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RESUMO

A cumarina € um principio ativo volatil encontrado em diversas espécies de
plantas tais como guaco, emburana, agrido, cumaru, canela, entre outras, e em
frutas como morango, cereja e damasco. Possui um odor forte e caracteristico de
baunilha. E utilizada como fixador de perfumes, aditivo em tintas e spray,
aromatizantes de alimentos, produtos de limpeza, além de possuir propriedades
antibioticas, bronco dilatadora, fungicida, anticoagulante, analgésica e também ser
utilizada em tratamentos contra o cancer. Os processos mais comumente utilizados
para obtencdo de principios ativos de plantas envolvem o uso de compostos
organicos toxicos como solvente de extracdo. Produtos farmacéuticos, alimenticios
e cosmeéticos podem ser obtidos através do uso de um solvente na fase supercritica
com as vantagens de se utilizar solventes atoxicos e de se trabalhar a temperaturas
relativamente baixas, sendo facilmente separado do produto final, devido a sua alta
volatilidade, resultando em rendimento e seletividades superiores aos obtidos nos
métodos convencionais de extracdo. O presente trabalho teve como objetivo,
estudar o comportamento da solubilidade da cumarina em CO. supercritico, em
diversas condigbes experimentais, assim como avaliar os pardmetros de processo
para extracdo de cumarina por meio de CO» supercritico a partir de sementes de
emburana. Os dados de equilibrio transcritos em termos de solubilidade foram
correlacionados pela modelagem termodindmica que emprega a equacgao de estado
de Peng-Robinson. Neste caso testou-se duas regras de mistura distintas, a
cldssica de van der Waals, com parametros de interacdo dependentes da
temperatura e a regra de mistura de Mohamed-Holder com parametro de interagéo
dependente da densidade do solvente. O modelo termodindmico com a regra de
mistura de van der Waals mostrou boa capacidade de correlagdo e extrapolacéao
dos dados experimentais de solubilidade. Os parametros de processo estudados
foram temperatura, pressao, tipo e tamanho de particula. Os resultados revelam
efeitos significativos das condigbes termodinamicas de temperatura e pressao sobre
a extracdo e sua seletividade. Os baixos rendimentos conseguidos apontam a
necessidade de adequacédo da técnica para a extracdo de cumarina a partir de

sementes de emburana, como por exemplo, a utilizagcdo de co-solventes.



ABSTRACT

Coumarin is a volatile principle active found on several vegetable species
like guaco, emburana, water-cress, ipeca, coumarou, carapia, cinnamon, among
others, and in fruits like strawberry, cherry and damask. It has a characteristic strong
vanilla smell. It is used as a perfume fixer, paint and spray additive, food flavoring,
cleaning products, and also possesses antibiotic, bronchial dilator, fungicide,
anticoagulant, analgesic properties and can also be used on cancer treatments. The
most usual procedures to obtain vegetable active principles involve the use of toxic
organic substances as extraction solvents. Besides, conventional extraction
technique requires the purification of the obtained substances, what is usually made
through use of high temperatures that can damage the product. Pharmaceutical,
alimentary and cosmetic products can be obtained through use of a solvent in its
supercritical phase with the advantages of use a non-hazardous solvents and work
procedures on relatively low temperatures since the final product can be easily
dissociated due to its high volatility, resulting in improved selectivity and efficiency
when compared to traditional extraction methods. The present work had as an
objective to study the solubility behavior of coumarin in supercritical CO» on several
experimental conditions, as well as evaluate procedure parameters to the coumarin
extraction from emburana seeds through use of supercritical CO,. The results were
correlated using the Peng-Robinson state equation with interaction parameters
based on solvent density (Mohamed-Holder) and the van der Waals classic mixture
rule, with parameters based on temperature. The Peng-Robinson thermodynamical
model with van der Waals presented a good correlation capability and solubility
experimental data extrapolation. The process parameters studied were temperature,
pressure, type and size of the particle. The results show significant effects on
pressure and thermodynamical conditions over the extraction and its selectivity. The
low efficiency rates obtained point to the necessity of technique adjustment for

coumarin extraction from emburana seeds, like for example, the use of co-solvents.
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1 — INTRODUCAO

Um principio ativo € uma substancia que possui efeito terapéutico ou toxico.
Sao eles os responsaveis pela atividade farmacol6gica dos medicamentos, podendo
ser utilizados isolados, ou associados a outros principios. Também denominado
farmaco, do grego pharmakon, pode ser obtido de plantas, animais, fungos,
bactérias, algas ou processados quimicamente. A crescente demanda do
consumidor pelos produtos naturais como fonte de medicamentos, vem estimulando
os recentes esforgos cientificos para avaliagéo e controle da qualidade de principios
ativos obtidos diretamente da matriz vegetal. O desenvolvimento de técnicas para
isolar e quantificar principios ativos naturais tem sido muito estudado, aliando
produtos naturais, ciéncia e alta tecnologia, resultando em produtos mais puros,

eficazes, e, mais atraente do que seus similares sintéticos.

Para extrair das plantas o principio ativo de interesse é necessario isola-lo
de alguma forma, resultando no extrato mais puro e concentrado possivel, seja por
técnicas rudimentares de extracdo, como a infusdo em agua, passando pelo uso de
solventes organicos, sonicacao, até técnicas que empregam alta tecnologia, como a
extracao com fluido supercritico.

As cumarinas foram isoladas a primeira vez em 1820 por Vogel, membro da
Royal Academy of Science em Munique. Vogel associou o odor doce e agradavel
das sementes do cumaru, com o cheiro das flores do trevo (Melilotus officinalis), e
ele conseguiu isolar, em ambos, a cumarina, em forma de cristais brancos,
idénticos, mas em muito menor quantidade nas flores do trevo (Leite et al., 1992).
Atualmente, mais de 800 cumarinas ja foram identificadas, isoladas e
caracterizadas, distribuidas por varias espécies e familias de plantas (Pereira et al.,
1992 apud Celeghini, 1997).

As cumarinas sdo uma série de compostos que possuem em comum um
anel aromatico fundido em um anel de lactonas condensado. Sao divididas em
quatro subgrupos: as hidroxi ou metoxi cumarinas, as cumarinas isoprenilicas, as
piranocumarinas e as furanocumarinas. A maioria das cumarinas possue
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propriedades farmacoldgicas, sendo utilizadas em diversas areas da medicina. As
hidroxicumarinas sao utilizadas como anticoagulantes orais. Sua propriedade
anticoagulante é exercida de forma indireta, através da inibicdo da sintese dos
fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K. Elas inibem também a sintese
da proteina C e S, que sao inibidores fisiol6gicos da coagulagdo. Podem ser
encontradas no cravo doce. As furanocumarinas ou psoralenos, como o psoraleno,
o bergapteno e xantotoxino sdo compostos foto sensibilizadores usados no
tratamento da psoriase, do vitiligo e outras doengas de pele (Cardoso et al., 2002).
Estdo presentes na figueira e na hera de Sdo Jodo. Algumas piranocumarinas,
como as isoladas de plantas da espécie Calophyllum inibem a replicagcdo do HIV-1,
formando uma nova classe de compostos que combatem o virus da Aids (Kashman
et al., 1992 apud Dharmaratne et al., 1998). A cumarina é largamente utilizada na

medicina popular devido as suas propriedades antiinflamatorias.

A cumarina € um principio ativo natural existente em diversas plantas como
0 guaco, a emburana, o agrido, a ipeca, 0 cumaru, o carapia, a canela, a chicoria,
entre outras, e em frutas como o morango, a cereja, a framboesa e 0 damasco.
Possui um odor forte e caracteristico de baunilha. E utilizada como fixador de
perfumes, aditivo em tintas e spray, aromatizantes de alimentos, além de possuir
propriedades antibidticas, bronco dilatadora, antiinflamatéria, analgésica e também

ser utilizada em tratamentos contra o cancer.

A maioria da cumarina comercializada atualmente é sintetizada a partir do
acido amino fenilalanina ou salicil-aldeido (DeGarmo e Raizman, 1967), ou isolada
do cumaru, Dipteryx odorata (Hawley, 1971).

A grande maioria dos trabalhos encontrados em literatura utiliza extragao
convencional com solventes orgéanicos para obten¢do da cumarina. Estes processos
envolvem também etapas de purificagdo do extrato obtido, o que normalmente é
feito através de elevadas temperaturas que podem danificar o produto final, além da
possibilidade de deixar resquicios do solvente empregado, que muitas vezes é
toxico e inviavel para uso em medicamentos, cosméticos e alimentos.

Desde 1993 existe no Departamento de Termofluidodindmica da Faculdade
de Engenharia Quimica da UNICAMP, uma linha de pesquisa de separacao de
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produtos por extracao supercritica. O grupo iniciou suas atividades realizando
estudos sobre a remocédo do colesterol e fracionamento de gordura do leite com
fluidos supercriticos (Neves, 1996; Socantaype, 1996; Saldafa, 1997). Depois de
1996 os estudos foram concentrados para extracdo de compostos ativos de plantas
medicinais. Os estudos objetivaram a exploragdo do uso de CO, supercritico para a
extracdo dos alcaléides como a cafeina, a teofilina, a trigonelina e a teobromina dos
graos do café brasileiro (Saldana, et al., 1997; Saldana, 1997), das folhas do cha
mate (Saldana, 1998) e das sementes de guarana; além da recuperacdo de
pilocarpina da planta de jaborandi (Saldana, 1997). Foram realizados também
estudos de extracdo de teobromina e gordura de cacau, cupuagu (Azevedo, 2001),
fendis (Kopcak, 2003). Desta forma, a extragdo da cumarina a partir das sementes
de emburana utilizando a técnica de extracdo supercritica surge como uma
promissora alternativa para obteng¢do deste principio ativo diretamente da matriz

vegetal.

A tecnologia supercritica explora as propriedades peculiares que os fluidos
apresentam quando proximos aos seus pontos criticos. Nesta regido as
propriedades termodinamicas sao particularmente sensiveis as alteracoes de
temperatura e pressdo. Pequenas mudangas na pressao ou temperatura geram
mudancas enormes na densidade, e, consequentemente, no poder de solubilizagéo.
Além disso, a etapa de separacdo entre solvente supercritico e soluto requer
apenas uma diminuicdo da pressao, tornando soluto e solvente insoluveis, e
provocando a separacao, diferentemente das técnicas convencionais que requerem
novas operagdes de separacdo, como a extracdo liquido-liquido, onde uma

destilagdo é necesséria para a recuperagao do soluto dissolvido no solvente.

O uso do didéxido de carbono oferece ainda as vantagens de ser um
solvente atoxico, de facil obtencédo e de se trabalhar a temperaturas relativamente
baixas (a temperatura critica do CO, é de 31°C), o que é desejavel quando o

processo envolve substancias termicamente sensiveis.

A extragdo com fluido supercritico tem sido amplamente estudada e seu
emprego para obtencdo de d6leos essenciais, principios ativos e outros constituintes
de plantas tém se mostrado viavel, além do grande potencial em escala de
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laboratério. Taylor (1996) aponta em seu livro a potencialidade de se extrair a
cumarina utilizando extragdo supercritica. Lancas et al. (1997) extrairam cumarina

das folhas de guaco utilizando extra¢do supercritica.

1.2 - OBJETIVOS

Tendo em base a importancia da cumarina e a necessidade de alternativas
de extragdo que nao utilizem solventes tdxicos. Levando em consideragdo as
indicacdes existentes na literatura quanto ao potencial da cumarina em ser extraida
utilizando-se CO. supercritico, o objetivo do projeto foi o estudo da extracdo da
cumarina diretamente das sementes de emburana (Torresea cearensis) com 0 USO

de diéxido de carbono supercritico.
Tendo como objetivos especificos:

e Determinar a solubilidade da cumarina em CO» supercritico em funcao

das condigdes termodinamicas de temperatura e pressao;

e Obter curvas de extracdo da cumarina a partir das sementes da

emburana com CO; supercritico;

e |dentificar as variaveis termodinamicas e cinéticas que influenciam e
controlam a solubilidade da cumarina em CO; supercritico e a
seletividade do solvente supercritico para a cumarina, para que seja

possivel uma determinacao das condicdes 6timas de separacao;

e Desenvolvimento de uma modelagem termodindmica para correlacionar a
solubilidade da cumarina em CO, supercritico em funcao da temperatura
e pressao.
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2.1 — Cumarina

A cumarina (1,2-benzopirona, 2H-1benzopiron-2-ona, acido lactona cis-o-
cumarinico, cumarinico anidrido, cumaru) é um cristal branco a temperatura
ambiente, de aroma semelhante ao da baunilha, com ponto de fusao entre 68 e
70°C, massa molecular de 146,15 g/gmol, ponto de ebulicdo entre 297 °C — 299 °C,
e densidade aparente de 0,7 g/mL. Cohen (1979) descreve a cumarina como sendo
soluvel em etanol, cloroférmio, éter dietilico e 6leos, e pouco soluvel em agua.
Apresenta em sua molécula um anel aromatico fundido em um anel de lactonas
condensado (Figura 2.1). A cumarina pode ser encontrada em diversas plantas,
ocorrendo em diferentes espécies e familias botanicas, e, excepcionalmente, em
bactérias e fungos (Celeghini, 1997). Ela também esta presente no mel, em
concentragdes de ng/mL, onde é um dos constituintes responsaveis pelo seu aroma
(Zhou et al., 2002).

3
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Figura 2.1 — Estrutura da cumarina.
A maioria da cumarina comercializada € sintetizada a partir do salicil-
aldeido (DeGarmo e Raizman, 1967), ou isolada do cumaru, Dipteryx odorata
(Hawley, 1971). Fenol e cloroférmio também sao utilizados para a sintese, mas

estdo sendo substituidos gradativamente pelo o-cresol.

O processo de sintese mais utilizado para obtengdo da cumarina esta
descrito na Figura 2.2. E através deste processo que a cumarina é sintetizada na
China (Rodhiascent, 2004). Nele, o 2-metilfenol (cresol) sofre uma cloracao,
formando o ortho-dicloro cresol, que em seguida é oxidado formando &acido
cloridrico e salicil-aldeido. Este, reage com acetato de sédio formando a cumarina.
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O processo utilizado pela Rodhia usa o fenol como matéria prima que na presenga
de NaOH diluido sofre formilagéo (ou adicao aldol) formando um intermediario livre
de cloro (alcool salicilico ou 2-hidroxi-benzilalcool). Este intermediario é oxidado e
se transforma em salicil-aldeido, que reagindo com o acetato de sodio, forma a
cumarina, da mesma forma que no processo chinés.

OH OH
Fenol
Cresol "
B Formilagéo
lCIoragao
OH
OH
CH,OH
CH,Cl, Alcool salicilico

o-diclorocresol

Reagéo b* OH ‘/Reagéo de

oxidagao oxidacao

CHO
Salicil-Aldeido

CHsCO,Na ¥

F

Cumarina

Figura 2.2 - Rotas de produgao da cumarina. A esquerda, processo
chinés. A direita, processo utilizado pela Rodhia.

O processo de fabricagdo da cumarina utilizado pela Rodhia possui o
conveniente de nao produzir intermediarios clorados, enquanto que 0 processo
chinés produz mais de 3 kg de efluente para cada quilo de salicil-aldeido formado.
Estas impurezas incluem gas de &cido cloridrico, &cido cloridrico em solugéo,

PO(OH)s, ortho-cresol e alcool ortho-fenol metilico.
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Estudos feitos pela Rodhia testaram a alergenicidade da cumarina em
animais e humanos. Em animais, ndo foi detectado nenhum sintoma de alergia em
100 % dos testes. Em seres humanos com problemas dermatolégicos, também nao
foi observado nenhum sintoma de rejeigdo a cumarina. Testes clinicos preliminares
em pacientes com alergias a fragrancias ndo demonstraram nenhuma sensibilidade
a cumarina, mas, em uma segunda batelada de testes, 1 % dos pacientes

apresentou reacoes alérgicas.

Estudos clinicos comparativos feitos com cumarina obtida por 3 rotas de
producado diferentes, mostraram que extratos com mais de 50 % de cumarina nao
estimularam o crescimento e proliferagdo de nodulos linfaticos, enquanto que, a
utilizagéo de 25% de cumarina com 270 ppm de Cly, foi suficiente para desencadear
esta reacdo no organismo. Foi verificado também, que a cumarina que
desencadeava esta reagdao imunoldgica no organismo possuia 6-cloro cumarina e
di-hidro-cumarina. A 6-cloro cumarina estimula o crescimento e proliferacdo de
nddulos linfaticos, e a di-hidro-cumarina teve seu uso proibido em fragrancias desde
1974, pela IFRA (International Fragrance Association) (Rodhiascent, 2004).

A producdo mundial de cumarina se concentra na Asia, sendo o maior
produtor a China. A Tailandia, apesar de nao ter produgédo prépria de cumarina,
exporta quantidades expressivas do produto para Unido Européia, privilegiada por
baixas taxas alfandegarias (3%). Até agosto de 2003 as exportacdes tailandesas
chegaram a mais de 145 Mt de cumarina. A india exportou em 2003, mais de 83 Mt
de cumarina para a Unido Européia, menor quantidade que a Tailandia. A producao
chinesa oficialmente exportada para os paises da Unidao Européia e Estada Unidos
€ relativamente baixa, mas estdo sendo feitas investigacdes sobre a pratica de
dumping no mercado internacional da cumarina. A China declarou a exportacdo de
147 Mt para a Unidao Européia em 2002, enquanto que o valor de importacao
declarado pela Unido Européia foi de 15 Mt. Valores de importacdo e exportacao
aproximadamente iguais aos de 2002 foram declarados até agosto de 2003, mais
um indicio de que o dumping é praticado.

Em maio de 2002 o Conselho de Regulacéo (European Commission - EC)
impbs taxas antidumping para a cumarina (€ 3,51/kg), a partir de 2004, o EC
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cobrara as taxas impostas retroativamente, em caso de confirmag¢do do dumping.
Uma acao semelhante contra a pratica de dumping foi tomada pelo Departamento
de Comeércio dos Estados Unidos, em fevereiro de 2003.

A cumarina é utilizada em perfumes (como agente fixador, ou para ressaltar
a fragrancia), detergentes, pasta de dentes, cigarros e bebidas alcodlicas (Cohen,
1979; Opdyke, 1974) e também em borrachas, materiais plasticos, tintas e spray
com a finalidade de mascarar odores de solventes organicos (Fentem e Fry, 1992).
Além dessas finalidades € utilizado também como aditivo em alimentos, adocantes,
no enriqguecimento de 6leos essenciais e na galvanizacao do niquel, levando a uma
menor porosidade e um maior brilho do produto final (Celeghini, 2001).

Muitas plantas amplamente utilizadas na medicina popular para tratamento
de gripes, resfriados, tosses e outras doencas respiratérias possuem como ativo a
cumarina. No guaco (Mikania glomerata), a cumarina é responsavel por cerca de

50 % a 60% de suas propriedades farmacéuticas (Celeghini, 1997).

Em consequéncia de suas propriedades bioquimicas, a cumarina tem sido
utilizada na medicina como antimicrobiano (Michaeli et al., 1970; Higgins et al.,
1978), antiinflamatério (Paya et al., 1992) e broncodilatador (Leal et al., 2000).
Estudos de Leal et al. (2000) comprovam a atividade analgésica da cumarina. Esta
substancia tem sido utilizada também no tratamento da brucelose (doenga causada
por uma bactéria em animais que pode ser transmitida ao ser humano através do
consumo de <carne e leite contaminados) por apresentar atividade
imunomodulatdrias, ativacdo de linhagens de macréfagos (Egan et al., 1990). E
utilizada para tratamento de linfoedemas seguido ao tratamento de cancer de
mama, pulmao e rim. Nestes casos também ¢é utilizada isolada (agindo como um
antineoplasico) ou combinada com a cimetidina (Thornes et al.,, 1989). A cumarina
também tem sido indicada em casos de queimaduras e doencas reumaticas
(Ochocka et al., 1995). Testes farmacoldgicos tém observado que a cumarina causa
inibicdo dos efeitos da musculatura intestinal e uterina in vivo (Celeghini et al.,
2001).

Nos EUA o uso da cumarina como aromatizante em alimentos foi proibido

em 1954 devido a resultados encontrados em pesquisas que apontaram efeitos

8



2 - REVISAO BIBLIOGRAFICA

hepatotoxicos em ratos e cachorros alimentados com produtos a base de cumarina,
e a possibilidade da existéncia de carcinogenicidade e mutagenicidade. Foi
recomendada a ndo utilizagdo da cumarina em alimentos no Reino Unido em 1965,
baseados no mesmo estudo (Cohen, 1979; Opdyke, 1974). Entretanto, a cumarina
€ considerada um principio ativo pelo Conselho Europeu e seu uso é legalizado
pelo Anexo Il das Diretrizes Européias (88/388/EEC). Este anexo estipula uma
concentragdo maxima de cumarina de 2 mg/kg em alimentos e bebidas nao
alcodlicas. Em bebidas alcodlicas e alguns alimentos a base de caramelo esta
concentragao pode ser de até 10 mg/kg, e de 50 mg/kg em gomas de mascar.

Segundo Lake (1999), como consequéncias das inumeras finalidades onde
podem ser aplicados, milhares de pessoas sao expostas a doses terapéuticas de
cumarina, que variam de 8 a 7000 mg/dia, por periodos que vao de duas semanas a
dois anos.

Os estudos de Lake (1999) mostraram que a cumarina apresenta diferentes
niveis de toxidade e é metabolizada de formas distintas em espécies diferentes. Da
grande maioria das avaliagdes deste autor conclui-se que a cumarina ndo € um
agente genotoxico, e, apesar de apresentar hepatotoxidade em ratos, camundongos
e cachorros, esta caracteristica ndo € observada em babuinos e humanos. Uma
comparagdo da toxidade e carcinogenicidade da cumarina presentes em dietas,
cosméticos e outros produtos, indicou que a exposigdo estd dentro de margens
aceitaveis, e ndo representa risco a saude humana (Lake, 1997).

A grande maioria dos trabalhos encontrados na literatura utiliza extracdo

convencional com solventes organicos para obtencao da cumarina.

Ochocka et al. (1995) fizeram um estudo para determinar as cumarinas
existentes nas raizes e folhas da planta Chrysanthemun segetum L. utilizando a
técnica da eletroforese. A planta era seca e a extragdo realizada com metanol. O
extrato obtido era concentrado a vacuo, e diluido com solu¢do de igual volume
contendo 4% de acetato em agua. O precipitado formado era filtrado a vacuo e
extraido com cloroférmio. O cloroférmio era removido do extrato e o residuo

dissolvido em uma solugéo tampao.
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Outro método de extragdo de cumarina a partir de diversas plantas
(emburana, chambad, agrido, sucupira e ipeca) € descrito por Leal et al. (2000). Em
seu trabalho os compostos sdo extraidos com 20% de etanol e agitagcdo mecanica.
O etanol é evaporado e o volume reduzido até atingir a concentracdo desejada
antes do uso; o rendimento foi de 12% em média, baseado no residuo soélido
presente.

Os processos convencionais de extracdo normalmente geram residuos
quimicos e podem, inclusive, alterar as caracteristicas do produto final devido as
altas temperaturas empregadas durante os processos de extragdo e purificagcao. A
tecnologia supercritica exige um investimento maior, mas leva a separacao muito
especifica, onde separacéo e purificacdo sao realizadas simultaneamente, pois a
seletividade do solvente supercritico pode ser modificada através de alteracdes de
propriedades termodinamicas e da natureza do solvente.

Choi et al. (1998) estudaram o comportamento da solubilidade da cumarina
em CO; supercritico. O comportamento destes dados ndo segue as tendéncias
conhecidas em processos de extracdo supercritica. Apenas uma pressdo de
cruzamento foi observada para as isotermas de 35 e 40°C, enquanto que, a 50°C

n&o se observou o comportamento retrégrado.

2.2 — Torresea cearensis

A emburana, Torresea cearensis, € uma arvore da familia Fabaceae, tipica
do serrado e caatinga e pode ser encontrada na grande maioria dos estados
brasileiros (Figura 2.3). Sua madeira é utilizada na construcdo de casas e

assoalhos, na fabricagcdo de méveis de cerejeira e como carvao.

Também é conhecida como angelim, baru, cabocla, cumaru, imburana,
jamburana, aroeira do sertdo, cuncaru-da Bahia, cucaru do nordeste, umburana-de-
cheiro, entre outros nomes. Sua flor € amarela, em cachos (Figura 2.4) a floracao
ocorre nos meses de abril, maio e junho, e frutifica nos meses de junho a setembro.
Seus frutos (do tipo sdmara) sdo ovalados, de coloragao preta, e possuem uma
semente. Estas sdo marrons, tém forma de asas, com aproximadamente 1,5 cm,
10
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sao providas de odor caracteristico da cumarina, e sabor amargo e picante.

Figura 2.3 — Foto da emburana Torresea cearensis (Lubambo, 2004).

Figura 2.4 — Flor da emburana: pequena, amarelada e em cachos (Maia
2004).

Leal et al. (2000) realizaram andlise fitoquimica da casca do tronco da
emburana, baseados no método descrito por Costa (1977). Neste método, o perfil
fitoquimico da planta é determinado por reacdes de identificacdo que sdo baseadas
na identificagcdo de grupamentos quimicos, ou feito por cromatografia de camada
delgada. Neste trabalho, Leal et al. (2000) encontraram na casca da emburana,

além da cumarina, flavonéides, saponinas e taninos.
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2.3 — Fluido supercritico

Um fluido supercritico é qualquer fluido que estd sob as condigbes de
temperatura e pressdo acima dos seus valores criticos. Neste estado ocorre a
formagdo de uma névoa densa, onde liquido e gas nao podem ser distinguidos.
Esta fase possui caracteristicas intermediarias entre liquido e gas, e tem as
vantagens de ter alta permeabilidade, como a dos gases, e 0 poder de solvatacao
dos liquidos.

No diagrama Pressdo versus Temperatura (Figura 2.5), a regido
supercritica demarca o final da coexisténcia de fases liquido e vapor. Acima da
temperatura critica um componente puro gasoso nao pode ser liquefeito apenas
aumentando a pressao aplicada. Da mesma forma, acima da pressao critica um
liquido ndo pode se vaporizar apenas com o aumento da temperatura. A pressao

critica é a pressao de vapor do gas a temperatura critica.

Como consequéncia destas caracteristicas, as taxas de transferéncia de
massa e separacao de fases na extracdo supercritica sdo muito mais rapidas que
nos processos de extragao convencional.

A extracdo supercritica explora as propriedades peculiares que os fluidos
apresentam quando préximos do ponto critico para promover uma separacao
seletiva e ou fracionada (McHugh e Krukonis, 1994; Brunetti et al., 1985). Na
proximidade de seu ponto critico, o fluido tem uma densidade semelhante a da fase
liquida, e, portanto poder de solubilizacdo também semelhante. Juntamente com
uma compressibilidade e coeficientes de expansdo semelhantes aos da fase
gasosa. As propriedades sdo muito sensiveis a temperatura e pressao. Pequenas
mudancas na temperatura ou pressao geram mudancas enormes na densidade e,
portanto, no poder de solubilizagdo. Essa caracteristica confere ao fluido
supercritico importancia e caracteristicas unicas, pois as densidades de solventes
convencionais (liquidos) s6 podem ser alteradas pela adigao de outros solventes, ou
por aumento consideravel na temperatura.

12
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Figura 2.5 — Diagrama PT para uma substancia pura.

Os pré-requisitos basicos de um fluido, para que ele seja usado como

solvente supercritico, sao:
e Boa solubilidade no soluto a ser extraido;
e Ser inerte no produto;
e Facil separagao do produto;
e Preco baixo;

e Baixa pressao critica (menores pregos operacionais).

O COz é um solvente apolar, volatil, ndo é téxico nem cancerigeno, nao é
uma substancia inflaméavel, seu custo é relativamente baixo e pode ser adquirido
com facilidade. Além de todas estas caracteristicas que estimulam o uso do CO;
como solvente em extragdes supercriticas, vale destacar também sua baixa
viscosidade e seu elevado coeficiente de difusdo. A densidade suficientemente alta
confere ao didéxido de carbono supercritico um grande poder de solvéncia. Seu
ponto critico acessivel (possui baixa temperatura critica, 304,1 K, e pressao critica,
73,8 bar) e sua pequena entalpia de vaporizacdo permitem que ele seja usado, no
estado supercritico, com custos operacionais mais baixos. E ainda, sem causar

danos as propriedades funcionais de proteinas e de outros constituintes
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termosensiveis nos produtos naturais, apresentando-se, portanto, como uma
alternativa atrativa para a utilizacdo na extragdo de componentes de alimentos e
produtos farmacéuticos. Uma outra vantagem importante do uso de solventes
supercriticos como o CO, é a facilidade da separacdo do material extraido do
solvente que é realizada por uma simples manipulagéo de temperatura ou pressao,
produzindo uma precipitagdo do produto extraido o que resulta no solvente livre
para ser reciclado.

2.4 — Extracao supercritica (EFS)

2.4.1 — Exemplos de aplicagdes da extragcdo supercritica

Existe um imenso potencial ainda ndo explorado acerca da utilizagao de
fluidos supercriticos. Atualmente, diversas e variadas areas tém sido relatadas pela
literatura onde o processo de extracdo supercritica € o mais conveniente, ndo s6
pela superioridade da qualidade dos produtos, mas também por restricbes e
aspectos peculiares de cada processo, 0os quais serdo mencionados e abordados
posteriormente.

Nas industrias farmacéutica e alimenticia, onde existem restricbes legais
quanto ao uso de solventes e residuos, a extragao supercritica tem se destacado
como sendo o processo mais econémico. Além disso, a EFS possibilita a separacao
e o fracionamento do extrato em diferentes produtos através de mudancas na
temperatura e/ou pressdo do processo, por meio do controle do poder de
solvatagdo do solvente. Gamse e Marr (2000) citam em seu trabalho diversos
exemplos, de extragdo supercritica para obtengao de principios ativos de vegetais,
alguns deles sao: separacao de esséncia de flor de laranjeira, fracionamento de
Oleo de cascas de vegetais, de mistura de fosfolipideos, de glicerideos de soja e
outras plantas.

A descafeinizacdo do café esta entre a mais empregada utilizacdo da
extragao supercritica na industria, mas muitas publicagdes relatam a possibilidade

de extragdo de aromas, temperos, sabores e bleos essenciais de caule, folhas,
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raizes, flores e frutos de plantas. Alguns exemplos citados por Gamse e Marr (2002)
sdo: Oleo de liméo, de oliva, de germe de trigo, de eucalipto, de peixe, colesterol,

cafeina, paprica, lecitina, manteiga de cacau e 6leos de castanhas.

2.4.2 — Variacdo da densidade com a pressdo e temperatura para fluido
supercritico

A Figura 2.6 representa o diagrama pressao-densidade-temperatura para o
CO2 puro, com linhas de densidade de 100 a 1200 g/L.

Pressdo (bar)

inha de |
Fusao |
1200 1100 lumil 506
350
LU 1]
300 -
M)
50
- T fuidn
salide "
Supercritico
2HI =
150/
T
S0
o Tﬂ 1 1 1 1 1 1
<60 |50 40 30 2010 { 14 20 iIU 4 80 &0 70 B0 90

1
\Lina de sublimagio i 's;: o Temperatura (°C)

Figura 2.6 — Diagrama pressdo-temperatura-densidade para o CO,
(Brogle, 1982).

No ponto critico (CP) as propriedades do liquido e do gas séo idénticas.
Acima deste ponto, tem-se a regido supercritica. Observa-se que pequenas
mudangas na temperatura ou na pressao levam a grande variagdo na densidade,
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para valores acima dos criticos. Esta sensibilidade da densidade com a pressao e
temperatura é que delimita as condigbes de extragdo, e separagdo (ou
precipitacdo), uma vez que a densidade esta diretamente ligada com a solubilidade
do produto no fluido supercritico, pois, aumentando-se a temperatura, tem-se uma
diminuicdo da densidade; desta forma, o fluido supercritico se aproxima mais das
caracteristicas de um gas (menores densidades), perdendo assim o poder de

solvéncia.

A forma pela qual a transferéncia de massa varia com a solubilidade
também é uma caracteristica importante no processo de extragdo supercritica, pois
a eficiéncia da extracdo € limitada pela solubilidade da substancia a ser extraida no
fluido. Altas solubilidades ocasionam baixos tempos de extracdo que podem ser
conseguidos pelo aumento da pressao de extragdo; altas densidades do fluido
aumentam também o poder do solvente, o que € conseguido normalmente pela

diminuicdo da temperatura do processo (Geankoplis, 1993).

2.4.3 — Modelagem termodinamica sdlido-fluido supercritico e comportamento da
solubilidade

As equacdes de estado sao utilizadas no célculo de solubilidades de sélidos
relativamente ndo volateis em fluidos supercriticos. No equilibrio, entre as duas
fases sdlida e fluida, que se estabelece com o contato entre um sélido (componente
1) e um fluido supercritico (componente 2), tem-se a igualdade das fugacidades do
soluto sdlido nas duas fases:

FE @, Py = 5T, P) (1)

Nesta expressdo, Equacao (1), supde-se a nao dissolucdo do fluido
supercritico na fase solida e com isso, o0 soluto sélido € um componente puro cuja

fugacidade dependera somente da temperatura e da pressao.

Para a fase fluida, modelada como um gas altamente comprimido, a

fugacidade do soluto é expressa pela relagao:

A @, Py =yd’ P 2)
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Uma expressao diferente é utilizada para determinar a fugacidade do soluto
na fase sélida, pois as equacgdes de estado ndo sdo adequadas para descrever esta

fase. A fugacidade do soluto puro na fase sélida é:
S sat sat 1 P S
T, Py=R" ()¢ (T)exp (EJ.P Vi de (3)
Onde:
0" = coeficiente de fugacidade da fase sélidaa Te P*;

v} = volume molar do sélido puro.

Os coeficientes de fugacidade na fase vapor (ou supercritica) e liquida
podem ser calculados usando a relagao termodinamica dada por Prausnitz (1969):

v
1n¢iV:L , a_P _E dv —1n Py
RT v |\ on; rva ¥ RT

I
1n¢il:LI[ 9P _RT il BV
RT *v |\ on; TVn \% RT

1
i#j

Onde:

R= constante universal dos gases;
v¥ =volume molar da fase vapor;

v! =volume molar da fase liquida;

n; = numero de moles do componente

O volume molar para sélidos cristalinos, usualmente permanece constante
mesmo com a variacao de alguns kbar de pressao, entao, o termo exponencial na
Equacédo 3 (que é a corregéao de Poynting para a fugacidade do sélido puro) pode

ser simplificado, isto é, o sélido pode ser considerado incompressivel.
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Vls (P_Plsat)

f‘ls (T, P) — PISLU (T)%Sal (T)exp RT

()

O coeficiente de fugacidade (¢{*) é um termo de corregdo para altas

pressbes de saturacdo, e pode ser considerado igual a unidade, pois a P** de um
s6lido cristalino € muito menor que 1 bar.

A expressao para solubilidade para soélidos nao volateis em fluidos
supercriticos € obtida igualando-se as Equacdes 2 e 5, e usando as simplificacdes

descritas acima:

RT
¢ISCF p

__ psat
Plsm(T)eXp[w R )Vls}

= (6)
O coeficiente de fugacidade do sélido na fase supercritica (q>1SCF) € a

variavel chave que descreve o grande aumento da solubilidade do sélido quando o
fluido encontra-se comprimido acima da regido critica.

O coeficiente de fugacidade da fase fluida aumenta quando a densidade da
fase fluida aumenta, pois, neste caso, o fluido esta se afastando do estado de géas
ideal. Isto ocorre quando o géas ideal a baixas pressbées (e densidades baixas) é
comprimido a pressdes superiores a critica. Neste caso, quando P > Pc, a
densidade do gas torna-se parecida com a densidade de liquidos.

Pela Equacéo 6, percebe-se que ha dois efeitos competindo, e séo eles que
determinam a solubilidade do sélido no solvente supercritico: para uma temperatura

fixa, a solubilidade aumenta em um solvente supercritico quando a pressao
aumenta. Isto ocorre porque ¢P°F diminui muito mais rapidamente do que a
pressdo aumenta, ou da mesma forma, o termo exponencial do numerador aumenta
muito quando perto do ponto critico.

O coeficiente de fugacidade contabiliza a nao idealidade, ou a diferenca
entre o estado real, onde ha interacdo entre as moléculas, e o ideal, onde as

moléculas n&o interagem entre si. Desta forma, q)]SCF diminui quando as moléculas
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de solvente sdo puxadas para perto das moléculas de soluto, (aqui as forcas de

atracées sao dominantes a pressdes nao muito elevadas). Mas a pressées muito

altas, as forcas repulsivas sdo totalmente dominantes, e por isto, q>1SCF aumenta,

resultando num abaixamento de solubilidade.

Analisando a ordem de grandeza dos termos da Equacdo 6, pode-se
confirmar o que foi dito acima. Em altas pressdes o fator de Poynting tem valores

pequenos (na ordem de dezenas), enquanto que o termo Pf“’/P esta na ordem de

SCF
9

10 (ou seja, tem menos influéncia ainda), mas o termo 1/ esta na ordem de

10%, isto &, a altas pressdes o efeito predominante é a ndo idealidade da mistura
fluido supercritico-soluto (Tester e Modell, 1997).

Uma equacdo de estado qualquer pode ser usada para determinar

n;

" , oP . -
analiticamente a derivada (— para o céalculo de ambos os coeficientes de
T V’ i#]

fugacidade.

Quando os componentes da mistura ndo diferem tdo significativamente
entre si, em relagdo as forcas intermoleculares, tamanho ou em estrutura, o
comportamento de fases a altas pressdes pode ser descrito razoavelmente bem
através de uma equacdo de estado cubica (McHugh e Krukonis, 1994). As
equacdes mais comumente utilizadas sdo as de Peng-Robinson e a de Soave-
Redlich-Kwong, com resultados muito semelhantes para ambas, pois sdo cubicas

no volume.
Usando a equagao de Peng-Robinson:

p= RT _ a; (7)
V—b V(V+b)+b(V-b)

Onde:
V = volume molar;

a; = parametro que relaciona as interagdes intermoleculares entre espécies

da mistura;
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bi = parametro que relaciona as diferencas de tamanho entre as espécies

da mistura;
T = temperatura;
P = pressao;

Os parametros a (atrativo) e b (repulsivo) representam a forca de atragédo
entre as moléculas e o volume ocupado pelas moleculas, respectivamente. Para
componentes puros, a € uma funcao da temperatura. No caso de misturas, a e b

dependem também da composicao.

0,4572350(T,;, ;) R*T?
a;(T)= >
Pci
sat
p < QOTTIORT, L (B @)
B A .

1
(T, ;) =[1+(0,37464 +1,54260; —0,269920? (1 - TRA )12

Para as misturas, é necessario definir “regras de misturas” para a e b, estas
regras sao usadas na equacdo de estado para os calculos das propriedades da

mistura.

A regra de mistura de van der Waals assume mistura aleatoria entre os
componentes e é usada para a fase supercritica. Nela, os pardmetros a e b
assumem valores que dizem respeito a mistura (e ndao aos componentes
individualmente) e podem ser escritos como:

Ay =D D ViVt ay = Jaga; (1=k;)
ij
(b +b;) ©)

bu =2 ity by = (1-m)
P

Os parametros kj e n; sao parametros de interagao binaria determinados

mais comumente por regressdo de dados experimentais de pressao, temperatura e
composi¢ao, mas podem também ser determinados por qualquer dado experimental

de equilibrio binario. kj e m;; sao fungdes da temperatura, pressao e composicao;
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esperam-se valores muito menores que 1,0 para ambos, visto a n&o idealidade do

sistema fluido supercritico-solido.

O parametro k; é o parametro de interagdo binaria, e esta associado com as
interacdes intermoleculares entre um par de espécies diferentes. Normalmente o
valor de k;j € maior que 0,150, mas pode ser negativo, indicando a presenga de
interacdes quimicas especificas entre as espécies, como as pontes de hidrogénio.
Isto torna o uso das equagdes de estado questionavel, pois as equagdes de estado
cubicas descrevem somente forgas de dispersdo entre os componentes da mistura
e nao forgcas quimicas. Desta forma, o uso de outras regras de mistura seria mais
coerente, j& que ndo se espera que 0s componentes estejam distribuidos ao acaso
na solucdo quando ha interagdes do tipo ponte de hidrogénio entre as moléculas
(McHugh e Krukomis, 1994).

O parametro binario de mistura, n;, € tipicamente um numero pequeno

negativo, e esta associado com o empacotamento de componentes diferentes. Se

. ~ %k
n;;=0, a regra de mistura para by, se reduz a uma soma de fragdes molares e b; se

torna igual a b;, ou seja, a presenca de espécies quimicas diferentes é contabilizada

como se fossem iguais.

A correlacdo do equilibrio de fases utilizando a regra de misturas de van
der Waals é qualitativamente boa, apresentando, porém limitagbes na descricao
quantitativa do comportamento de sistemas supercriticos. Além disso, é preciso

ajustar o parametro de interacao para cada temperatura avaliada.

Na Figura 2.7 pode-se comparar dados experimentais de solubilidade do

acido benzéico com a simulagédo da solubilidade do sélido usando a equacao de

51, 5

estado de Peng-Robinson. Considerando a lei do gas ideal, com ¢

modelagem ndo caracteriza o sistema, pois ha uma diminuigdo da solubilidade com
0 aumento da pressao. Isto ja era esperado, pois a aproximacao deste sistema de
um sistema ideal & muito grosseira. O uso de apenas um parametro, k;, para os
calculos de solubilidade usando Peng-Robinson, leva a resultados representativos,
mas a simulacao se mostra muito fracamente dependente da temperatura. Isto pode

ter ocorrido devido as altas interagbes polares entre CO., e &cido benzdico,
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resultando em grande nao idealidade das interagbes. O segundo parametro de

ajuste, m;;, pode ser utilizado para quantificar a grande diferenca de tamanho entre
o so6lido e o solvente superecritico.

Deiters e Schneider (1976) recomendam o uso dos dois parametros para o
calculo do equilibrio de fase a altas pressdes pela equacdo de estado de Peng-
Robinson. Segundo os autores, os dois parametros sao necessarios, pois 0s
componentes da mistura diferem consideravelmente na estrutura molecular,
tamanho e forgas intermoleculares. Os resultados dos autores indicam que as
equacdes cubicas de estado com dois parametros ajustaveis para misturas binarias
representam com sucesso os dados de equilibrio de fase de misturas na regido

supercritica.
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Figura 2.7 — Comparagéo entre solubilidades calculadas através da
equacao de estado de Peng-Robinson com dados experimentais, para o
sistema &cido benzéico-CO, a trés diferentes temperaturas, (McHugh e
Krukonis, 1994).

22



2 - REVISAO BIBLIOGRAFICA

Muitos autores nao utilizam a equagéo de Peng-Robinson para previsédo de
solubilidades. Eles utilizam uma combinacao da equacao de Carnahan-Starling, que
relata a contribuicao repulsiva da pressdo, com os termos atrativos da equacao de
van der Waals. Esta combinacao leva a um bom ajuste, especialmente para sélidos
extremamente ndo volateis, nos quais a pressdo de sublimacdo ou propriedades

criticas ndo podem ser medidas (McHugh e Krukonis, 1994).

Para regides intermediarias (80-100 bar), logo apds o ponto critico do COy,
um aumento de temperatura resulta em uma diminuicdo da solubilidade; nesta
regido o processo de dissolugdo é exotérmico. Assim, para dissolver o soluto em
CO» supercritico, a uma mesma pressao e temperatura, deve-se remover calor do
sistema. Esta regido é chamada de regiao de comportamento retrégrado, que é
delimitada pela pressao de cruzamento superior € a pressao de cruzamento inferior.
Nela, o efeito da diminuicdo da densidade do solvente com o aumento da

temperatura € maior do que o aumento da presséo de vapor do soluto.

Uma alternativa € permitir que o parametro de interacdo varie com a
densidade, podendo de essa forma considerar simultaneamente os efeitos de
variacdo de temperatura e pressao, conforme proposto por Mohamed e Holder
(1987). No estudo, os autores consideraram uma variagéao linear do parametro de
interacdo em relacdo a densidade, chegando a seguinte expressao:

O = +kyp (10)

Substituindo-se a equagao 11 em 10:

m=a'-c—dl/v (11)

a'=ZZyiyj,/aiaj (12)
i

CZZZYin aja ;o (13)
i

d=2 2 ¥iyjyaiaiy (14)
T
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Com o parametro de interacao binaria dependente da densidade, a

equacao de Peng-Robinson se torna de quarta ordem em volume.

2.4.4 — — Modelagem termodinamica liquido-fluido supercritico

Para que um sistema esteja em equilibrio termodinamico, é necessario que
o critério de igualdade de fugacidade dos componentes (soluto e solvente) nas
fases em equilibrio seja satisfeito. Ou seja, a fugacidade de cada um dos
componentes da fase liquida, devera ser igual a fugacidade destes mesmos

componentes na fase supercritica:

F5E T, P, y) = fE T, P,x) (15)
Sendo:
3¢F = Fugacidade do soluto (1) na fase vapor;

x; = Fragdo molar do componente 1 na fase liquida;

f]L = Fugacidade do soluto (1) na fase liquida;
y; = Fracdo molar do componente 1 na fase vapor ou supercritica.

Diferentemente da simulacao sélido-fluido supercritico, onde se assume
a nao dissolucao do fluido supercritico na fase sélida (podendo esta ser
considerada sendo constituida por um componente puro), na simulagao liquido-
fluido supercritico assume-se que ambos os componentes (fluido supercritico e

soluto) estao presentes nas duas fases.

A fugacidade em cada uma das fases pode ser escrita como:

TPy = g P (16)
fE@, P.x) = x ok P (17)
6°F 6 o coeficiente de fugacidade do soluto (componente 1) na fase

vapor, e, ¢ é o coeficiente de fugacidade do soluto na fase liquida.
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Os coeficientes de fugacidade de todos os componentes das fases em
equilibrio podem ser calculados utilizando-se a relagdo termodinamica representada

pela equacéo 4.

O calculo da solubilidade no sistema liquido-fluido supercritico fica da

forma:

X (;)]L
= ¢IISCF (18)

2.4.5 — Curvas de extracdo de principios ativos em matriz vegetal: modelos
cinéticos

A recuperagdo dos principios ativos, pela dissolugdo dos mesmos em
fluidos supercriticos quando colocados em contato com a matriz vegetal contendo
estes componentes é geralmente descrita por uma curva de extracdo. A curva
representa a quantidade recuperada em funcdo do tempo ou da quantidade do
solvente utilizado (Figura 2.8). As curvas de extragdo sao geralmente formadas de
duas regides principais: uma controlada pela solubilidade do soluto disponivel (na
superficie da particula) no fluido supercritico e uma segunda regido que é mais
lenta, pois, depende da difusdo do soluto na fase sélida até chegar a superficie. A
segunda regiao controla a extragdo quando o soluto disponivel na superficie é
esgotado.

Na extragdo supercritica de principios ativos é conveniente que a matriz
vegetal seja previamente tratada. Uma reducdo de tamanho das particulas, por
moagem, que leve a quebra de paredes celulares, pode resultar em maiores
rendimentos e menores tempos de extragao, pois na grande maioria das vezes, as
paredes celulares sdo as principais responsaveis pela resisténcia a difusdo do
soluto através da matriz vegetal. O comportamento cinético de extragdo em funcao
do tamanho é apresentado na Figura 2.8: existe um tamanho de particula (180 um)
que leva as melhores taxas de extracdo do produto desejado; neste diametro de
particula, tem-se a maior quantidade de soluto acessivel, que leva as maiores taxas
de extragdo. Em tamanhos menores que este se forma aglomerados, dificultando a
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transferéncia de massa, sendo que as particulas se comportam como se fossem
particulas grandes. Em didmetros menores, a quantidade de produto acessivel é

pequena.

Na modelagem matematica, assume-se que o soluto é distribuido nas
células abertas e nas intactas. O soluto mais acessivel (nas células abertas) é mais
facilmente solubilizado, e, por isto, nesta fase a taxa de transferéncia de massa é
maior, enquanto que, nas células intactas, a taxa de transferéncia de massa é
menor, pois o soluto deve ser difundido até a regido de células acessiveis, e sé

depois pode ser solubilizado na fase fluida.
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Figura 2.8 — Exemplo de curva de extracdo: quantidade de soluto

(cafeina) extraida em fungdo da massa de solvente utilizado, para
diferentes didmetros de particula da matriz vegetal (guarand), Kopcak
(2003).

O equilibrio entre o sélido e o fluido é descrito por modelos que utilizam o
coeficiente de particdo (para baixas concentracoes na fase sélida, onde o equilibrio
€ controlado pela interagdo do soluto com a matriz vegetal) ou a solubilidade do

soluto na fase fluida (para altas concentragdes na fase sélida).

A maioria dos modelos cinéticos utiliza balangos que consideram que o
soluto mais acessivel é extraido primeiro, e s6 depois de esgotado inicia-se a

extracao do soluto menos acessivel. Neste modelo os balangos ficam na forma:
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P)
P (1-€)5 =1 (x.) (21)
i1
dy dy
4 pU-2=J(x, 22
preq +pUS =T (xy) (22)

Onde:

ps = densidade do solvente;

ps - densidade da fase sélida;

€ = porosidade;

h = coordenada axial;

U = velocidade superficial do solvente;

x = concentragéo de soluto livre na fase solida;
y = concentracao do soluto no fluido;

J(x,y) = taxa de transferéncia de massa.

A maioria dos modelos sobre a cinética do processo de extracao
supercritica descreve a taxa de extragdo usando o coeficiente de transferéncia de
massa da fase solvente (Lack, 1985 apud Sovova, 1994, Lee et al., 1986 apud
Sovova, 1994, Cygnarowicz et al., 1992 apud Sovova, 1994), ou o coeficiente de
transferéncia de massa da fase sélida (Pekhov e Goncharenko, 1968 apud Sovova,
1994). Sovova (1994) em seu trabalho de extragdo de dleos vegetais, comparou
estes dois tipos de modelos descritos anteriormente e os combinou, obtendo um
novo modelo que leva em conta ambos os coeficientes de transferéncia de massa
(da fase solvente e da fase sélida).

Alguns modelos para taxa de transferéncia de massa estao representados
na Tabela 2.1.

Nestes modelos, a taxa de transferéncia de massa J(x,y) € considerada de
acordo com a concentragdo do soluto: para o soluto mais acessivel J(x > x,y) €
para o soluto contido nas células intactas J(x < xx,y). Sendo xx a concentragéo da
fase sélida, e quando x < xk a transferéncia de massa € retardada pela difusédo na

fase solida.
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Tabela 2.1 — Modelos para taxa de transferéncia de massa em processos
de extracdo supercritica.

Referéncia J(X>Xx, ¥) J(X= Xk, Y)
Lee et al (1986) koa,p(y,—y) _
Cygnarowicz et al (1992) kpa,p(y, —y)exp {IH(O, 001) ;:’__;Z }

Lack (1985) Ka,p(3,—¥) ke, p( =)
Pekhov e Goncharenko (1968) — ka,p,x
Sovova (1994) kra,p(y, =) "f“o/’sx(l B %)

O coeficiente de transferéncia de massa volumétrico na fase fluida, ka,, €
muito maior que o coeficiente de transferéncia de massa volumétrico na fase sélida

com células intactas, ksa,, onde o soluto esta menos acessivel.

Sovova (2002) desenvolveu um modelo para extracdo supercritica que
considera o fluxo continuo da fase sélida menos acessivel (células intactas) para a
fase sdlida com soluto mais acessivel (células abertas) e desta para o solvente.
Neste modelo, os balangos para a fase fluida, fase sélida com células abertas e fase

solida com células intactas sao, respectivamente:

dy ay)
_— U_ =k *k__
pfg(at—i_ oh faopf(y y) (23)
)
oy (1-€) S =ka,p (32 =x1) =k pa P (v*-) (24)
)
(l_r)ps (1_€)§=_ksaops (x2 _xl) (25)

Onde:
ki = coeficiente de transferéncia de massa da fase solvente
ks = coeficiente de transferéncia de massa da fase sélida

r = fracéo da fase solida com células abertas
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y* = fragéo de soluto em equilibrio no fluido
x4y = fracdo do soluto nas células abertas
xg = fracdo de soluto nas células intactas
a, = area interfacial especifica

t = tempo
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3 — MATERIAIS E METODOS

3.1 - Sistema de extragao supercritica

O equipamento utilizado nos experimentos foi projetado pelo grupo de
pesquisa de extracdo supercritica da FEQ/UNICAMP e construido pela Autoclave
Engineers, Inc. no Erie, EUA. Este equipamento foi utilizado anteriormente por
Neves (1996), Socantaype (1996), Saldana (1997), Azevedo (2001), Saldafa (1998)
e Kopcak (2003). O sistema de extragdo supercritica € um equipamento versatil,
gue permite um controle independente das varidveis termodinamicas: temperatura,
pressdo e fluxo num painel de controle. Este aparelho (Figura 3.1) possui quatro

linhas paralelas que permitem a alimentag&o de solventes e co-solventes.

AMST.
FASE
CRITICA
V. MICROM. AMST. FASE
1—k CRITICA
Skl‘rc-l ]
1} [
& EXTRATOR 1 ( V. MICROM.
G-3
TC2 % é V. MICRO'I\TX(
AMST.
| FILTRO
j] o ]l COALESCENTE
[I] ® U= \ /
Ol ki ]
Tq-B TC} 6 —
TCS5—=A g K SEPAR.
gﬁ TC-7 4%
TC4: -: Sa Ig
s
EXTRATOR |2

AMST.

Figura 3.1 - Aparelho experimental de extragdo supercritica. BH(1-2) —
solvente; BH(3-4) co-solvente; G(1-2-3-4) - indicadores de pressao; P(1-
2-3-4) — bombas; F(1-2-3-4) — filtros; V. microm. - valvula micrométrica;
CV(1-2-3-4-5-6-7-8) — valvulas; TC(1-2-3-4-5-6-7) — termopares; Extrator
2 - extrator com agitacdo e janela; Separ. — Separador; Amst. -
amostragem.
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Cada linha possui um trocador de calor de tipo casco e tubos antes da
entrada de cada uma das quatro bombas. Para introduc¢do do solvente tem-se duas
bombas de deslocamento positivo que operam em paralelo com uma vazao de 46-
460 mL/h, e uma pressao de até 41 MPa. A extragdo é realizada com dois
extratores: um simples e o outro com agitacdo, ambos de ago inoxidavel, tipo
316SS com capacidade de 300 mL, projetados para resistir a pressbes de até 37,2
MPa na temperatura de 616 K. Ao seu redor ha cintas de aquecimento ligadas a um

controlador de temperatura.

O extrator com agitacdo possui um agitador do tipo MagneDrive Il com
sistema de refrigeracdo e uma janela que permite observar as duas fases em
equilibrio. A tubulacdo que une o médulo de entrada com os extratores possui
valvulas de isolamento, permitindo a operacdo de cada extrator separadamente ou
em série, e valvulas de seguranca com discos de ruptura para proteger 0s
extratores. O fluido proveniente dos extratores passa por uma valvula micrométrica,
usada para regular a vazao do solvente e reduzir a pressao até aproximadamente a
pressdao atmosférica, ocorrendo a precipitacdo do material extraido no separador.
Uma fita de aquecimento em volta da valvula micrométrica e da tubulagdo evita a
possibilidade de congelamento do CO, e obstrucdo, causada pela reducdo da
temperatura em consequiéncia da despressurizacdo. A vazao do solvente é medida
em litros por minuto por um totalizador de vazédo FC70A flow computer linealizer e
um CAO3 signal conditioner, construidos pela EG&G Instruments, EUA.

3.2 - Materiais

Para a determinacdo da solubilidade da cumarina em diéxido de carbono
supercritico foram feitos ensaios em sistemas modelos utilizando cumarina pura
Synth (pureza superior a 99,9%). Este sistema simplificado permite um melhor
entendimento dos mecanismos que governam o processo de extracdo, ja que
apresenta simplicidade e exatiddo na composicdo (que pode ser controlada)
simplificando-se assim o processo analitico. O fluido supercritico, dioxido de
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carbono super seco, com pureza de 99,5% foi adquirido da White Martins, na fase
liquida, em cilindros com tubo pescador.

Os experimentos com a matriz vegetal foram realizados com sementes
obtidas da Santosflora Comércio de Ervas Ltda, SP, o laudo técnico e identificativo
comprovam a presenga de cumarina na semente. Um Unico lote do produto foi
adquirido, conservado adequadamente em local seco e sem incidéncia de luz, e foi
utilizado em todos os experimentos. As sementes foram moidas e os tamanhos de
particulas caracterizados (para avaliacao deste efeito no rendimento e seletividade
da extracao), depois disso, embaladas a vacuo e guardadas em geladeira. Nao foi

feita secagem da amostra, pois a cumarina € muito volatil, e poderia ser perdida.

No sistema modelo a cumarina esta totalmente acessivel, representando o
maximo que ela podera ser solubilizada, ou seja, um sistema ideal. Trabalhando-se
com a matriz vegetal diferencas nas curvas de quantidade de cumarina solubilizada
serdo percebidas referentes a dificuldade de acesso do solvente dentro da matriz
vegetal, até solubilizar o soluto, ha resistEncia difusional dentro da matriz, e a
competitividade de diferentes substancias levando a maior ou menor seletividade e

rendimento.

Os extratos obtidos foram diluidos utilizando alcool etilico absoluto Synth.

3.3 - Métodos experimentais

3.3.1 — Testes de solubilidade e extragdo supercritica

Os experimentos de solubilidade da cumarina pura em CO; supercritico e
as extragbes da cumarina das sementes da emburana com CO; supercritico foram
realizados utilizando apenas um dos extratores do equipamento mostrado na Figura
3.1. O circuito do equipamento utilizado nos experimentos deste trabalho esta
resumido na Figura 3.2. Nele apenas um dos extratores (0 sem agitacdo) foi
utilizado.
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Figura 3.2 - Aparelhagem experimental de extragdo supercritica: C-
cilindro, BG- banho de gelo, CH- chiller, CV- valvula, E- extrator, F- filtro,
TG- totalizador de fluxo, VM- valvula micrométrica, B- bomba, PI-
indicador de pressdo, FS- vasos separadores (com alcool), TI-
controlador e indicador de temperatura.

O diéxido de carbono do cilindro (C), era resfriado a 2°C para prevenir sua
vaporizagdo na bomba. Uma vez resfriado e na fase liquida, o CO, era bombeado
(pela bomba-B) e introduzido no sistema, entrava na célula de extracao (E). Dentro
do extrator, estava a cumarina pura (nos experimentos de solubilidade) ou a
semente da emburana (nos experimentos utilizando a matriz vegetal para extracao
da cumarina). A temperatura interna do extrator podia ser monitorada e controlada
por um indicador e controlador de temperatura, enquanto que a pressao podia ser
visualizada por um mandmetro, e controlada através do controle da vazéo, na
bomba, do solvente (CO,) que entra no sistema, ou através do controle da vazao de

saida do sistema, pela valvula micrométrica.

A tubulagdo de saida do extrator era mantida a mesma temperatura da
célula de equilibrio. Ao atingir a pressao desejada, a valvula de expansao (VM) era
aberta até que a vazao de operagao fosse alcangada. Esta valvula era aquecida por
uma fita de aquecimento para evitar o seu resfriamento. A cada ponto experimental,
passava-se uma quantidade fixa de CO, , sendo que a cumarina era coletada em
kitassatos (FS) contendo alcool etilico absoluto, colocados em série e em banho de
gelo para minimizar as perdas das substancias extraidas. O CO, gasoso continuava

fluindo até o medidor de vazao e, em seguida, era descartado na atmosfera. Apds a
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extracdo efetuava-se uma lavagem da tubulacdo de saida com alcool etilico
absoluto para recuperacdo das substancias precipitadas nas valvulas e na

tubulacéo.

Foram realizados testes para determinacdo da vazao maxima que poderia
ser utilizada com garantia de estabelecimento de uma condicdo de equilibrio
termodindmico e sem o comprometimento da transferéncia do soluto para o
solvente supercritico. Nesta etapa utilizaram-se diferentes vazées do solvente, para
que fossem estabelecidas as condicbes nas quais se encontra a limitacdo da
transferéncia de massa, com o intuito de saturar o CO. e, conseqlientemente,

chegar ao equilibrio.

Foram realizados testes de solubilidade nas temperaturas de 35 °C, 45 °C e
55 °C. Para cada isoterma foi medida a solubilidade nas pressdes de 11 MPa, 15
MPa, 20 MPa e 24 MPa. A vazao de solvente utilizado foi de 0,4 L/min. Foram
utilizados 5 L de dioxido de carbono para cada ponto coletado. Os pontos foram
coletados em triplicata para se determinar a reprodutibilidade dos resultados.

Depois desta etapa, determinada a vazdo adequada de solvente,
experimentos utilizando vazdo de solvente de 0,9 L/min foram feitos nas
temperaturas de 35 °C, 45 °C e 55°C, e nas pressdes de 11 MPa, 15 MPa, 20 MPa,
24 MPa, 28 MPa e 32 MPa. Foram utilizados 15,8 L de diéxido de carbono para
cada ponto coletado. Cada ponto repetido cinco vezes.

Para as medidas de solubilidade da cumarina em CO; supercritico, o
extrator foi empacotado com 200 g de esferas de vidro (5 mm de diametro) e 40 g
de cumarina pura (item E da Figura 3.2). As esferas de vidro foram colocadas com o

intuito de aumentar a area de contato fluido-sélido.

Posteriormente, um procedimento semelhante, mas extraindo a cumarina
das sementes da emburana, foi executado. As sementes foram moidas, para
avaliagdo do tamanho de particula ideal para otimizar o rendimento e seletividade
da extragdo da cumarina a partir da matriz vegetal. Os extratos coletados foram
avaliados de acordo com a fragdo extraida em fungdo de um volume conhecido de
CO, utilizado.
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3.3.2 — Extragao convencional

Foram realizados experimentos utilizando alcool etilico absoluto e hexano
como solventes extratores, com o objetivo de comparar o rendimento e a
seletividade de cada um dos solventes. A extracao foi feita utilizando-se 50 mg de
sementes de emburana previamente moida (didmetro variando de 355 um a
500 um) em 50 e 100 mL de solvente (para analise do equilibrio e quantidade de
principio ativo extraido nos dois casos) acondicionados em erlenmeyer que foram
imersos em banho ultra-som a temperatura controlada de 50 °C. Escolheu-se o
método de extracdo por sonicacao por ter sido descrito por Celeghini (1997) como o
método mais eficaz, dentre os estudados pela autora, para extracdo da cumarina
das folhas do guaco. Para o guaco, em 20 min de sonicacao o equilibrio foi atingido.

Com estes resultados espera-se quantificar a cumarina existente na

semente da emburana, cujo dado nao foi encontrado na literatura.

3.4 — Analise do teor de cumarina dos extratos

Para as medidas de concentracdo de cumarina solubilizada no sistema
modelo foi utilizado um espectrofotdmetro UV da HP modelo 84453 (Shimadzu,
Hanover, Alemanha). Foram feitas duas curvas padrédo para andlise da
concentracdo de cumarina dos extratos, uma delas utilizando-se agua destilada

(Figura 3.3), e a outra, alcool etilico (Figura 3.4) como solvente.

As curvas de calibracdo foram feitas com pontos de concentragdo de 10,
2.10%,4.10°, 6.10°, 8.10° e 10° g cumarina/mL de solvente. Foi feita uma solugao
estoque com 0,05 g de cumarina pura Synth em 50 mL de solvente.
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Figura 3.3 — Curva de calibragdo da cumarina no espectro UV utilizando
agua destilada como solvente, e leitura em 278 nm.
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Figura 3.4 — Curva de calibragdo da cumarina no espectro UV utilizando
alcool etilico absoluto como solvente, e leitura em 274 nm.
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Para se obter as concentra¢des desejadas, utilizaram-se 50 uL, 100 pL, 200

uL, 300 uL, 400 uL e 500 pL da solugéao estoque em 50 mL de solvente.

Varrendo toda a regido de UV no espectro foi verificada uma absorbancia
maxima para a cumarina em um comprimento de onda de 274 nm, para o caso da

solucéo alcodlica e 278 nm, no caso da solugdo aquosa.

As andlises dos extratos obtidos através da extracdo supercritica da
cumarina a partir da semente da emburana foram feitas através de andlise por
cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE) utilizando-se um equipamento da
Merck-Hitachi Modelo Lachrom série 7000, detector UV DAD (arranjo de diodo). Foi
utilizada coluna analitica C-18 125 mm x 4 mm Merck Lichorpher. Os extratos

diluidos e filtrados com filtro da Milipor de 0,45 pum.

Para a execugdo das andlises cromatogréaficas foi utilizado gradiente de
fase movel. No inicio do procedimento a fase mével era composta de 30% de
metanol grau HPLC Merck, e 70% de mistura agua com &cido féormico Merck PA
(5%). O tempo da corrida era de 30 minutos, e no final, tinha-se um gradiente
composto por 80% de metanol e 20% de solugao de agua com 5% de &cido férmico.
Este método de analise foi desenvolvido e executado no Laboratério NaturalLabor,
pela Professora Dra. Regina Mara Silva Pereira.

A principio foi levantada uma curva de calibragdo para a cumarina
utilizando-se cumarina pura Synth (pureza superior a 99,9%). Foram feitas solugdes
alcodlicas, utilizando-se alcool etilico absoluto Synth, nas concentracdes de 107,
4.10°, 8.10° 10° g/mL. A curva de calibragdo para a cumarina pura feita no
cromatoégrafo, que pode ser observada na Figura 3.5 , foi ajustada na forma:

a=A+Bc (21)
Sendo:

R®=0,99997

a — Area do pico cromatografico;

A =-1183,98;

B =4,63.10";
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Figura 3.5 - Curva de calibracdo para a cumarina pura, em solucéo
alcodlica, feita no cromatografo.

O tempo de retencdo da cumarina, para este método de anélise é por volta

de 5 min.

Para analise dos extratos coletados nos ensaios de extracao convencional
foi utilizada a mesma técnica descrita anteriormente, utilizada para andlise dos

extratos obtidos por extracao supercritica.

3.5 — Modelagem dos dados de solubilidade da cumarina

Para modelagem dos dados de solubilidade foi utilizada a equacgédo de
estado de Peng-Robinson (Equacao 8), e as regras de mistura de van der Walls
(Equacao 10) e Mohamed-Holder (Equacéao 11).

A pressdao de sublimacdo da cumarina foi estimada pela correlagdo de
Watson (Lyman et al., 1990).
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In P¥ = QZ?T,, G _Z:” A —am(3-21,, )" 1npr} (22)
Sendo:

1, ~3%/ (23)
Ton =11, (24)
AH, =AH,;,(3-2T,,)" (25)

O valor de m da equacdo depende do estado fisico da substancia na
temperatura de interesse, para liquidos, m=0,19. Para sélidos os valores

recomendados para o parametro m sao:

Ty >0,6 = m=0,36
0,6>T,, >0,5 > m=0,8 (26)

Tpp <0,5— m=1,19

A Figura 3.6 ilustra uma comparagdo entre pressdes de sublimacao
experimentais e as preditas pela correlacao de Watson.

oL
10 ] + Experimental
' —— Watson
~ 10"k
< 10
=)
o
(g
B 102
0 10°F
o
10°F

018 020 022 024 026
1/Tx 10° (K"

Figura 3.6 - Calculo da pressdo de vapor pela correlacdo de Watson
(Lyman, 1990). Dados experimentais de Perry e Green (1997).
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As propriedades criticas foram calculadas pelo método de contribuicdo de
grupos de Lydersen (1955). As propriedades criticas sdo estimadas utilizando as
Equacbes 27 e 28. As contribuicbes de grupo estao listadas no Anexo 1.

T.(K)= T(K) 5 (27)
0,567+ ) AT, —(D AT,)
P.(bar) = —— M (28)

(0,34+> AR,)
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4.1 - Influéncia da Vazao de Solvente Supercritico na Solubilizacao da
Cumarina

O processo de extracdo supercritica baseia-se principalmente na
solubilizagdo do soluto de interesse em solventes no estado supercritico. Desta
forma, a solubilidade do produto desejado em solventes supercriticos € um dado de
fundamental importancia para escolha do solvente, determinagéo dos rendimentos,
dimensionamento e otimizacdo do processo de extracdo. Entretanto, os dados de
solubilidade reportados na literatura ainda sdo escassos e, em muitos casos,
apresentam grandes divergéncias entre si, que podem ser resultantes das técnicas
empregadas, métodos de analise e pureza dos compostos utilizados.

Foi realizado um teste de vazdo para se determinar a vazdo maxima
admissivel para que se atinja o equilibrio de fases no final do extrator e se obtenha
um extrato saturado de cumarina. Possibilitando realizar uma analise qualitativa de
como a saturagao € desfavorecida com o aumento da vazao, e qual poderia, entao,
ser a vazao ideal de trabalho, assegurando que os dados obtidos sejam realmente
dados de equilibrio termodinamico.

Para este teste, inseriu-se 30 g de cumarina pura e foram passados 5 litros
de CO. para cada ponto. Cada condi¢cao experimental foi realizada em ftriplicata. As
vazdes testadas foram de 0,2; 0,5; 0,7; 0,9 e 1,0 L/min. Medidas na saida a 0,93 bar
e temperatura ambiente. Todas realizadas nas mesmas condigdes operacionais de:
15 MPa (2200 psi) e 35 °C (308 K).

Na Figura 4.1 encontram-se os dados de solubilizagdo da cumarina em
diéxido de carbono supercritico a 35 °C e 15 MPa em fungédo da vazao de solvente
utilizada.
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Figura 4.1 - Relagdo entre vazdo e fragdo molar de cumarina
solubilizada. Dados coletados a 15,17 MPa e 35 °C.

Observou-se que para vazdes superiores a 0,5 L/min, o tempo de
residéncia do solvente supercritico dentro do extrator ndo é suficiente para a sua

saturacao, ou seja, nao se atinge equilibrio termodinamico.

4.2 — Solubilidade da Cumarina em Diéxido de Carbono Supercritico

Com base no resultado do teste de vazéo, optou-se pela realizacdo dos
ensaios de solubilidade de cumarina utilizando vazéao de 0,4 L/min, assegurando
desta forma, que os resultados obtidos sejam de equilibrio.

Na Tabela 4.1 encontram-se os dados de solubilidade de cumarina em
diéxido de carbono supercritico empregando vazao de solvente de 0,4 L/min, e na

Figura 4.2 estdo apresentadas as respectivas isotermas.
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Tabela 4.1 — Solubilidade da cumarina em CO .

Pressao Fracdo molar (x 10°)
(MPa) 35°C 45°C 55°C
11 0,91 £ 0,07 0,61 £0,02 0,32+ 0,04
15 1,71+£0,19 1,60+ 0,19 1,31+0,16
20 1,91+ 0,02 2,12+ 0,02 2,50+0,11
24 -- 3,01 £0,10 --
107 4
(1]
=
c
= A
3 .%I
% -2 /A
= 10 1 =
S ]
£
o
uQ A
8" —=&— |soterma 35°C
' Isoterma 45°C
—A— |Isoterma 55°C
10° J T J T J T J T J T J T J T J
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Pressao (MPa)

Figura 4.2 — Solubilidade da cumarina em funcdo da temperatura e
pressao.

A alta solubilidade da cumarina em CO, supercritico impossibilitou a
realizacdo dos experimentos nas pressées acima de 24 MPa, onde obter-se-ia
fracdes molares maiores que 0,03, que equivale a solubilidade maior que 100 g/Kg.
O dioéxido de carbono em estado supercritico ao passar pela valvula de expansao
na tubulagdo de saida do extrator, retornava as condicbes de pressdo e
temperatura ambientes, perdendo seu poder de solubilizagdo. Com isto, a cumarina
solubilizada no CO, supercritico passava a ser insoluvel no fluido, passando ao
estado solido. Porém como a valvula de expansao e tubulagéo de saida encontrava-
se a temperaturas superiores a 120 °C, pois havia necessidade de aquecimento
externo para evitar congelamento do CO, devido a expansao, o que tornava a
vazao instavel. Com isto a cumarina solubilizada ao entrar em contato com a
superficie aquecida fundia, obstruindo a saida do extrator.
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Apds a execugdo dos experimentos foi percebido que nas condi¢des
experimentais de maior pressao e temperatura, era formada uma “placa”’ de
cumarina sélida no fundo do extrator e na tubulacdo de entrada do solvente.
Quando este fenbmeno acontecia no decorrer do experimento, a entrada do extrator
era obstruida, tornando inviavel a sua continuidade. O ponto de fusdo da cumarina
se encontra entre 68 °C - 70 °C, desta forma, supde-se que houve abaixamento no
ponto de fusdo da cumarina com aumento da pressao, e como consequéncia,
nestas condicbes mais extremas a cumarina encontrava-se na fase liquida dentro
do extrator durante o experimento.

Nas pressdes mais baixas (até 18 MPa) ha um aumento da solubilidade
com a diminuicdo da temperatura, representando a regido de comportamento
retrégrado, ou seja, diminuicdo da solubilidade com o aumento isobéarico da
temperatura. Nas pressdes acima da pressédo de cruzamento o comportamento da
solubilidade muda e a cumarina torna-se menos soluvel a medida que a

temperatura diminui, como se pode observar na Figura 4.2.

Choi et al. (1998) levantaram dados de solubilidade de cumarina em CO-
supercritico nas temperaturas de 35, 40 e 50°C e pressdes variando entre 8,5 e
25 MPa. Para efeito de comparagéo entre os resultados, os dados de solubilidade
de cumarina encontrados por Choi et al. (1998) e os encontrados neste trabalho na

vazao de 0,4 L/min sdo mostrados na Figura 4.3.

Analisando a Figura 4.3 pode-se comprovar que, para os resultados obtidos
neste trabalho ha a ocorréncia de uma unica pressédo de cruzamento, no intervalo
de 15 MPa e 20 MPa, ou seja, acima dessa pressao, ndo ha mais o0 comportamento
retrogrado da solubilidade em funcdo da temperatura. Para os dados de
solubilidade de cumarina em didxido e carbono supercritico publicados por Choi et
al. (1998), o comportamento retrégrado foi observado para as isotermas realizadas
a 35 e 40°C entre 8,5 e 10,0 MPa, enquanto que a 50°C, os valores de solubilidade
obtidos pelos autores para a isoterma sdao menores que os observados para as
isotermas acima citadas para toda a faixa de pressado estudada. Além disso, os

autores nao verificaram uma pressao unica de cruzamento superior.
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Figura 4.3 — Dados experimentais de fragdo molar de cumarina
solubilizada versus pressao obtidos a 35, 45 e 55°C e pressoes entre 11
MPa e 32 MPar a vazées de solvente de 0,4 L/min. Dados de Choi et al.
(1998) coletados nas condicdes de 35 °C, 40 °C e 50°C, pressdes entre
8,5 MPa e 25 MPa, com vazao de solvente de 0,2 L/min.

Chimowitz et al. (1988) reportam a existéncia de uma unica pressao de
cruzamento superior para sistemas soélido-solvente supercritico. Em um estudo
posterior Foster et al. (1991) confirmam a evidéncia da existéncia de uma Unica

pressao de cruzamento superior para1 < T, < 1,15.

As possiveis razdes para a discrepancia entre os resultados de Choi et al.
(1998) e os deste trabalho podem ser explicadas pelas diferengas de metodologia.
A metodologia experimental utilizada no trabalho de Choi et al. (1998) apresenta

aspectos que podem ter levado a erros sistematicos nos dados, tais como:

- A quantidade de cumarina inserida no extrator muito pequena, havendo a
possibilidade da cumarina ter se esgotado antes do término do experimento;

- Na metodologia de andlise dos resultados, os extratos contendo cumarina e
metanol eram secos a vacuo para posterior diluicdo da cumarina e analise da
massa extraida; porém, pelo fato da cumarina ser muito volatil, esta metodologia

pode ocasionar perda do produto.
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4.3 — Solubilizacao da Cumarina em CO, Supercritico em Estado Estacionario

Ensaios de solubilizacdo de cumarina em vazdes de 0,9 L/min de CO;
supercritico foram realizados com objetivo de avaliar o comportamento da curva de
solubilizacdo em funcédo da temperatura e da pressédo, assim como comprovar o

distanciamento do equilibrio termodindmico nesta condicao.

A Tabela 4.2 apresenta a curva de dissolucdo de cumarina em COo

supercritico em diferentes temperaturas e pressoes.

Tabela 4.2 — Dados de solubilizacdo da cumarina em CO, supercritico a
diferentes pressdGes e temperaturas coletados em uma vazdo de

0,9 L/min.
Pressao Fracao molar (x 10°)
(MPa) 35°C 45°C 55°C
11 0,52+0,03 0,38 £0,03 0,15+ 0,02
15 0,97 £0,05 0,92+0,13 0,74 £ 0,07
20 1,14+ 0,10 1,29+0,12 1,39 £ 0,06
24 1,27 £ 0,03 1,67+£0,10 1,92+ 0,11
28 1,89 +£0,20 2,58 +£0,25 2,70+£0,24
32 2,47 £ 0,68 2,76 £ 0,25 3,06 £ 0,31

Comparando os valores da Tabela 4.2 e 4.1 pode-se observar que para a
vazao de 0,9 L/min foi possivel realizar os experimentos em condicées de pressao
superior as realizadas com vazao de 0,4 L/min. Isto se deve principalmente a trés
fatores. Em primeiro, devido a auséncia de equilibrio termodindmico nos dados
obtidos com maior vazdo, o CO; ndo se encontrava saturado com a cumarina, e
portanto ao sofrer expansdo na saida do extrator, a quantidade de cumarina
liberada na vélvula de expanséo era inferior a obtida com menor vaz&o. O segundo
fator € devido ao escoamento na saida do extrator, pois quando em maior vazao, ha
a ocorréncia de maiores velocidades de gas, permitindo melhor escoamento das
particulas de cumarina na valvula de expanséao e tubulacao de saida, por arraste.
Além disso, com aumento da vazao, as trocas térmicas entre o fluido e paredes da
tubulagdo e valvula sdo favorecidas, diminuindo a possibilidade de fusdo da
cumarina, e consequentemente a obstru¢do da saida do extrator. Devido a estes
fatores foi possivel realizar experimentos de solubilizagdo de cumarina em diéxido

46



4 - RESULTADOS E DISCUSSOES

de carbono supercritico em pressdées maiores, sem a ocorréncia de obstrucdo da

saida do extrator.

Analisando os dados da Figura 4.4 pode-se perceber que a vazao
empregada de 0,9 L/min era um fator limitante na transferéncia de massa da
cumarina para o fluido supercritico. Apesar disto, observou-se que o distanciamento
do equilibrio na condicdo de maior vazédo ficou constante todo o tempo do
experimento, possibilitando obter resultados de solubilizagdo, em média, 57% do
valor da solubilidade termodinamica em todos os pontos coletados. Observa-se
também na Figura 4.1, que o valor de fracdo molar de cumarina a 0,9 L/min é

aproximadamente 57% do valor a 0,4 L/min.
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Figura 4.4 — Dados experimentais de fragdo molar de cumarina
solubilizada versus pressdo para diferentes temperaturas e vazao de
solvente de 0,4 L/min e 0,9 L/min.
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Mesmo nao havendo equilibrio termodindmico para a vazao de 0,9 L/min os
dados de concentragao obtidos apresentaram o mesmo comportamento obtido para
a vazao de 0,4 L/min, apresentando inclusive a pressdao de cruzamento na mesma
regidao. O que permite concluir, por meio da comparacdo dos resultados, que a
unidade experimental e a metodologia utilizada nos experimentos sao adequadas
para a obtencao de dados de solubilidade da cumarina em didéxido de carbono
supercritico, pois, como ja era previsto, a cinética ndo alterou a termodinamica do

sistema.
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Os dados coletados na vazdo de solvente de 0,9 L/min estdo em estado

estacionario, e se distanciam do equilibrio termodinamico da mesma forma.

4.4 — Modelagem Termodinamica do Equilibrio para o Sistema Cumarina-CO,

A correlacdo dos dados experimentais foi feita utilizando a equagdo de
estado de Peng-Robinson, utilizando duas regras de mistura distintas, a classica de
van der Waals (PR-VDW) e a de Mohamed-Holder (PR-MH). A pressdo de
sublimagdo da cumarina foi estimada pela correlacdo de Watson (Lyman et al.,
1990). As propriedades criticas foram calculadas pelo método de contribuicdo de
grupos de Lydersen (1955) (Tabela 4.3). Os parametros de interacéo utilizados na

modelagem termodinamica sao apresentados no Anexo 2.

Tabela 4.3 — Propriedades criticas e volume molar da cumarina (sélida).

Propriedade Unidade Valor
Tc K 960,1°
Pc Bar 40,12
w adimensional 0,0116
v Cm*/gmol 208,79

4 Método de Lydersen (1955).

A Figura 4.5 apresenta o resultado da modelagem utilizando a regra de
mistura de van der Walls, e a Figura 4.6 apresenta os resultados utilizando a regra

de mistura de Mohamed-Holder.

Observa-se que os modelos obtidos néo representaram satisfatoriamente
os dados experimentais, independente da regra de mistura utilizada. Apesar disto,
no modelo de PR-VDW o comportamento retrogrado foi verificado num mesmo

intervalo de presséao, tanto para os dados experimentais quanto para o modelo.

Observou durante a realizagdo dos experimentos a formagcdo de uma
“placa” de cumarina. Levantou-se entdo a hip6tese de abaixamento do ponto de
fusdo da cumarina pura, resultando em cumarina fundida nas condigées de pressao
e temperatura utilizadas no experimento. A obstrucdo da entrada do extrator foi
mais um indicio desta hipétese, pois a cumarina, em fase liquida, fluia por gravidade
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até a entrada do extrator, entrando em contato com a tubulagéo, que se encontrava
em temperatura ambiente, isto é, menor que a temperatura do experimento,

solidificando-se e obstruindo a entrada do extrator.
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Figura 4.5 — Isotermas de solubilidade da cumarina a 308 K (35 °C), 318
K (45 °C) e 328 K (55 °C) e vazéo de 0,4 L/min. Dados experimentais e
modelo PR-VDW.
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Figura 4.6 — Isotermas de solubilidade da cumarina a 308 K (35 °C), 318
K (45 °C) e 328 K (55 °C) e vazao de 0,4 L/min. Dados experimentais e
modelo PR-MH.
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Como forma de se avaliar a veracidade desta hipétese, foi realizada a

modelagem considerando-se a possibilidade de um equilibrio

liquido-fluido

supercritico, e ndo o equilibrio sélido-fluido supercritico. Nas Tabelas 4.4, 4.5 e 4.6

estao listados os valores de solubilidade experimentais, e os preditos pelo modelo

utilizando a equacao de estado de Peng-Robinson e regra de mistura de van der

Walls, considerando o equilibrio sélido-vapor e liquido-vapor e seus respectivos

erros.

Tabela 4.4 — Comparagéao entre valores experimentais de solubilidade de
cumarina em CO, supercritico a 35°C e previstos pela equacao de estado
de Peng-Robinson, utilizando regra de mistura de van der Walls,
considerando equilibrio sélido-vapor (SV) e liquido-vapor (LV).

Pressio (MPa) _ T=35"C
Experimental LV Erro LV (%) SL Erro SL (%)
11 0,0091 0,0107 17,62 0,0078 26,78
15 0,0171 0,0149 12,79 0,0162 9,01
20 0,0191 0,0178 6,82 0,0230 29,69
| Erro médio 12,41% | Erromédio  21,83% |
Tabela 4.5 — Comparagéao entre valores experimentais de solubilidade de
cumarina em CO; supercritico a 45°C e previstos pela equacado de estado
de Peng-Robinson, utilizando regra de mistura de van der Walls,
considerando equilibrio sélido-vapor (SV) e liquido-vapor (LV).
Pressao (MPa) - T=45"C
Experimental LV Erro LV (%) SL Erro SL (%)
11 0,0061 0,0072 17,18 0,0026 57,48
15 0,0160 0,0156 2,13 0,0155 3,25
20 0,0212 0,0218 2,83 0,0261 22,98
24 0,0301 0,0256 15,03 0,0323 7,37
| Erro médio 9,29% Erro médio  2276% |
Tabela 4.6 — Comparacgao entre valores experimentais de solubilidade de
cumarina em CO; supercritico a 55°C e previstos pela equacado de estado
de Peng-Robinson, utilizando regra de mistura de van der Walls,
considerando equilibrio sélido-vapor (SV) e liquido-vapor (LV).
Pressio (MPa) T=55°C
Experimental LV Erro LV (%) SL Erro SL (%)
11 0,0032 0,0028 13,85 0,0006 80,36
15 0,0131 0,0139 6,19 0,0119 14,53
20 0,0250 0,0247 1,24 0,0297 19,98
| Erro médio 7,09% | Erromédio  38,29% |

A seguir encontram-se os graficos comparando os resultados experimentais

obtidos e os resultados da modelagem para solubilidade de cumarina em fluido
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supercritico a 35 °C (Figura 4.7), 45 °C (Figura 4.8) e 55 °C (Figura 4.9),
considerando-se o equilibrio entre o fluido supercritico e cumarina em fase liquida e

em fase sélida.
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Figura 4.7 — Comparagdo entre os dados experimentais e preditos
utilizando a equacdo de estado de Peng Robson e a regra de mistura
classica de van der Walls considerando equilibrio sdélido-fluido
supercritico e liquido-fluido supercritico.
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Figura 4.8 — Comparagéo entre dados experimentais e preditos utilizando
a equagao de estado de Peng Robinson e a regra de mistura classica de
van der Walls considerando equilibrio sélido-fluido supercritico e liquido-
fluido supercritico.
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Figura 4.9 — Comparacéo entre os dados experimentais e preditos pelo
modelo utilizando a equacao de estado de Peng Robinson e a regra de
mistura classica de van der Walls considerando equilibrio sélido-fluido
supercritico e liquido-fluido supercritico.

Pode-se observar que as simulagdes considerando o equilibrio liquido-fluido
supercritico (LV), representaram com maior precisdo os resultados experimentais.
Outra observagdo é que quanto maior a temperatura melhor foi o ajuste
considerando o equilibrio LV e, portanto, menor o erro, enquanto que, o aumento da
temperatura resultou em redugéo da precisdo do modelo considerando o equilibrio
solido-fluido superecritico.

Estes resultados reforcam a possibilidade de a cumarina estar na fase
liquida dentro do extrator durante o experimento e, com isto, a simulagédo

considerando liquido e fluido supercritico se aproxima mais do sistema em questao.

Para uma mesma isoterma, o desvio entre os valores experimentais e de
equilibrio LV também diminuem com o aumento da pressao, levando a crer que nas
pressdes mais altas a cumarina se encontra fundida, devido ao fenbmeno do

abaixamento do ponto de fusdo com a presséao.

Este fenbmeno foi anteriormente observado por Nilsson e Hudson (1993)
em um estudo sobre solubilidade de ftriglicerideos puros em sistemas binarios e
misturas de triglicerideos em CO, supercritico. A solubilidade encontrada a 60 °C foi
maior que a obtida a 40 °C. Este aumento na solubilidade foi explicado pelos
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autores devido a existéncia de um equilibrio liquido-fluido supercritico a 60 °C,
enquanto que a 40°C o equilibrio existente era entre o sélido e fluido supercritico.
Verificaram que ha um abaixamento no ponto de fusao do triglicerideo, de 65,5 °C,
na pressao ambiente para 57 °C a 17,2 MPa.

4.5 — Extracao convencional da cumarina das sementes da emburana

Muitas substancias bioldgicas, organicas e inorganicas ocorrem em uma
mistura de diferentes componentes em uma matriz sélida. Com a finalidade de se
separar um componente desejado, ou remover componentes indesejados que estao
misturados nesta fase sélida, o sélido é posto em contato com uma fase liquida.
Quando as fases sélida e liquida estdo em contato, o soluto (substancia a ser
separada) se difunde da fase sélida para a fase liquida, o que ocasiona a separacao
dos componentes originalmente constituintes da fase soélida. Em processos
bioldgicos, industrias alimenticia, cosmética e farmacéutica muitas substéncias

ativas sédo separadas de raizes, plantas e folhas por extragédo solido-liquido.

Celeghini (1997) comparou quatro diferentes tipos de extracao de cumarina
a partir das folhas de guaco: maceragdao, maceragdo com sonicagao, infuséo e
extracao supercritica. A autora concluiu que o melhor método foi a maceragcao com
sonicagao, no qual o equilibrio foi atingido em cerca de 20 min. Tendo em maos
estes resultados optou-se por fazer alguns ensaios preliminares de extracao
convencional utilizando ultra-som e alcool etilico absoluto como solvente extrator.

Foi realizado um teste preliminar para verificagdo da existéncia da cumarina
na casca externa da semente da emburana. Para isto utilizou-se 50 mL de alcool
etilico absoluto, 50 mg da casca da semente e banho ultra-sonico. Nesta etapa a
temperatura ndo foi controlada, e por isto aumentou ao longo do experimento,

devido ao uso do ultra som.

Os resultados do teste cinético realizado podem ser verificados na
Figura 4.10 e Anexo 3 (Tabela 1). Em 40 min de experimento, foram extraidas 0,30
mg de cumarina, representando um rendimento inferior a 1%, levando a conclusao
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de que h& cumarina na casca, mas em quantidade muito inferior quando comparada

com a cumarina presente no miolo da semente.
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Figura 4.10 - Extracdo de cumarina utilizando 50 mg de casca da
semente da emburana e 50 mL de A&lcool absoluto como solvente
extrator.

Em uma etapa posterior foram feitos ensaios com a temperatura controlada
(50 °C), e, utilizando alcool etilico absoluto Synth e hexano P.A. Merck como

solventes.

Para confirmagdo de que toda a cumarina possivel de ser extraida
utilizando este método experimental fosse solubilizada, e que o solvente néo
estivesse saturado, foram realizados ensaios utilizando 50 mg de sementes moidas
(diametro de particula entre 355 pym e 500 pm) e volumes de 50 e 100 mL de
hexano P.A. Na Figura 4.11 (Anexo 3, Tabela 2) estdo apresentados as massas de

cumarina extraidas para cada um dos experimentos, feitos em triplicata.

Pode-se observar que independente do volume utilizado de solvente a
massa de cumarida extraida foi a mesma, salvo erros experimentais e outros erros
associados a diferenga na matéria prima, por se tratar de um produto natural, e
sendo uma mistura de diversos outros componentes. O rendimento (massa
cumarina extraida/massa semente) conseguido variou de 11 % a 16%, ficando em
média, em torno de 12%, semelhante aos reportados em outros trabalhos da
literatura (Leal et al., 2000).
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Figura 4.11 - Extracdo utilizando 50 mL e 100 mL de hexano P.A. e
50 mg de sementes moidas (didmetro entre 355 pm a 500 um).

Utilizando-se alcool etilico como solvente, e realizando o mesmo
procedimento com banho ultra-sonico e temperatura controlada de 50 °C, iniciando
a extragdo com 50 mg de sementes moidas (didmetro variando entre 355 pm e
500 um) e 50 mL de alcool etilico. A Figura 4.12 apresenta a cinética de extragao
obtida. Rendimentos de 9%, em média foram obtidos, porém com seletividade

limitada.
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Figura 4.12 - Extracdo utilizando 50 mL de alcool absoluto e 50 mg de
sementes moidas (diametro entre 355 pum e 500 pum).
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Os extratos obtidos eram opacos para ambos o0s solventes, mas
apresentam-se especialmente turvos no caso do etanol. Pode-se comparar os

resultados para ambos os solventes na Figura 4.13 (Anexo 3, Tabela 3).

=)

8

£ ]

N

© 7 1

v \

o - .

g o] ¢

X _

(& 5 -
T T T~

i

g /

=1 | |

o 3

o _

T 24

© i . "

(/7] —&— Extragéo com alcool etilico absoluto

g U —e— Extrac@o com hexano

= 1
o+~~—T—T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 5 60 70 80 9 100 110 120 130

Tempo (min)

Figura 4.13 - Comparacao entre as extragdes convencionais utilizando
etanol absoluto e hexano como solvente. Utilizou-se 50 mg de sementes
moidas (didametro entre 300 um e 500 um) e 50 mL de solvente.

Observa-se que o hexano obteve rendimentos de extragdo superiores aos
obtidos para o élcool etilico O hexano se mostrou como sendo um solvente mais
seletivo, e, além disso, levou a rendimentos superiores aos obtidos com etanol,

sendo aproximadamente 1,3 vezes (30%) maior.

O hexano apresentou maior seletiva para extragdo da cumarina, como se
pode observar pelos cromatogramas da Figura 4.14, que exemplificam a diferenga
de seletividade entre os solventes. Para a metodologia de andlise utilizada, a
cumarina sai num tempo de retencéo entre 5 a 6 min. Os demais cromatogramas

estao apresentados no Anexo 3.

Ao se utilizar o alcool etilico ha a extragdo de outros componentes existente
na semente de emburana, como se pode observar pela presenca de um pico no
inicio do cromatograma da Figura 4.14(a) , indicando a presenca de uma substancia
de maior polaridade. Ao se trocar o solvente, utilizando o hexano, nota-se que ha
uma redugao no pico inicial do cromatograma como se observa na Figura 4.14(b),

resultando em praticamente um Unico pico, sendo este o da cumarina.
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Figura 4.14 — Cromatograma correspondente ao extrato obtido aos 20
min de extragdo com sonicagdo a 50°C. O pico da cumarina para o
método utilizado fica em torno de 5,2 min. (a) Alcool etilico absoluto como
solvente. (b) Hexano como solvente.

Em determinados tempos de extracdo a quantidade de cumarina presente
no extrato diminuiu, levando a crer que poderia estar havendo degradagéo devido
ao sonicador, reacao, ou que a cumarina estava sendo perdida de alguma forma. O
cotovelo observado no cromatograma (Figura 4.15) é um indicio caracteristico, que
ocorre no caso de degradacdo da amostra . Este cromatograma foi obtido a um
tempo de extracdo duas vezes maior (40 min) que os mostrados na Figuras 4.14, o
que corrobora com a hip6tese de degradacdo da cumarina no decorrer do
experimento.

Intensity (AU)

0 2 4 6 8 10 12 14
Retention Time (min)
Figura 4.15 — Cromatograma correspondente ao extrato obtido aos 40
min de extragdo com sonicagcdo a 50°C utilizando-se hexano como
solvente extrator. Pode-se observar um ‘cotovelo’ caracteristico de
extratos onde esta havendo degradacado da substancia analisada.
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4.6 — Extracao supercritica da cumarina a partir das sementes da emburana

O processo de extracdo supercritica é dependente da temperatura,
pressdo, tamanho de particula, velocidade superficial do fluido, densidade e
natureza do solvente (Recasens et al., 1999). Quanto maior for a solubilidade do
soluto no solvente extrator, maior sera a quantidade de produto extraido. A
solubilidade, sendo uma propriedade termodindmica, € dependente da presséao,
temperatura, natureza e composicao do solvente. Outras variaveis que influenciam
na extragdo € a taxa de difusdo do solvente e a hidrodindmica (Recasens et al.,
1999). A velocidade do solvente dentro do extrator pode ser um limitante no
processo de extracdo, quando limita a transferéncia de massa. Os testes realizados
com a cumarina pura indicaram que para vazoes de solventes inferiores a 0,5 L/min,
nao ocorre limitacao da transferéncia de massa.

Para todos os experimentos realizados foram utilizadas 14 gramas de
sementes de emburana no interior do extrator, temperatura de 35, 45 e 55° C e
pressoes de operagao de 2200 e 3500 psi.

As curvas de extracdo apresentam trés regides distintas. No inicio da
extracdo, o soluto mais acessivel localizado fora das paredes celulares, é extraido
rapidamente, e por isto, a taxa de transferéncia de massa € maior. Nesta etapa, a
extragcdo é controlada diretamente pela solubilidade termodindmica do soluto no
fluido supercritico, nas condi¢cdes de extragdo (desde que a vazdo ndo seja muito
alta, e ndo haja limitacées na transferéncia de massa ou arraste de soluto). Logo
apds a extracdo deste soluto € iniciada a extracdo na regido intermediaria, onde
parte do soluto livre ja foi esgotado em algumas sec¢des da matriz vegetal. Depois
do esgotamento o soluto livre, a extracdo comeca a ser controlada pelo soluto
menos acessivel, no interior da célula, onde as paredes celulares ainda estdo
intactas, isto leva a uma diminuicdo da taxa de transferéncia de massa, pois o
soluto devera ser difundido do interior da célula, até sua parede celular, e dai vencer
a barreira difusiva, e sé depois pode ser solubilizado pela fase fluida. Nesta etapa,
que corresponde a terceira etapa da extragdo, a difusdo do soluto controla o
processo (McHugh e Krukonis, 1994).
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Desta forma, o pré-tratamento é decisivo na cinética da extragdo, pois
através dele é possivel o rompimento dos tecidos e paredes celulares que
armazenam o soluto, deixando o soluto exposto ao fluxo de solvente. Quanto maior
for o grau de ruptura dos tecidos, maior sera a regido de solubilidade e menor a
regido controlada pela difusdo, mas também havera perda da seletividade, pois ndo
s6 o produto desejado, mas todas as outras substancias constituintes do vegetal

ficarao mais acessiveis.

Inicialmente foi explorado o efeito do tamanho da particula sobre o
rendimento e seletividade da cumarina na extracdo. Para isto foram realizados
experimentos a 2200 psi, 35°C e vazao de solvente de 0,4 L/min. Foram testados 5
diferentes didametros de particula: sementes inteiras, sementes inteiras sem casca,
sementes moidas com diametro entre 300 um a 355 pm, 355 um a 600 um e
600 um a 850 um. Na Figura 4.16 (Anexo 4, Tabela 1) esta apresentado o resultado

do estudo da influéncia do didmetro da particula na extracao.
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Figura 4.16 - Influéncia do diametro da particula na semente da
emburana. Dados coletados a 35°C e 2200 psi. Vazao de solvente de
0,4 L/min.

Para a coleta dos pontos, foram passados 180 L de CO,. Até completar
60 L, foram coletados extratos de 10 em 10 L de solvente, e, depois dos 60 L os

pontos foram coletados a cada 30 L de solvente passados.
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Intensity (AU)

Para visualizar melhor a seletividade de cada extracédo, estdo colocados,
nas Figuras 4.17 a 4.21, e Anexo 4, os cromatogramas caracteristicos de cada uma
das extracdes. Analisando os cromatogramas obtidos, percebe-se que a extracao
da cumarina fica menos seletiva apds o 7° ponto, perdendo eficiéncia a cada ponto
subsequente.

(a) (b)

0,10

Intensity (AU)
\\\\\\\\\QT\\\\\\\

Intensity (AU)

0,05

Retention Time (min) Retention Time (min)

Figura 4.17 — Cromatograma obtido da extracdo supercritica da semente
da emburana, diametro 355 um, nas condigbes de 35°C, 15 MPa.
(a) Extrato coletado ap6s passagem de 30 L de solvente — 32 ponto.
(b) Extrato coletado ap6s passagem de 150 L de solvente — 92 ponto.
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Figura 4.18 — Cromatograma obtido da extracao supercritica da semente
da emburana, didmetro 600 pm, nas condigbes de 35°C, 15 MPa.
(a) Extrato coletado apds passagem de 30 L de solvente — 32 ponto. (b)
Extrato coletado apds passagem de 150 L de solvente — 92 ponto.
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Figura 4.19 — Cromatograma obtido da extracdo supercritica da semente
da emburana, diametro 850 um, nas condigbes de 35°C, 15 MPa.
(a) Extrato coletado ap6s passagem de 30 L de solvente — 32 ponto.
(b) Extrato coletado apos passagem de 150 L de solvente — 92 ponto.

60



4 - RESULTADOS E DISCUSSOES

0,14 -

°
o
S

0,12 -

0,10 —

o
-
o

(a) (b)

0,08 —

o
-
°

0,06 —

0,04 —

o
°
&

Intensity (AU)
Intensity (AU)

0,02 —

o
°
S

Retention Time (min) Retention Time (min)
Figura 4.20 — Cromatograma obtido da extragdo supercritica das
sementes inteiras da emburana, nas condicdes de 35°C, 15 MPa.
(a) Extrato coletado apés passagem de 30 L de solvente — 32 ponto.
(b) Extrato coletado ap6s passagem de 150 L de solvente — 92 ponto.
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Figura 4.21 - Cromatograma obtido da extragdo supercritica das
sementes inteiras da emburana sem casca, nas condi¢cées de 35°C, 15
MPa. (a) Extrato coletado apés passagem de 20 L de solvente — 22 ponto.
(b) Extrato coletado ap6s passagem de 180 L de solvente — 102 ponto.

No caso das extragdes com a semente inteira, foi verificado que a casca é
uma barreira significativa (Figura 4.22) que interfere na transferéncia de massa do
soluto da matriz vegetal até a interface. No entanto, analisando os cromatogramas
das Figuras 4.20 e 4.21, verificamos que a casca, apesar de dificultar a cinética da
extracao, torna-a muito mais seletiva.
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Figura 4.22 - Curvas de Extracdo da cumarina utilizando sementes
inteiras e sementes inteiras sem casca: a casca € um fator limitante da
transferéncia de massa. Dados coletados a 35°C e 2200 psi. Vazao de
solvente de 0,4 L/min.

As demais extracbes foram realizadas nas temperaturas de 35, 45 e 55°C e
pressdes de 15 MPa e 24 MPa, utilizando vazado de solvente de 0,4 L/min e
diametro de particula variando entre 355 um a 600 um (Figura 4.23). Analisando os
dados, verifica-se que para uma mesma temperatura, a taxa de extragdo aumenta
com o aumento da pressdo. Este resultado ja era esperado, pois o poder de
solubilizagé&o do fluido supercritico € potencializado, com o incremento da pressao

numa mesma temperatura, devido a densidade da fase fluida ser maior.

Por outro lado, o aumento da pressédo diminui a seletividade da extracao
supercritica, pois havera um grande aumento do poder de solubilizacao do solvente,

e consequentemente um numero maior de substancias serdo solubilizadas pelo

solvente.
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Figura 4.23 - Extracdo da cumarina das sementes da emburana moidas,
diametro de 600 pum, em diferentes condi¢des termodinamicas de
temperatura e pressdo Dados tabelados em Anexo 4, Tabela 2.

Na Figura 4.24 est4 plotada, separadamente a isobéarica de 15 MPa para as
temperaturas de 35 °C, 45 °C e 55°C. O aumento da temperatura dentro da matriz
vegetal facilita a dessorcao de substancias, e portanto ajuda a extrair. Apesar disto,
0 aumento da temperatura para 55°C, levou a uma diminuicdo da quantidade de
cumarina extraida, consequéncia nao sé do comprometimento da seletividade da
extracao (Figuras 4.25 a 4.27), mas também devido ao comportamento retrogrado
que foi observado, no caso da cumarina pura para esta pressao e temperatura. Ou
seja a 15 MPa, o aumento de temperatura diminui a solubilidade. Apesar disso a
quantidade de cumarina solubilizada de matriz vegetal foi pequena quando
comparada com a solubilidade desta substancia pura. Esta diminuicdo da
seletividade da extracdo pode ser percebida através do pico no inicio dos
cromatogramas (tempo de retengéo de aproximadamente 1,5 min) que representa a
extragcdo de outras substancias presentes na semente de emburana, que nao a
cumarina. A 55°C a quantidade destas substancias extraidas foi superior,
prejudicando desta forma o rendimento da extracdo quando comparada com a

isoterma de 45 °C.
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Figura 4.24 - Extracdo da cumarina das sementes da emburana moidas,
didmetro de 600 pum, presséo de 2200 psi, temperatura de 35, 45 e 55°C.

Nas pressdes analisadas dentro do comportamento retrégrado para a
cumarina, foi observado que a 35°C a quantidade de cumarina extraida foi muito
baixa, apesar de que, nesta regido a diminuicdo da temperatura deveria levar a um
aumento da cumarina solubilizada, e, portanto um aumento no rendimento. Alguns
fatores que podem ter levado ao grande decaimento do rendimento da extragéo

nesta temperatura séo:

- Competitividade (outras substancias mais acessiveis e mais solluveis no diéxido

de carbono supercritico nesta temperatura);

- Baixa pressao de vapor (para as temperaturas mais altas a cumarina tem uma

maior pressao de vapor, favorecendo o seu “desprendimento” da matriz vegetal);

- Fenbmeno do abaixamento do ponto de fusdo (a 35°C estaria ocorrendo um
equilibrio sélido - fluido supercritico dentro do extrator, enquanto que, nas outras
temperaturas estudadas, tinha-se cumarina liquida em equilibrio com o CO;

supercritico);

- Dessorcao favorecida na temperaturas mais altas (interagdo do CO» supercritico

com a cumarina mais propensa a ocorrer).
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Outra observagao importante € que o rendimento da extragéo a 45 e 55°C
foi muito parecido, podendo-se dizer que nas condigbes termodinamicas estudadas,
a temperatura ndo influencia muito no rendimento da extracdo supercritica da

cumarina.
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Figura 4.25 - Cromatograma extracdo da cumarina a pressao de 2200
psi e temperatura de 35°C, sementes da emburana moidas, didmetro de
600 um. (a) 10 L de solvente. (b) 180 L de solvente.
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Figura 4.26 - Cromatograma extragdo da cumarina a pressao de 2200 psi
e temperatura de 45°C, sementes da emburana moidas, diametro de 600
pm. (a) 10 L de solvente. (b) 180 L de solvente.
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Figura 4.27 - Cromatograma extracdo da cumarina a pressao de 2200 psi
e temperatura de 55°C, sementes da emburana moidas, diametro de 600
pm. (a) 10 L de solvente. (b) 180 L de solvente.
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Como forma de avaliar a diferenca nas extragdes obtidas a 45 °C e 55 °C,
ambas na mesma pressao, pode-se realizar a derivada numérica da massa de
cumarina extraida em funcao da massa de solvente utilizado para tal, obtendo desta
forma a taxa de extracdo de cumarina em funcdo da massa de solvente,

apresentada na Figura 4.28.
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Figura 4.28 — Taxa de extracdo de cumarina em funcdo da massa de
CO,, para isobéricas de extracao realizadas a 45 °C e 55 °C.

Observa-se que para ambas as temperaturas ha um ponto de maxima
extracdo na mesma condi¢do de massa de CO» (aproximadamente em 37,5 g), que
indica maxima extracao da cumarina. Para a isoterma de 55 °C, apds o ponto de
maxima extragdo ha a ocorréncia de um segundo pico de extragdo de cumarina em
aproximadamente 75 g de CO,, inexistente na isoterma de 45 °C ou sobreposta
pelo pico principal. Esta diferenca indica que a hipotese de mudancga de seletividade
com a temperatura € valida para as extragdes realizadas, pois com 0 aumento da
temperatura, outras substancias presentes na emburana sado solubilizadas mais
facilmente. Com isto ha a melhor difusdo da cumarina para a fase supercritica,
aumentando desta forma a taxa de extracdo de cumarina novamente. Porém ao
solubilizar as demais substancias existentes, o CO, supercritico perde capacidade
de solubilizar maiores quantidades de cumarina, resultando em menor eficiéncia de
extracdo para a temperatura de 55 °C quando comparada com a isoterma de 45 °C.
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A técnica supercritica utilizando CO, como solvente é eficaz para extragao
da cumarina. No entanto, no estudo feito com as sementes da emburana, os
resultados de extragéo ficaram muito aquém do esperado. Pois cerca de 10% da
cumarina presente na matriz vegetal foi extraida, considerando que 12% em massa
da semente € cumarina, baseado em ensaios de extragdo convencional. Resultando

em rendimentos inferiores a 1%.

A cumarina possui uma elevada solubilidade em diéxido de carbono
supercritico em pressdes acima do comportamento retrogrado, sendo capaz de

solubilizar mais que 100 g de cumarina para cada quilo de solvente.

As modelagens termodindmicas para a solubilidade utilizando-se da
equacao de estado de Peng-Robinson com a regra de mistura de van der Waals,
descreveram satisfatoriamente o equilibrio do sistema CO. supercritico-cumarina.
Sendo que nas simulagdes, a consideracao do equilibrio liquido-fluido supercritico
apresentou melhor ajuste aos dados experimentais de solubilidade, quando
comparado com a consideracao do equilibrio solido-fluido supercritico. Baseado
nestes resultados e nas observagdes experimentais permite levantar a hipétese de
que ha abaixamento do ponto de fusdo da cumarina com o aumento da pressao.
Esta caracteristica do sistema podera ser mais bem explorada em trabalhos futuros,

inclusive a consideracao de um equilibrio trifasico correndo dentro do extator.

Desta forma, chega-se a conclusao, que a utilizacdo de um co-solvente
apolar, como por exemplo, o etano, poderia ser utilizado, na tentativa de melhorar a
seletividade, e consequentemente, o rendimento na extracdo. Um item que podera

ser explorado em trabalhos futuros.

67



5- CONCLUSOES

Os experimentos de extragdes convencionais resultaram em rendimentos
de extracdo de cumarina da semente da emburana semelhantes aos ja reportados

na literatura, em torno de 12%.

A dificuldade experimental encontrada ao se trabalhar com a cumarina
pura, aliada a dificuldade técnica em se analisar os extratos das extracbes
supercriticas, limitaram muito a quantidade de dados reportados neste trabalho, e
devem ser apontados como fatores limitantes deste estudo.
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ANEXO 1



Contribuicoes de grupo pelo método de Lydersen (1955).

Grupo AT, AP,
-CHj 0,0200 0,2270
>CH; 0,0200 0,2270

>CH, (anel) 0,0130 0,1840

>CH- 0,0120 0,2100

>CH- (anel) 0,0120 0,1920

=CH- 0,0180 0,1980

=CH, 0,0180 0,1980

=CH- (anel) 0,0110 0,1540
>C< 0,0000 0,2100

>C< (anel) -0,0070 0,1540
=C< 0,0000 0,1980

=C< (anel) 0,0110 0,1540
=C= 0,0000 0,1980

=C= (anel) 0,0110 0,1540
== 0,0050 0,1530
=CH 0,0143 0,1530

-F 0,0180 0,2240

-Cl 0,0170 0,3200

-Br 0,0100 0,5000

-1 0,0120 0,8300

-O- (ndo aromadtico) 0,0210 0,1600
-O- (anel) 0,0140 0,1200

-OH (alcool)) 0,0820 0,0600
-OH (fenol) 0,0350 -0,0200
>C=0 (ndo aromatico) 0,0400 0,2900
>C=0 (anel) 0,0330 0,2000
O=CH- (aldeido) 0,0480 0,3300
-COO- (éster) 0,0470 0,4700
-COOH (4cido) 0,0850 0,4000
-NH, 0,0310 0,0950

>NH (ndo aromadtico) 0,0310 0,1350
>NH (anel) 0,0240 0,0900

>N- (ndo aromatico) 0,0140 0,1700




Grupo AT, AP,
>N- (anel) 0,0070 0,1300
-CN 0,0600 0,3600
-S- (ndo aromadtico) 0,0150 0,2700
S- (anel) 0,0080 0,2400
=0 (except above) 0,0200 0,1200
-NO, 0,0550 0,4200
=S 0,0030 0,2400
>S< 0,0300 0,5400
>B- 0,0300 0,0000




ANEXO 2



Propriedades termodinamicas da cumarina utilizados na modelagem
termodinamica do sistema CO; supercritico-cumarina.

Press&o de vapor a 35 °C = 8,2061 10”7 bar
Pressao de vapor a 45 °C = 2,5365 10 bar
Pressao de vapor a 55 °C = 7,2157 10°® bar
T, =298°C = 571,15 K

Toho= T/Tp = 0,5395 (35°C)

Tohot=T/Tp = 0,5570 (45°C)

Tohoo= T/Tp = 0,5745 (55°C)

m = 0,8

Tabela 1 — Parametros de interacdo em funcao da temperatura e do sistema
termodinamico considerado

. Temperatura
Sistema 35 °C 45 °C 55 °C
Sélido — Fluido -0,1324 -0,1306 -0,1304
Liquido-Fluido 0,1310 0,1221 0,1116

Tabela 2 — Solubilidade de cumarina em CO supercritico calculada em funcao da
temperatura, presséo e sistema termodindmico considerado.

Pressao . Temperatura
(MPa) Sistema 35°C 45°C 55°C
1103 Sélido — Fluido 0,007820 0,002597 0,0005453
’ Liguido — Fluido 0,01068 0,007161  0,002814
1517 Sélido — Fluido 0,0162104 0,0154578 0,011877
’ Liguido — Fluido 0,01487 0,01564 0,01390
20.00 Séliglo — Fluiqlo 0,023015 0,026064 0,0296674
’ Liquido — Fluido 0,01775 0,02179 0,02473
2413 Séli_do — FIuigIo -- 0,03235 --
’ Liguido — Fluido -- 0,02560 --

Observacgao: considerando para o sistema liquido — fluido, a fase liquida com
concentragao entre 0,35 a 0,45 de cumarina



ANEXO 3



EXTRAGOES CONVENCIONAIS

Tabela 1 - Extracdo de cumarina utilizando 50 mg de casca da semente da emburana

e 50 mL de alcool absoluto como solvente extrator.
Massa de Cumarina

Tempo (s)

(mg)
5 0,13489
10 0,1895
15 0,22526
20 0,23368
25 0,25112
30 0,26357
35 0,28433
40 0,30689

Tabela 2 - Extragao utilizando 50 mL e 100 mL de hexano P.A. e 50 mg de sementes

moidas (didmetro entre 355 ym a 500 ym).
Massa de Cumarina

Tempo (s) (mg)
50 mL 100 mL
0 0 0
30 6,45556 6
60 6,275 6,15
90 6,675 6,55
120 6,05833 6,85

Tabela 3 - Comparacao entre as extracdes convencionais utilizando etanol absoluto e
hexano como solvente. Utilizou-se 50 mg de sementes moidas (didametro entre 300 um
e 500 um) e 50 mL de solvente

Etanol absoluto Hexano
Tempo Massa de Cumarina Tempo Massa de Cumarina

(s) (mg) (s) (mg)

10 0,49825 30 6,46667

20 3,21267 60 6,225

30 4,7866 90 6,625

40 5,07542 120 6,375

50 4,79491

60 4,77664

70 4,68952
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Figura 1 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extracao: 30 min
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Figura 2 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 30 min
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Figura 3 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 100 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 30 min
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Figura 4 — Cromatograma de extracdo convencional da cumarina utilizando 50 mL de
hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 60 min
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Figura 5 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL de
hexano P.A. como solvente. Tempo de extragcdo: 60 min
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Figura 6 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 100 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 60 min

0,035 4

0,030

0,025

0,020

0,015

0,010

45050

0,005

1,12,

0,000

S I R R R I R R R AR RN B R
0 1 2 3 4 5 6 7 8
Retention Time (min)
Figura 7 — Cromatograma de extracdo convencional da cumarina utilizando 100 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 60 min
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Figura 8 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 90 min
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Figura 9 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 90 min
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Figura 10 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 100 mL

de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 90 min
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Figura 11 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 100 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 90 min
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Figura 12 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 100 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragao: 90 min
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Figura 13 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 120 min.
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Figura 14 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 120 min.
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Figura 15 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 100
mL de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 120 min.
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Figura 16 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 100

mL de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 120 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extracao: 20 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extracdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extracao: 20 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extracdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extracao: 30 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL de

etanol P.A. como solvente. Tempo de extracdo: 30 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL

de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 40 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL

de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 40 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL

de etanol P.A. como solvente. Tempo de extracao: 50 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 50 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando 50 mL

de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 60 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extracdo convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 60 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 50 mL

de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 70 min.
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Figura 17 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando 50 mL
de etanol P.A. como solvente. Tempo de extragao: 70 min.



ANEXO 4



EXTRAGOES DA CUMARINA COM CO, SUPERCRITICO

Tabela 1 - Influéncia do diametro da particula na semente da emburana. Dados coletados a
35°C e 2200 psi. Vazao de solvente de 0,4 L/min.
Massa de Cumarina (g)

Massa de

Semente Semente
k
CO; (kg) 300 um 600 um 800 um Inteira sem casca

17,995 0,01433 0,01744 0,01288 7,13E-04 0,00103
35,989 0,03195 0,01775 0,0152 0,00105 0,00296
53,984 0,06168 0,01834 0,01584 0,00229 0,00645
71,979 0,07185 0,02046 0,0196 0,00368 0,00991
89,973 0,08079 0,02464 0,03562 0,00479 0,01223
107,97 0,08826 0,02595 0,04374 0,00558 0,01518
161,95 0,09516 0,03651 0,05409 0,00665 0,01892
215,94 0,10168 0,06075 0,08255 0,00787 0,02194
269,92 0,10455 0,0711 0,09609 0,00902 0,02414
323,9 0,10643 0,07541 0,10229 0,00979 0,02676

Tabela 2 - Extracdo da cumarina das sementes da emburana moidas, diametro de 600 um,
em diferentes condi¢des termodindmicas de temperatura e pressao.
Massa de CO, Massa de Cumarina (g)

(kg) 35°C e 45 °C e 55 °C e 35°C e 55 °C e
2200 psi 2200 psi 2200 psi 3500 psi 3500 psi
0 0 0 0 0 0

17,995 0,01744 0,01 0,0069 0,01564 0,05104
35,989 0,01775 0,08185 0,04702 0,04915 0,09184
53,984 0,01834 0,11303 0,08682 0,07343 0,13357
71,979 0,02046 0,18049 0,10813 0,09935 0,17624
89,973 0,02464 0,1981 0,15308 0,11194 0,21081
107,97 0,02595 0,24075 0,16774 0,1312 0,23958
161,95 0,03651 0,28286 0,20035 0,1735 0,28024
215,94 0,06075 0,2951 0,21549 0,20138 0,29415

269,92 0,0711 0,29979 0,22435 0,21057 0,3011

323,9 0,07541 0,30337 0,23266 0,21663 0,30728
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Figura 1 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 2 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 3 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 4 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 5 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 6 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 7 — Cromatograma de extragao supercritica T=35°C, 2200 psi, vazao
de 0,4 L/min. 300 micras.
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Figura 8 — Cromatograma de extragao convencional da cumarina utilizando
50 mL de hexano P.A. como solvente. Tempo de extragdo: 90 min
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Figura 9 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando
50 mL de hexano P.A. como solvente. Tempo de extracdo: 90 min
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Figura 10 — Cromatograma de extragdo convencional da cumarina utilizando
100 mL de hexano P.A. como solvente. Tempo de extracdo: 90 min
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