hydrocarbure saturc tel que 
l'heptane. 

De preference, la resine echangeuse d'anion est ensuite eliminee par filtration. 

De preference, l'etape (i) est repetee une secondc fois. 

La presente invention a egalement pour objet un proeede de (co )po I ymeri sat ion de 
30 polyesters comprenant les etapes de : 
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(a) mettre en presence le ou les monomcres avec un catalyseur acide dans un 
solvant; 

(b) traiter le polyester obtenu scion l'etape (i) telle que definie precedemment; 

(c) traiter le polyester obtenu scion les etapes (ii) a (iv) tel les que definies 
5 precedemment. 

Scion le polyester souhaite, la reaction est realisee a partir d'un monomere lactide et d'un 
monomere glycolide, a partir d'un monomere lactide seul, a partir d'un monomere e-
caprolactone, ou de tout autre monomere approprie. Selon un mode de realisation, le 
monomere est le lactide. Selon un autre mode de realisation, la reaction est une co-

10 polymerisation et la reaction est realisee a partir de lactide et de glycolide. 

De preference, l'etape (a) est realisee a une temperature comprise entre la temperature 
ambiante, c'est-a-dire environ 25°C, et la temperature d'ebullition du solvant choisi. La 
temperature de reaction est choisie de maniere a etre inferieure a la temperature de 
degradation du polymere forme. Les polymeres formes out. generalement une 

15 temperature de degradation comprise entre 250 et 350 C, en fonction de I cur masse 
molaire. Par exemple, la temperature de reaction est de 0 a 150°C. De preference, la 
temperature est de 10 a 90°C. De preference encore, la temperature est de 15 a 45° C, de 
preference de 20 a 30° C. Par exemple, la reaction est realisee a temperature ambiante. 

La reaction est arretee dans l'etape (b) une fois le degre de polymerisation souhaite 
20 obtenu. Par exemple, la reaction est arretee quand la consommation du monomere initial 

est de 90 a 100 %. De maniere preferee, la reaction est arretee quand la consommation 
du monomere initial est superieure a 94 %. 

Le taux de conversion est suivi selon toute methode connue de Fhomme du metier. Par 
exemple, la conversion du monomere initial en polymere est suivie par prelevements 

25 reguliers d'un echantillon de solution qui est concentre, redissout dans du CDC I «, et 
controle par RMN 1H ou par UPLC. 

Dans la presente invention, la reaction de polymerisation est arretee par ajout de la 
resine selon l'etape (i). 

De preference, la resine selon l'etape (i) est ensuitc eliminec par filtration. 



WO 2014/131747 
- 10-

PCT/EP2014/053600 

De preference, l'etape (i) est repetee et la resine echangeuse d'anion est de nouveau 
elimince par filtration. 

Le precede de purification selon 1'invention peut etre adapte a tout precede de synthese 
de polyesters presentant le merne problems de monomere et/ou catalyseur residuel. 

5 Notamment, il peut etre adapte aux precedes de preparations de polymeres tels que 
decrits dans les demandes de brevet W02012/066194, W02012/066195 ou 
W02004 067602. 

La partic experimental suivante est presentee pour illustrer les procedures ci-dessus et 
ne doit en aucun cas etre consideree comme une limite a la portee de 1'invention. 

10 PARTIE EXPERIMEN T ALE 

La synthese du polymere est realisee en solution (melange dichloromethane 
(DCM) toluene) en presence d'un amorceur et d'un catalyseur acide. A la fin de la 
reaction le catalyseur est elimine par traitemcnt du milieu reactionnel avec une resine 
basique (Amberlyst* 21). II est done ajoute une etape avec une resine comportant une 

15 fonction amino. Le PLA, exempt de catalyseur et de monomere, est recupere apres 
filtration et elimination sous pression reduite des solvants de reaction. 

Exemple 1 

Trois resines differentes ont etc testees sur un lot de PLA de tres bas poids moleculaire 
contenant 0,41 % de lactide residuel: 

20 La resine (2-aminoethyl) polystyrene (resine 1, 0,8-1,2 mmol g) 

La resine N-(2-aminoethyl)-aminomethyl polystyrene (resine 2, 3,1-3,5 mmol/g) 

La resine Tris-(2-aminoethyl )-amine polystyrene (resine 3, 3,0 mmol g) 

Resine 1 Resine 2 Resine 3 
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Les echantillons de PLA, en solution dans un melange DCM toluene 7/3, sont agites 
pendant 18h en presence de 4 equivalents de resine par rapport a la quantite de lactide 
residuel. [/analyse par SEC des polymeres traites ne montre aucune evolution des 
masses moyennes. [."analyse par RMN 1H ne permet plus de detecter le lactide et 

5 confirmc la conservation de l'integrite structurale du PLA. 

Resine 1 2 3 

Taux lactide (%) 0.02 0,11 0,08 

Cette methode de purification a ete validee sur un proeede complet de synthase de PLA 
a 1'echelle de 40 mmoies (5,76 g de lactide). En fin de reaction, le catalyseur est elimine 
par deux lavages avec la resine Amberlystk 21. A ce niveau le taux de lactide residuel 
est de 0,40 %. Un lavage supplementaire avec la resine I ramene le taux de lactide 

10 residuel a 0.03 % (dosage UPLC). 

Exemple 2 

Un gramme de PLA en solution dans 10 mL d'un melange DCM toluene 7/3 est agite a 
temperature ambiante sous atmosphere inerte pendant 18h en presence de 50 mg (4,0 
equivalents) de resine 3 de l'exemple 1. 

15 La resine est elimince par filtration et le solvant elimine sous pression reduite a siccite. 

Le lactide residuel dans le PLA est dose par UPLC. La figure 1 donne le taux de lactide 
en fonction du temps d'agitation. 

Apres 18h le taux de lactide est ramene de 0,35 % a 0,07 %. 

La meme experience est realisee en presence de 6 equivalents de resine (75 mg pour 
20 1,0g de PLA). Apres 18h le taux de lactide est Icgercment ameliore et est ramene a 

0,06 %. 

L'analyse des echantillons par SEC ne montre aucune modification des masses 
moyennes du PLA apres le traitemcnt par la resine (18h). 
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Mn (g/mol) Mw (g/mol) IP 

Avant traitement 990 1170 1,17 

4 equiv 980 1150 1,18 

6 equiv 980 1160 1,18 

L'analyse par RMN 1H (300 MHz) des echantillons de PLA traites ne permet pas de 
detecter les traces de lactide <0.1 %. 

La structure du polymere n'est pas affectee par le lavage avec la resine. Le spectre 
5 RMN 1I I restc inchange apres le traitemcnt. 

Exemple 3 

Une solution de 850mg de PLGA 50/50 contenant 1,0% en poids de D,L-lactide 
(Mn = 5680, PDI = 1,72) dans un melange DCM'toluene 5/3 est agite a temperature 
ambiante pendant 18h en presence de 75 mg (3 equivalents) de resine 2. 

10 L'analyse par RMN 1H (300 MHz) de l'echantillon de PGLA ainsi traite montre une 
teneur en lactide residuel <0,1 % (seuil de detection de la RMN) 

Exemple 4 

Le toluene et le dichloromethane sont seches sur tamis moleculairc active sous 
atmosphere incrtc. Le lactide est recristallise sous atmosphere inerte dans le toluene 

15 distille. Le dodecanol est seche sous pression reduite. L'acide 
tri f!uoromethancsuIfoniquc est distille sous vide. La resine Amberlystx21 est sechee 
sous vide en presence de P2O5 puis est stockee sous atmosphere inerte. 

20 

De l'acide triflique (50 u L, 0,5 mmol) est ajoute a une solution de lactide (4,32 g, 30,0 
mmol) et de dodecanol (1,86 g, 10,0 mmol) dans le dichloromethane (15 ml.). Le milieu 
reactionnel est agite a temperature ambiante pendant 18h. 
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1,0g de resine Amberlystk 21 est ajoute. Puis le milieu est agite pendant lh, puis filtre. 
0,5 g de resine sont ajoutes a la solution precedente. Le milieu est agite pendant lh puis 
filtre 

RMN 111 : Con forme. Detection de lactide residuel. 

5 SEC Mw = 957 g/mol, IP = 1,18. 

UPLC Taux de lactide residuel: 0,37 % 

La solution de PLA exempte de catalyseur est agitee avec 1,5 g de resine PS-A-NLL 
(resine 1 de i'exemple 1) pendant 17h. La resine est elimince par filtration et les 
solvants elimines sous pression reduite. Le PLA est ensuitc seche sous vide a 50°C 

10 pendant la nuit (m = 6,1 Og, 98,7 %). 

RMN 1 LI: Conforme. Lactide non detectable. 

SEC Mw = 952 g/mol, IP = 1,18. 

UPLC Taux de lactide residuel : 0,08 % 
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REVENDICATIONS 

1. Proeede de purification de polyester comprenant des impuretes, ces impuretes 
comprenant au moins 0,1 % en poids de polyester du ou des monomeres residuels, 
comprenant au moins l'etape de : 

5 (ii) ajouter au polyester dans un solvant un materiau fonctionnalise choisi parmi un 
dendrimere de type PAMAM et une resine fonctionnalisee par une ou des 
fonctions amine primaire et/ou secondaire. 

2. Proeede selon la revendication 1 comprenant en outre les etapes de : 

(iii) eiiminer le materiau fonctionnalise; 

10 (iv) eiiminer le solvant. 

3. Proeede selon l'une des revendications 1 ou 2, dans lequel le polyester est choisi 
parmi un polycaprolactone (PCL), un polymere d'acide lactique (PLA), un polymere 
d'acide lactique et glycolique (PLGA), et un polymere d'acide glycolique (PGA). 

4. Proeede selon l'une des revendications 1 a 3, dans lequel le polyester est un 
15 polymere d'acide lactique (PLA) ou un polymere d'acide lactique et d'acide glycolique 

(PLGA). 

5. Proeede selon l'une des revendications 1 a 4, dans lequel le materiau fonctionnalise 
est une resine, de preference une resine fonctionnalisee par une ou des fonctions amine 
primaire. 

20 6. Proeede selon la revendication 5, dans lequel la resine fonctionnalisee utilisee dans 
l'etape (ii) est de formule (I) 

S-L (I) 

dans laquelle L est une chaine alkyle en Ci a C15 lineaire ou ramifiee ou une chaine 
aralkyle, dans laquelle un ou plusieurs atomes de carbone est remplace par un atome 

25 d'azote, 
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etant donne que deux atomes de carbone successifs ne peuvent etre remplaces tous deux 
par un atome d'azote, et 

etant donne qu'au moins un atome de carbone terminal est remplace par un atome 
d'azote, 

5 et S est un support adapte. 

7. Proeede selon la revendication 6, dans lequel S est un support polystyrene, ou 
polystyrene-divinylbenzene. 

8. Precede selon l'une des revendications 1 a 7, dans lequel l'etape (iii) est realisee 
par filtration. 

10 9. Precede selon l'une des revendications 1 a 8, dans lequel l'etape (iv) est realisee 
par sechage, de preference par evaporation sous vide. 

10. Proeede selon l'une des revendications 1 a 9 de purification de polyester 
comprenant des impuretes, ces impuretes comprenant en outre au moins 0,1 % en poids 
de polyester de catalyseur residuel, comprenant en outre l'etape : 

15 (i) ajouter au polyester dans un solvant une resine echangeuse d'anions de type 
base faible. 

11. Proeede selon la revendication 10, dans lequel l'etape (i) est repetee une seconde 
fois. 

12. Precede selon l'une des revendications 10 ou 11, dans lequel la resine echangeuse 
20 d'anion est choisie parmi la resine Amberlyst® A21, Dowex™ 66, Amberlite FPA53, 

Amberlite FPA55, Amberlite CR5550 ou IMAC HP661. 

13. Precede selon l'une des revendications 10 a 12, dans lequel la resine echangeuse 
d'anion est ensuite eliminee par filtration. 

14. Proeede de (co)polymerisation de polyesters comprenant les etapes de : 

25 (a) mettre en presence le ou les monomeres avec un catalyseur acide dans un 
solvant; 
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(b) traiter selon l'etape (i) telle que definie dans les revendications 10 a 13 le 
polyester obtenu; 

(c) traiter selon les etapes (ii) a (iv) telles que definies dans les revendications 1 a 9 
le polyester obtenu. 


