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Extraction and purification of value-added compounds using aqueous biphasic systems com-
posed of ionic liquids — In the past few years, the number of studies comprising the application of ionic liquids
(ILs) as potential alternatives to volatile organic solvents in the extraction and purification of value-added compounds
has increased significantly. This review manuscript aims to describe and highlights the advantages of using ILs as
alternative solvents, particularly as phase-forming components of aqueous biphasic systems (ABSs), for the extrac-
tion of biomolecules and/or other value-added compounds. ABS fit within the liquid-liquid systems and where the
majority solvent is water, presenting thus economic and biocompatibility advantages. IL-based ABS have been largely
investigated for the extraction and purification of the most diverse products, such as alkaloids, antioxidants, terpenes/
terpenoids, drugs, proteins, among others. In this work we highlight the most promising results gathered with IL-based
ABS, in particular in what concerns their high performance in extraction efficiency, recovery and purification. Some
evidences of model applications of these systems are firstly addressed, followed by examples of their application in
real matrices, such as fermentation media, extracts of biomass and biological samples. Finally, some strategies for the
recovery of value-added products and the reuse of solvents are described aiming at the development of more sustain-
able processes.

O nimero de estudos que abordam a aplicagdo de liquidos iénicos (LIs) como alternativa aos solventes organicos
volateis na extragdo e purificacdo de compostos de valor acrescentado tem vindo a aumentar significativamente nos
ultimos anos. Este trabalho de revisdo tem por objetivo descrever e destacar as vantagens da utilizacao de LIs como
solventes alternativos, principalmente em sistemas aquosos bifasicos (SABs), para a extracdo de biomoléculas e/ou
outros produtos de valor acrescentado. Os SABs sdo sistemas extrativos do tipo liquido-liquido onde o solvente maio-
ritario é agua, apresentando portanto vantagens em termos econdémicos e de biocompatibilidade. Até a data, os SABs
constituidos por LIs tém sido estudados para a extragdo e purificacdo dos mais diversos produtos, tais como alcaloides,
antioxidantes, terpenos/terpendides, farmacos, proteinas, entre outros. Neste trabalho destacam-se os resultados mais
promissores envolvendo SABs constituidos por LIs, nomeadamente no que respeita a sua elevada performance em
eficiéncias de extragdo, recuperagdo e purificacdo. Apresentam-se inicialmente algumas demonstracoes da aplicagdo
destes sistemas, seguidos de exemplos de aplicacdo a matrizes reais, tais como meios fermentativos, extratos de bio-
massa e amostras biolégicas. Por fim, apresentam-se estratégias para a recuperacdo dos produtos de valor acrescentado
e reutilizacdo dos solventes visando o desenvolvimento de processos mais sustentaveis.

tes organicos mais utilizados apresentam algumas desvan-
tagens, tais como as suas elevadas toxicidade e volatilidade
[1]. Como alternativa, em 1958, Albertson [4] introduziu o

INTRODUCAO

Os processos atualmente utilizados para a extragdo/purifi-
cacdo de produtos de valor acrescentado, a partir de extratos
de biomassa, meios fermentativos e bioldgicos, requerem
a utilizacao de solventes organicos volateis e um elevado
consumo energético, assim como equipamento sofisticado
e dispendioso. Para superar estes inconvenientes, tem-se
procurado desenvolver técnicas de separacao sustentaveis
e mais rentaveis, sendo a extracdo liquido-liquido uma
dessas alternativas. Este processo, em comparagdo com as
técnicas cromatograficas ja bem estabelecidas, apresenta
vérias vantagens, nomeadamente a sua simplicidade tecno-
légica e um baixo custo, a capacidade de proporcionar
fatores de recuperagdo e purificacdo elevados, e permite
ainda combinar as etapas de extracdo e purificacdo [1,2].
As extracoes liquido-liquido requerem, na sua maioria,
a utilizacdo de solventes organicos volateis devido a sua
imiscibilidade com meios aquosos [3]. Contudo, os solven-
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conceito de sistemas aquosos bifasicos (SABs) como uma
técnica de extragdo do tipo liquido-liquido para a separa-
¢do dos mais variados produtos. Como as duas fases imis-
civeis sdo aquosas, com 70-90 (m/m) % de agua, o autor
[4] propds a utilizacdo destes sistemas para a separagao e
purificacdo de moléculas biologicamente ativas, tais como
proteinas, virus e organelos.

Os SABs sdo formados por dois solutos com elevada so-
lubilidade em &gua, como por exemplo dois polimeros,
um polimero e um sal ou dois sais, onde acima de deter-
minadas concentragdes ocorre a separacao de duas fases
imisciveis predominantemente aquosas [5]. De um modo
geral, uma das espécies promove o salting-out levando a
formacdo de sistemas de duas fases. Os SABs sdo sistemas
ternarios e apresentam um diagrama de fases tinico que
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depende da temperatura [6]. Antes de qualquer aplicacdo
destes sistemas em processos de extracdo e purificacdo, é
imprescindivel determinar o respetivo diagrama de fases
para um determinado par de compostos em solucdo aquo-
sa, visando reunir a informagdo necessaria sobre as suas
regides monofasica/bifasica. A extracdo/separacao de pro-
dutos em SABs ocorre através da sua particao ou afinidade
para cada uma das fases. A Figura 1 descreve um exemplo
de um diagrama de fases para um SAB constituido por um
polimero, um sal e agua.
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Figura 1 — Representacgdo ortogonal e triangular de um diagrama de fases
de um SAB: SCI - Curva binodal; C - ponto critico; SI - linha de equilibrio;
S - composicao da fase superior; I - composicdo da fase inferior; X, Y e
Z - composicdo de varios pontos de mistura na regido bifasica

A curva binodal, SCI, separa as regides monofasica e bi-
fasica, onde composi¢des acima da mesma correspondem
a sistemas de duas fases aquosas, enquanto para compo-
si¢Oes representadas abaixo da curva binodal se tem uma
mistura homogénea que corresponde a regido monofasica
[5]. Quanto maior a area da regido bifasica, maior é a ca-
pacidade dos compostos envolvidos para formar um SAB.
Cada diagrama de fases é caracterizado adicionalmente pe-
las linhas de equilibrio (tie-lines, TLs) que dao informacao
sobre a composicdo da fase superior (S) e inferior (I) para
um determinado ponto de mistura (X, Y ou Z) [5]. Qualquer
uma das misturas, X, Y e Z, como se encontram ao longo

da mesma TL, apresentam a mesma composicdo em cada
fase, apresentando no entanto diferentes razdes volumétri-
cas ou massicas [5]. O comprimento da linha de equilibrio
(tie-line length, TLL) é um indicador numérico da diferen-
ca de composicdo entre as ambas as fases e é geralmente
utilizado para correlacionar as tendéncias na particdo dos
mais variados solutos. O ponto critico do sistema terna-
rio, ponto C, corresponde a composicdo da mistura terna-
ria onde a composicdo de ambas as fases é a mesma [5].

Liquipos 16NICOS (LIS) E SISTEMAS AQUOSOS BIFASICOS
(SABs)

Os LIs sdo compostos idnicos, e portanto sais, sendo que
por definicdao devem apresentar uma temperatura de fusdo
inferior a 100°C [7]; muitas das vezes os LIs sdo liquidos a
temperaturas proximas da temperatura ambiente, permitin-
do assim a sua utilizagdo como solventes alternativos nas
mais diversas aplicagdes. As baixas temperaturas de fusdo
dos LIs estdo associadas a falta de uma estrutura cristalina
ordenada [7], dado que estes sdo geralmente constituidos
por um catido orgdnico de grandes dimensdes e um anido
organico ou inorganico [7].

O primeiro LI sintetizado foi o nitrato de etilamonio, em
1914 por Paul Walden, quando o investigador procura-
va alternativas a nitroglicerina [8]. Mais tarde, em 1934,
Charles Graenacher patenteou uma aplicacdo industrial de
LIs como solventes para um dos mais recalcitrantes poli-
meros - celulose [9]. Durante a IT Guerra Mundial, surgi-
ram novas patentes envolvendo a utilizacao de LIs, con-
templando misturas de cloreto de aluminio(III) e brometo
de 1-etilpiridinio, para a eletrodeposicao de aluminio [10,
11]. Todavia, s6 a partir de 1992 foram sendo sintetizados
LIs estaveis na presencga de ar e agua, derivados de cati-
oOes pirrolidinio, imidazélio, piridinio, amonios e fosfénios
quaterndrios. O catido pode ser altamente complexo, com
diferentes cadeias alquilicas, diferentes posicoes de subs-
tituicdo e com varios grupos funcionais [12]. Os anides
mais estudados para a sintese de LIs sdo halogenetos, tetra-
fluoroborato, hexafluorofosfato, alquilsulfatos, alquilsulfo-
natos, alquilcarboxilatos, entre outros. A Figura 2 mostra a
estrutura quimica dos ides de LIs mais estudados.
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trafluoroborato; (ix) hexafluorofosfato; (x) cloreto;
(xi) alquilsulfonatos; (xii) alquilsulfatos; (xiii) al-
quilcarboxilatos; (xiv) diacianamida e (xv) brometo
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A natureza i6nica dos LIs é responsavel pelas suas pro-
priedades unicas, nomeadamente uma pressdao de vapor
desprezavel a temperatura ambiente, o facto de serem ndo
inflamaveis, uma elevada estabilidade térmica e quimica,
uma grande gama de temperaturas em que se mantém no
estado liquido, e elevada condutividade i6nica [13,14].
Todas estas propriedades fazem destes compostos uma al-
ternativa promissora aos solventes organicos volateis tipi-
camente utilizados na investigacdo ou pela industria. Para
além da existéncia de mais de seis centenas de solventes
organicos utilizados atualmente pela industria, a maioria
dos LIs apréticos sao uma alternativa mais sustentavel de-
vido a combinacdo unica de ndo-volatilidade e ndo-infla-
mabilidade [13,15]. Apesar de existir atualmente alguma
controvérsia quanto as suas caracteristicas e designagdo
como “solventes verdes”, o facto de serem ndo volateis nas
condi¢cOes ambientais certamente conduz a uma reducao da
poluicdo atmosférica. No entanto, para tal categorizacdo,
os LIs devem também serem biocompativeis, apresentar
uma baixa toxicidade, e uma elevada biodegradabilidade.
Contudo, uma das suas caracteristicas mais promissoras, e
que muito contribuiu para um estudo intensivo em LIs nas
dltimas duas décadas, prende-se com a possibilidade de se
poderem manipular as suas estruturas quimicas, e logo as
suas propriedades e aplicacGes, sendo atualmente vistos
como designer solvents [16]. Estima-se que se possam sin-
tetizar cerca de 10° LIs diferentes, chegando a um valor de
108 se se considerarem misturas de LIs [17].

Atualmente os LIs sdo utilizados numa vasta gama de apli-
cacdes, por exemplo como solventes em reacdes quimicas
[18], de sintese [19] ou biotransformacao [20], novos ma-
teriais em electroquimica [21], solventes em separacoes
cromatograficas [22], entre outras. Para além destas aplica-
coes, os LIs tém sido vastamente utilizados em extragoes
liquido-liquido das mais diversas biomoléculas a partir de
solucdes aquosas [23]. Dentro desta aplicacdo, podem-se
utilizar LIs imisciveis com dgua, denominados como hi-
drofébicos, ou LIs misciveis com agua (hidrofilicos) atra-
vés da formacdo de SABs.

Para além dos SABs convencionais constituidos por poli-
meros e amplamente estudados, em 2003, Gutowski et al.
[24] demonstraram que SABs também podem ser forma-
dos por adi¢do de sais inorganicos a solugdes aquosas de
liquidos i6nicos (LIs). Ap6s este trabalho pioneiro, outros
estudos demonstraram que estes sistemas podem ser for-
mados por combinagdes de LIs e polimeros, aminoacidos
ou hidratos de carbono em meio aquoso [5]. Na tltima
década, estes sistemas tém vindo a ser propostos como
alternativas promissoras face aos sistemas convencionais
dado que apresentam um conjunto de vantagens importan-
tes, como a sua baixa viscosidade e elevadas eficiéncias
de extracao e seletividade [5]. Estas tltimas propriedades
devem-se a possibilidade de manipular a polaridade das
fases coexistentes por uma selecdo adequada da estrutura
quimica do LI, podendo desta forma atingir-se a extragdo
completa dos mais variados compostos para uma das fases

e num unico passo. A Figura 3 mostra o aspeto macroscopi-
co destes sistemas e alguns exemplos de extracdo completa
conseguidos pela utilizacdo de SABs constituidos por LIs,
sendo que a fase superior corresponde a fase rica em LI.
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Figura 3 — Extracdo de 4cido cloranilico (AC), azul indigo (AI) e Suddo
IIT (Sud) utilizando SABs constituidos por LIs e sais [25]

Para além da necessidade de determinacdo dos diagramas
de fase para SABs constituidos por LIs, a maior parte dos
estudos encontra-se direcionada para a avaliacdo do poten-
cial destes sistemas para a extracdo de biomoléculas e/ou
produtos de valor acrescentado [5]. A principal vantagem
dos SABs constituidos por LIs prende-se com o facto de se
poderem adaptar as polaridades das fases de modo a pro-
mover extracdes seletivas e eficientes. Note-se que existem
varias abordagens para manipular a particdo de um soluto
especifico entre as fases coexistentes: (i) a aplicacdo de
diferentes sais e/ou LlIs; (ii) alteracdo da composicao ter-
ndria da mistura utilizada na extracdo; e (iii) introducao de
co-solventes, anti-solventes ou estruturas anfifilicas para
controlar a afinidade do soluto para uma das fases. Numa
grande parte dos estudos contemplando SABs com LIs, de-
monstrou-se que uma escolha apropriada dos componentes
e composicao pode levar a extragdo completa e a elevados
fatores de concentracao e purificagdo [5]. Apesar dos SABs
constituidos por LIs ainda estarem restringidos a escala
laboratorial, o scale-up de SABs tradicionais formados
por polimeros ja foi demonstrado, sendo atualmente uti-
lizados na purificagdo de proteinas a nivel industrial [26].

Os SABs constituidos por LIs ja foram estudados para a
extracdo e purificagdo de uma panéplia alargada de com-
postos, onde se destacam aminoacidos e proteinas, farma-
cos, e compostos oriundos de fontes naturais, tais como
alcaloides, compostos fenoélicos e terpenoides [5]. No en-
tanto, apesar do numero de LIs atualmente disponivel ser
bastante alargado e se estar a procura de LIs mais "ami-
gos" do ambiente e biocompativeis, os LIs maioritaria-
mente estudados para o efeito sdo os derivados do catido
imidazélio, combinados com os anides tetrafluoroborato,
cloreto, brometo, alquilsulfatos e alquilcarboxilatos [5].
Recentemente, com o objetivo de superar a toxicidade
associada a alguns LIs, o estudo/utilizagcdo de LIs menos
téxicos e ambientalmente mais benignos tem vindo a au-
mentar. Entre estes podem-se destacar o uso de LIs deriva-
dos de matérias-primas naturais, tais como os derivados de
colinio, aminodcidos, hidratos de carbono, betaina, acido
mandélico, entre outros [27-33]. Ha ainda a destacar que,
recentemente, alguns investigadores tém realizado esfor-
¢os no intuito de sintetizar novos LIs com caracteristicas
tampao [28,34,35].
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DEMONSTRAGAO DA APLICACAO DE SABS CONSTITUIDOS POR
Lls

Os trabalhos pioneiros de aplicacao de SABs constituidos
por LIs para a extragdo/purificacdo de produtos de valor
acrescentado, e que comprovam o seu elevado desem-
penho e possibilidade de manipulacdo da polaridade das
fases, foram realizados com aminoacidos [23,36-43]. Os
aminoéacidos sdo compostos importantes em diversos pro-
cessos biotecnoldgicos, e o desenvolvimento de métodos
para a sua separacdo e purificacdo é ainda objeto de uma
investigacdo intensa [41]. Alguns aminodacidos, tais como
L-triptofano, L-fenilalanina e L-tirosina, podem ser pro-
duzidos por fermentagdo bacteriana [44]. Neste contexto,
a aplicacdo de SABs compostos por LIs podera ser uma
alternativa promissora para a extracao de aminoéacidos in-
tegrada com uma fermentacdo continua. Os aminoacidos
mais estudados ao nivel da extracdo com SABs formados
por LIs sdo o L-triptofano [23, 36-43], a L-tirosina [42] e a
L-fenilalanina [37], cujas estruturas quimicas se encontram
descritas na Figura 4.
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Figura 4 — Estrutura quimica dos aminoacidos em estudo. (i) L-triptofano;
(ii) L-tirosina e (iii) L-fenilalanina

Neves et al. [41] e Ventura et al. [40] estudaram a capaci-
dade de extrair L-triptofano utilizando SABs formados por
uma vasta panoplia de LIs e K,PO,. Os autores demons-
traram que, dependendo da natureza do LI, os coeficientes
de particdo variam entre 10 e 120, para a fase rica em LI,
sendo que estes valores sdo significativamente mais eleva-
dos do que os obtidos com SABs convencionais formados
por polimeros (na ordem de 1-7) [45,46], assim como em
comparacao com os sistemas formados por LIs hidrofébi-
cos [47]. Atendendo aos resultados de ambos os trabalhos,
a influéncia do catido, e comparando ainda com resulta-
dos obtidos utilizando LIs derivados de fosfénios [36],
parece ser mais importante do que a influéncia do anido
em termos de desempenho na extracdo, onde a presenca
de grupos benzilo e ligagcdes duplas nas cadeia alquilicas é
favoravel para a extracdo de aminoacidos para a fase rica
em LI. Mais tarde, Pereira et al. [39] estudaram a utilizacdo
de LIs como adjuvantes em sistemas aquosos tradicionais
formados por combinagdes de polimero-sal para a extra-
¢do de L-triptofano. Os resultados obtidos indicaram que
a adicdo de pequenas quantidades de LI aos sistemas tra-
dicionais regula a particao e permite controlar a eficiéncia
de extracdo dos varios sistemas por uma selecdao adequada
da estrutura quimica do LI. Estes sistemas foram propostos
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como uma alternativa a abordagem habitual de funcionali-
zacao de polimeros [48], muito mais dispendiosa e morosa.
Hamzehzadeh et al. [43] realizaram um estudo na mesma
linha de investigacdo sendo que os resultados obtidos vao
de encontro aos obtidos por Pereira et al. [39].

Embora os SABs constituidos por LlIs-sais inorganicos
tenham sido explorados para extracao liquido-liquido de
uma grande variedade de (bio)moléculas, a aplicacdo de
sais biodegradaveis e menos t6xicos, em comparacdo com
os sais inorganicos, tem sido menos estudada. Com este
objetivo, mais recentemente, foram estudados SABs cons-
tituidos por LIs e citrato de potassio, como um sal organico
e biodegradavel, para a extracdo de aminoacidos [38,42].
Em todos os sistemas, e tal como nos casos descritos ante-
riormente, os aminoacidos particionam preferencialmente
para a fase rica em LI, com eficiéncias de extracdo entre
72% e 99% atingidas num tinico passo, valores substancial-
mente superiores aos observados com SABs convencionais
formados por polimeros [45, 46]. Na mesma linha e com
o intuito de substituir os sais inorganicos na formacado de
SABs, Freire et al. [23] estudaram a capacidade de SABs
constituidos por LIs e hidratos de carbono para a extracao
de aminoacidos. Os sistemas estudados permitiram uma
eficiéncia de extracao de cerca de 50% para a fase rica em
LI num tnico passo. Visando também o desenvolvimento
de processos de extracdo/separagdao mais benignos e com
controlo de pH do meio, foi proposta recentemente uma
nova classe de SABs formada pela combinacao de LIs com
tampoes bioldgicos organicos (Good buffers, GBs) para a
extracdo de aminoécidos (L-fenilalanina e L-triptofano)
[37]. Contrariamente aos SABs constituidos por LIs e sais,
nestes sistemas os aminoacidos migram preferencialmente
para a fase rica em GB, obtendo-se eficiéncias de extracao
entre 22,4 e 100,0% (extracdo completa) num dnico passo.
Com base nos resultados obtidos, os autores [37] propu-
seram a sua utilizacdo para o fracionamento de misturas
complexas de aminodcidos através da otimizacdo da com-
posicdo da mistura e pH das fases coexistentes. Em suma,
a gama dos valores de eficiéncia de extragdo apresentados
pelos vérios tipos de sistemas [23,36-43] sugere que a ma-
nipulacdo da particdo dos aminoéacidos entre as fases co-
existentes é facilmente conseguida através da selecdo da
estrutura quimica do LI.

Nos tltimos anos tem aumentado o interesse por biomolé-
culas, em particular, por proteinas, na medida em que estas
apresentam uma grande aplicabilidade a nivel da terapéu-
tica e diagnostico. Os métodos tradicionais de purificacdo
de proteinas sdo altamente complexos, demorados e dis-
pendiosos dado que as proteinas sofrem facilmente desna-
turacdo e perda de atividade biol6gica quando em contacto
com solventes organicos. Apés os trabalhos pioneiros de
aplicacdo de SABs envolvendo LIs na extracdo de amino-
acidos [23,36-43], surgiu um niimero consideravel de es-
tudos sobre extracao de proteinas. As proteinas e enzimas
maioritariamente estudadas sdo a albumina, citocromo c,
lisozima, mioglobina, tripsina e lipases. Em particular des-
tacam-se os trabalhos que comprovam que as eficiéncias
de extracao de proteinas podem ser de cerca de 100% [49],
atingidas num tinico passo, pela manipulacdo adequada da
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estrutura quimica do LI e composi¢do do sistema. Ruiz-
-Angel et al. [49] avaliaram a eficiéncia de extracao de
SABs constituidos por LIs e polimeros para quatro protei-
nas (citocromo C, mioglobina, ovalbumina, hemoglobina).
Os autores [49] concluiram que os coeficientes de particdo
utilizando sistemas com LIs sdo geralmente duas a trés or-
dens de grandeza superiores aos obtidos com SABs do tipo
polimero-polimero ou polimero-sal. A proteina mais estu-
dada até ao momento trata-se da albumina de soro bovino,
sendo que se obtiveram ja extracdes completas num unico
passo utilizando SABs constituidos por LIs e sais [28,50]
e LIs ou polimeros [35,51]. Todos estes resultados promis-
sores devem-se a grande diferenca de polaridade entre as
duas fases e a possibilidade de manipular a afinidade para
a fase rica em LI quando se utilizam estes compostos como
constituintes de SABs. De salientar que existem alguns tra-
balhos [28,35] onde se recorreu a sintese de LIs com carac-
teristicas tampdo de modo a formar SABs e realizar extra-
¢Oes a pH controlado, um requisito essencial para manter
a estabilidade de proteinas em solucdo. A estabilidade das
proteinas ap6s o processo extrativo tem vindo a ser avalia-
da por espetroscopia de infravermelho com transformada
de Fourier e dicroismo circular, onde se comprovou que as
proteinas mantém a sua estrutura secundéria na fase rica
em LI e apos a extracdo/purificacdo [35,50]. A aplicacdo
de SABs com LIs pode ser vista também como uma boa
opcdo para a extracao de enzimas a partir dos seus meios
de producdo, bem como o proprio meio para biocatdlise.
Contudo, quando se consideram enzimas, deve-se ter em
conta a sua atividade catalitica no meio rico em LI. Com a
utilizacdo de SABs constituidos por LIs derivados de amo6-
nios quaterndarios alcancaram-se eficiéncias de extragdo de
90% e verificou-se um aumento da atividade especifica, e
de até 400%, de duas desidrogenases [52].

Dentro dos produtos de valor acrescentado, destacam-se
também alguns trabalhos que utilizaram SABs para a ex-

tracdo de farmacos, nomeadamente antibiéticos. Para tal,
foram propostos SABs constituidos por LIs derivados de
colinio e sais para a extracao de tetracicilina e ciprofloxa-
cina a partir de solugGes aquosas [30]. Apos a identificagdo
dos LIs mais promissores e adaptacdo das composicdes da
mistura ternaria, os autores [30] demonstraram a extracao
completa de antibi6ticos para a fase rica em LI, conseguida
num unico passo. Estes resultados proeminentes compro-
vam a potencialidade de aplicacdo de LIs mais biocompa-
tiveis e ambientalmente benignos em técnicas de extracao,
merecendo certamente um especial destaque em estudos
futuros nos campos de biotecnologia e de quimica analitica.

Para além da proposta de aplicacdo de SABs para a extra-
¢ao/purificacdo de produtos a partir de processos biotecno-
l6gicos, nos ultimos anos, verificou-se um grande interesse
na aplicacdo destes sistemas para a purificacdo de produ-
tos oriundos de fontes naturais e vegetais. Estes incluem
alcaloides, compostos fendlicos e terpendides, com pro-
priedades relevantes ao nivel farmacolégico, de nutricdo e
de cosmética (antiftingica, anti-inflamatdria, antioxidante,
etc.) [53]. A estrutura quimica dos compostos mais estu-
dados e para os quais se utilizaram SABs constituidos por
LIs para a sua extracdo/purificacdo encontram-se descritas
na Figura 5. Os métodos mais utilizados para a purificagdo
de compostos extraidos a partir de biomassa compreendem
extracdes liquido-liquido (ELL) recorrendo a solventes
organicos volateis ou extragdes solido-liquido (ESL) [54].
Embora a ESP apresente uma boa capacidade de purifi-
cacdo e concentracao, esta requer um passo adicional de
dessorcao do soluto relativamente demorado (e utilizando
usualmente solventes organicos volateis) e processos de
pré-tratamento. Como técnica alternativa, os SABs cons-
tituidos por LIs tém vindo a ser estudados na extracao e
separacdo dos seguintes alcaloides: codeina [55], papave-
rina [55], cafeina [56-58], nicotina [56-58], xantina [58],
teofilina [57] e teobromina [57].
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Figura 5 — Estrutura quimica de exemplos de alcaloides: (i) codeina, (ii) papaverina, (iii) cafeina, (iv) nicotina, (v) teofilina, (vi) teobromina e (vii)
xantina; antioxidantes: (viii) vanilina, (ix) acido galico, (x) 4cido siringico, (xi) dcido vanilico, (xii) eugenol e (xiii) galato de propilo; e terpendides:

(xiv) B-caroteno
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A capacidade dos SABs constituidos por LIs e sais inorga-
nicos [36], hidratos de carbono [23], e aminoécidos [59] ja
foi amplamente estudada para a extragdo de cafeina. De um
modo geral, as eficiéncias de extracdo mais elevadas sdo ob-
tidas com SABs formados por LIs e sais, gragas ao efeito de
salting-out exercido pelo sal que promove a migracdo dos
alcaloides para a fase oposta — fase rica em LI [56]. Passos et
al. [57] estudaram o efeito da variagdo do tamanho da cadeia
alquilica do catido na extracdo de uma série de alcaloides
(nicotina, cafeina, teofilina e teobromina). Mais concreta-
mente, os autores [57] estudaram SABs constituidos por
[C mim]Cl, com n = 4-10, com citrato de potassio (a pH
controlado), e tendo observado um maximo na particao em
funcdo da cadeia alquilica do LI. Os autores também conclui-
ram que o pH do meio, e, por conseguinte a especiacao dos
alcaloides, ndo alteram o padrdo observado [57]. Este maxi-
mo foi justificado pela auto-agregacdo dos LIs de cadeias al-
quilicas maiores, sendo esta uma das caracteristicas ineren-
tes a LIs, tal como confirmado por microscopia eletrénica de
transmissao [57]. Para além dos SABs constituidos por LIs
e sais, Pereira et al. [58] estudaram SABs constituidos por
polimeros e LIs para a extragao de trés alcaloides. Em quase
todos os exemplos, foi observada uma migracao preferencial
de cafeina para a fase rica em polimero, enquanto a nicotina
e xantina particionaram para a fase (oposta) rica em LI [58].
Portanto, apesar das semelhancas quimicas estruturais dos
trés alcaloides, estes resultados confirmam a elevada sele-
tividade de SABs com LIs o que pode conduzir a fatores
de purificagdo elevados com extracOes realizadas a partir de
matrizes complexas.

Dentro dos compostos obtidos a partir de fontes de biomassa,
os SABs tém vindo a ser estudados também na extracdo de
uma vasta gama de compostos fendlicos com atividades an-
tioxidantes e anti-inflamatérias, e com um papel auspicioso
na reducao do aparecimento de cancro, hipertensao e doencas
neurodegenerativas e cardiovasculares [60]. Estes compos-
tos estdo presentes em fontes naturais como madeira, cascas,
frutas e legumes [61], assim como em residuos de ativida-
des industriais ou agricolas [62]. Visando a sua purificacdo
a partir de matrizes reais, encontram-se varios trabalhos de
investigacdo sob a aplicacdo de SABs com LIs na extracao
de vanilina [63], 4cidos fendlicos, como galico, vanilico e
siringico [64-67], eugenol [45] e galato de propilo [45].

De forma a evitar a utilizagdo de solventes organicos na pu-
rificacdo de extratos contendo antioxidantes, nomeadamente
vanilina, Claudio et al. [63] estudaram a aplicacdo de SABs
envolvendo LIs e sais inorganicos. Os autores [63] avaliaram
o efeito da estrutura quimica do LI, a temperatura de equi-
librio e a concentracdo inicial de vanilina na parti¢do deste
antioxidante entre as duas fases. Em todas as situacdes, foi
demonstrado que a vanilina migra preferencialmente para a
fase rica em LI [63]. Os coeficientes de particdo de vanilina
a 25°C variaram entre 2,7 e 49,6. Foi também observado um
maéximo nos SABs constituidos pela série [Cnrnirn]Cl deLls,
estando estes resultados em concordancia com os resultados
de Passos et al. [57] na extracao de alcaloides. Os autores
[63] avaliaram por fim a viscosidade e densidade das duas
fases aquosas, visando o scale-up do processo, verifican-
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do que a viscosidade destes sistemas é substancialmente
menor do que a observada nos SABs constituidos por po-
limeros [63].

O potencial de SABs formados por uma grande variedade
de LIs e trés sais (Na,SO,, K,PO, and K,HPO,/KH,PO,),
para a extracdo de acido gélico, foi avaliado recentemente
[67]. De um modo geral, a extracdo do acido gdlico para a
fase de LI diminui na seguinte ordem: Na,SO, (pH 3-8) >>
K,HPO,/KH,PO, (pH 7) > K,PO, (pH 13). Embora o K,PO,
seja a espécie mais forte em termos de salting-out, os auto-
res [67] demonstraram que o pH do meio aquoso desempe-
nha um papel primordial na particdo de antioxidantes, em
particular para compostos que exibem baixas constantes de
acidez. Em suma, a forma nao-carregada de 4cido gélico (ou
outros compostos fendlicos) migra preferencialmente para a
fase rica em LI quando em meio acido, enquanto a sua base
conjugada particiona preferencialmente para a fase rica em
sal [67]. Tendo por base a capacidade de LIs para manipular
as eficiéncias de extragcdo, mais recentemente propds-se a
utilizacdo de LIs como aditivos (a 5 ou 10 (m/m) %), de
forma a reduzir os custos do processo global de extracao/pu-
rificacdo, em SABs formados por polietileno glicol (PEG) e
sais, na extracao dos acidos galico, vanilico e siringico [65].
Os resultados obtidos revelaram que todos os antioxidantes
migram preferencialmente para a fase rica em polimero, que
por sua vez corresponde a fase para onde particionam pre-
ferencialmente os LIs. Os autores [65] demonstraram que a
adicdo de pequenas quantidades de LI conduz a um aumento
de eficiéncias de extracdo de todos os acidos fendlicos es-
tudados, que variam entre 80% e 99%, validando assim a
aptiddo do LI para ajustar a polaridade/afinidade das fases.
Na mesma linha de investigacdo, a possibilidade de otimizar
a eficiéncia de extracdo de outros antioxidantes, eugenol e
galato de propilo, pela utilizagdo de LIs como aditivos foi
também recentemente demonstrada, sendo que se consegui-
ram resultados de extracdo completa num unico passo [45].
Estes resultados certamente comprovam o elevado potencial
de LIs como constituintes de SABs, e que mesmo em peque-
nas quantidades levam a um melhor desempenho do proces-
so extrativo, permitindo ainda diminuir o custo e o impacto
ambiental do método proposto.

Os terpendides podem ser extraidos de plantas, algas e fun-
gos [68]. O seu interesse deve-se ao facto de apresentarem
atividades bioldgicas contra o cancro, processos de infla-
macdo e maldria, justificando assim um grande interesse
na extracao e purificagdo destes compostos [68]. Apesar
do seu elevado potencial, apenas dois trabalhos avaliaram
a capacidade de SABs constituidos por LIs na extracao de
[3-caroteno [23,36]. De um modo geral, os SABs mostraram
também um elevado desempenho na extracdo de solutos
muito hidrofébicos, com uma particdo preferencial para a
fase rica em LI.

ArLIcAGAO DE SABs com LIs NA PURIFICAGAO DE PRODUTOS
DE VALOR ACRESCENTADO A PARTIR DE MATRIZES REAIS

O trabalho pioneiro na aplicagdo de SABs a matrizes reais
foi reportado por Li et al. [55]. Os autores utilizaram SABs
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constituidos por LIs como uma estratégia de pré-tratamen-
to/extracdo para a analise dos alcaloides de épio em fluidos
humanos (codeina e papaverina). Ap6s a otimizacdo das
condigcOes operacionais, os investigadores [55] obtiveram
eficiéncias de extracdo de 93% para a papaverina e 65%
para a codeina utilizando SABs formados por [C ,mim]ClI
e K,HPO,. Com o intuito de desenvolver métodos de pré-
-concentragdo para um controlo de doping mais eficiente,
Freire et al. [56] demonstraram mais tarde que SABs com
LIs permitem a extracdo completa de alcaloides (cafeina
e nicotina) a partir de amostras de urina para a fase rica
em LI. A extracdo completa conseguida pelos autores [56]
resulta do estudo de um maior nimero de LIs. De facto, a
grande variedade de LIs disponiveis hoje em dia permite
manipular a estrutura quimica do LI para que melhor se
adapte a extracdo de um composto alvo, permitindo ainda
reduzir significativamente o consumo de LIs e sais utiliza-
dos. A eficiéncia da extracdo de ambos os alcaloides mos-
trou ser altamente dependente do LI utilizado na forma-
¢do do SAB, assim como da composicao da mistura [56].
A testosterona e epitestosterona, esteroides androgénicos
recorrentemente utilizados para aumentar a performance
atlética, também ja foram identificadas e quantificadas em
amostras de urina humana apds um pré-tratamento com
SABs envolvendo LIs [69]. Apds a otimizacdo de uma sé-
rie de condigdes, conseguiram-se eficiéncias de extragdo
entre 80-90% num tnico passo [69].

Visando ultrapassar os limites de detecao dos equipamen-
tos analiticos usualmente utilizados para a quantificacdo de
disruptores enddécrinos em fluidos humanos, permitindo a
sua monitorizacgdo, recentemente foram propostos SABs
com LIs como uma técnica de extracdo e concentracao
simultanea [70]. Para tal, os autores testaram uma série
alargada de LIs e K,PO, na formagdo de SABs de modo a
encontrar sistemas que permitam a extracao completa de
disruptores end6crinos num unico passo. Para além de en-
contrarem sistemas que permitiram a extracao completa,
os autores [70] demonstraram ainda serem estes capazes
de concentrar até 100 vezes (na fase rica em LI) os dis-
ruptores enddcrinos presentes na matriz inicial. De fato, é
possivel concentrar os mais diversos produtos recorrendo
a SABs, utilizando-se para o efeito misturas com diferen-
tes composicdes e ao longo da mesma linha de equilibrio
levando a diminuicdo do volume da fase rica em LI en-
quanto se mantém a sua particdo. Na Figura 6 apresenta-
-se uma representacao esquematica desta abordagem. Apés
esta demonstracao, ja se mostrou que estes sistemas podem

atingir fatores de concentracgao de até 1000 vezes [71], ttil
para a monitorizacao de poluentes persistentes em efluen-
tes aquosos.

O desenvolvimento de tecnologias de recuperacao seletivas
in situ de produtos de valor acrescentado produzidos por
vias biotecnoldgicas tem sido objeto de um estudo intenso
na ultima década. No entanto, o progresso, no que respeita
a integracao dos processos de producdo e purificacdo, as-
sim como no desenvolvimento de processos em continuo,
é ainda muito escasso. Os SABs podem ser considerados
como uma plataforma integrada nos passos de produgao e
recuperacdo. No entanto, este campo de investigacdo esta
ainda pouco explorado, encontrando-se apenas alguns pou-
cos exemplos que indiciam o seu potencial e sugerem a
necessidade de um estudo mais incisivo e multidisciplinar.
Os trabalhos apresentados até ao momento contemplam a
extracdo/purificagao de tetraciclina [72], penicilina G [73-
76], albumina [51], enzimas [77] e imunoglobulinas [34] a
partir de meios fermentativos, plasma e fracoes aquosas de
gema de ovo. Todos estes trabalhos confirmam o elevado
potencial de SABs com LIs quando aplicados a matrizes
reais e complexas.

Pereira et al. [72] demonstraram a aplicacdo de SABs bio-
compativeis constituidos por LIs derivados de colinio e po-
limeros para a extracdo/purificacdo de tetraciclina (um an-
tibi6tico) a partir de um meio fermentativo de Streptomy-
ces aureofaciens. Os autores [72] conseguiram eficiéncias
de extracdo entre 60 a 100% para a tetraciclina a partir do
meio fermentativo e sugeriram um processo de re-extracao
que permite a recuperacao do antibidtico e a reutilizagao
dos solventes. Na mesma linha de investigacao, Liu e co-
laboradores [73-76] estudaram a purificacdo de penicilina
a partir do meio fermentativo recorrendo a SABs com LIs.
Apés a otimizacdo de vérios parametros, os autores mos-
traram que os SABs conduzem a eficiéncias de extracdo
de até 90%, demonstrando ainda que esta alternativa nao
leva a degradacdo da proteina. A penicilina foi recuperada
a partir da fase rica em LI, enquanto as proteinas contami-
nantes ficaram retidas na fase oposta, permitindo entdo a
purificacdo do farmaco [73-76].

Atualmente h4 uma enorme preocupagdo com o apareci-
mento de microrganismos resistentes aos antibidticos e,
consequentemente, de doencas que ndo respondem a te-
rapias convencionais, assim como de doencas autoimunes
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que tém sido reportadas como cada vez mais frequentes.
Para contornar esta situacdo, tem subsistido uma forte in-
vestigacdo no desenvolvimento de farmacos alternativos,
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(Figura 7): uma que inclui uma etapa de pré-purificacdo
(i); e outra sem qualquer etapa de pré-purificagdo (ii). Os
fatores de purificagdo obtidos mais elevados correspondem
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Figura 7 — Fluxograma para a producdo e purificagdo de lipase produzida em meio fermentativo por duas vias [80]: (i) inclui pré-purificagdo, incluindo
precipitacdo e dialise; (ii) sem qualquer etapa de pré-purificacdo. A reutilizagdo dos solventes é proposta num processo integrado

nomeadamente de biofarmacos que podem ser utilizados
em imunoterapia passiva, e entre 0os quais se encontram
os anticorpos. Recentemente demonstrou-se a aplicacdo de
SABs biocompativeis formados por LIs e polimeros para a
extracdo e purificacdo de imunoglobulina Y (IgY) a partir
da gema de ovo [34]. Os autores sintetizaram uma série de
novos LIs oriundos de fontes naturais e com caracteristicas
de tampdo que foram posteriormente testados para a for-
macao de SABs e purificacdo de IgY. Com estes sistemas,
foram alcancadas eficiéncias de extracdo entre 79 e 94%
num unico passo, demonstrando ainda a elevada seletivida-
de destes sistemas para o anticorpo, o que permitird a sua
purificacdo [34].

Para além de compostos com aplicagdes farmacéuticas, os
SABs com LIs ja foram estudados na extragao/purificacdo
de outras proteinas e enzimas a partir de matrizes reais,
nomeadamente a partir de soro bovino [51] e meios ex-
tracelulares [77]. Os métodos tradicionais para purificar
proteinas e enzimas envolvem varios passos, como preci-
pitagdo com sais, dialise, cromatografia iénica e de afinida-
de ou electroforese [78]. Estas técnicas conduzem muitas
vezes a perda de estabilidade das proteinas e sdo dificeis
de implementar a escala industrial. Como alternativa, ja
foi demonstrada a extracdo completa de albumina a partir
de soro bovino, sem qualquer perda de proteina, utilizan-
do SABs biocompativeis constituidos por polimeros e LIs
derivados de colinio [51]. No que respeita a enzimas, ja foi
estudada a purificacdo de lipase produzida por Bacillus sp.
ITP-001 com SABs constituidos por LIs [77]. Os autores
conseguiram fatores de purificacdo de lipase entre 26 e 51
e fatores de recuperacgdo entre 91 e 96%, muito superiores
aos alcancados com SABs formados por polimeros [79].
Mais tarde [80], demonstrou-se que SABs contendo LIs
como adjuvantes levam a fatores de purificacdo ainda mais
elevados, como resultado de uma particdo preferencial das
proteinas contaminantes para a fase superior do sistema
(rica em polimero), enquanto a enzima a purificar migra
preferencialmente para fase inferior (rica em sal). Apds
otimizacdo das condicdes de extracdo, os autores [80]
propuseram a purificacdo de lipase por duas vias distintas
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a 103,5 e 245,0 para a etapa (ii) e (i), respetivamente. Em-
bora se tenha observado um decréscimo na purificacdo da
lipase com a etapa (ii), como esta ndo requer uma etapa de
pré-purificacdo, esta abordagem permite diminuir signifi-
cativamente os custos do processo de purificacdo satisfa-
zendo no entanto os fatores de purificacdo exigidos pelos
sectores industriais, sendo portanto uma alternativa viavel.
Com o mesmo proposito, Dryer e Kragl [52] demonstra-
ram a aplicacdo de SABs para a purificacdo de duas de-
sidrogenases a partir de extratos celulares de Escherichia
coli, Lactobacillus brevis e Thermophilic bacterium. Para
além da extragdo, os autores [52] acabaram por demonstrar
um aumento de atividade das enzimas de até 400% na pre-
senca de LI. Em suma, estes tltimos trabalhos suportam o
elevado potencial de SABs formados por LIs para a purifi-
cacdo de enzimas a partir de matrizes reais.

A extracdo de produtos de valor acrescentado a partir de
biomassa leva a obtengdo de extratos ricos nos mais va-
riados compostos e produtos, exigindo passos de purifica-
cdo para os produtos alvo. Para este efeito foram ja estu-
dados alguns SABs constituidos por LIs para a extracdo
e purificacdo de compostos com potencial farmacéutico,
nomeadamente antraquinonas, derivados de polissacaride-
os, saponinas e polifendis. Tan et al. [11,12] estudaram a
extragdo/purificacdo de compostos de valor acrescentado a
partir de Aloe vera L. (familia: Liliaceae) utilizando SABs
com LIs. O Aloe vera L. contém duas familias principais de
compostos com elevado interesse: polissacarideos, presen-
tes na polpa, e antraquinonas, existentes nas folhas [14]. Os
polissacarideos presentes no Aloe vera sdo responsaveis
pelas suas atividades anti-inflamatéria e dermoregenerati-
vas, enquanto as antraquinonas apresentam um efeito laxa-
tivo, antibacteriano e anti-inflamatdrio [14,15]. Os autores
conseguiram eficiéncias de extracdo na ordem de 88% para
as antraquinonas e de 90% para os polissacarideos [11,12].
Curiosamente, enquanto as antraquinonas migram prefe-
rencialmente para a fase rica em LI, e foram posteriormen-
te recuperadas por um ajuste de pH do meio, os polissa-
carideos migram primordialmente para a fase rica em sal,
removendo assim a maioria das proteinas contaminantes
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existentes no meio. Com o fim de avaliar o potencial dos
SABs com LlIs, os autores [11,12] também estudaram ou-
tros SABs constituidos por polimeros e sais, onde compro-
varam a elevada performance dos novos sistemas com LIs
em termos de eficiéncia de extragdo e fatores de purifica-
¢do. Embora os autores [11,12] ndo tenham proposto uma
técnica de extracdo/purificacdo integrada, os resultados
obtidos indicam que tal abordagem devera ser possivel. A
extracdo de saponinas e polifendis de folhas de cha-mate e
posterior purificacio com SABs envolvendo LIs também
ja foi sugerida [16]. Os autores realizaram a extracdo direta
dos compostos desejados a partir de folhas secas do cha
com solucdes aquosas de LIs. Sob as condicOes testadas,
a maioria das solucGes aquosas dos LIs conduziu a efici-
éncias de extracdo mais elevadas do que o método usado
tradicionalmente (solucdo aquosa de 30% em etanol) no
que respeita a extracdo de saponinas e polifenéis a partir
da biomassa em causa [16]. Apds esta etapa de extracdo,
os autores [16] utilizaram as solu¢des aquosas contendo 0s
extratos e concentraram as saponinas e compostos fenoli-
cos pela formacgdo de SABs pela adi¢do de sais. Finalmen-
te, e tirando partido da miscibilidade completa da maioria
das LIs, as saponinas e os compostos fenolicos existentes
na fase de IL foram recuperados pela adicdo de um segun-
do LI imiscivel em agua, levando a recuperacdao dos com-
postos de interesse em meio aquoso [16].

RECUPERAGAO DE COMPOSTOS DE VALOR ACRESCENTADO E
REUTILIZAGAO DOS LlIs

Para além do elevado nimero de publicacdes que reportam
a utilizacdo de SABs como alternativas promissoras na ex-
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Figura 8 — Esquema de extracdo/purificacdo integrado com posterior
reutilizacdo de solventes [66]

Fase ricaem
LI ¢ corante

tracdo e purificacdo dos mais variados compostos, o estudo
de técnicas para a recuperacdo destes compostos a partir
da fase aquosa e sua reutilizacdo, tem sido escassamente
abordada. Como alguns exemplos, destacam-se o trabalho
de Claudio et al. [66], onde se demonstrou a recuperacao
de antioxidantes a partir de solucdes aquosas de LIs por
etapas de re-extracdo e a viabilidade destas solugdes serem
recuperadas e reutilizadas sem perdas nas eficiéncias de
extragdo. De um modo geral, os autores conseguiram efi-
ciéncias de extracdo de acidos fendlicos que variam entre
0s 73% e 99% para quatro ciclos de separacdo sequenciais,
e que permitiram a regeneracdo de 94-95% do LI [66]. A
abordagem utilizada pelos autores encontra-se sumariada
na Figura 8. Com o mesmo intuito, e tirando partido das
caracteristicas hidrotropicas recentemente demonstradas
para LIs [81], grande parte dos solutos extraidos podem
ser recuperados por uma simples diluicdo com &gua o que
faz reduzir dramaticamente a sua solubilidade, levando a
sua precipitacdo. De fato, esta abordagem j4 foi utilizada
na recuperacao de uma série de corantes utlizados pela in-
dustria téxtil e extraidos com SABs com LlIs, tal como se
mostra na Figura 9.

Tirando partido da elevada massa molecular das proteinas,
recentemente demonstrou-se que a recuperagao de prote-
inas a partir da fase rica em LI pode ser feita por didlise,
permitindo a reutilizacdo do LI sem perdas na eficiéncia de
extracdo [50]. Outras abordagens propostas para a recupe-
racao de LIs contemplam processos de destilagdo, adsorcao,
nanofiltragdo, troca i6nica e passos de re-extragdo [82]. To-
das estas estratégias suportam a possibilidade de recupe-
racao e reutilizacdo dos solventes envolvidos na formagao
de SABs, pelo que ap6s o cumprimento destes requisitos,
os SABs constituidos por LIs poderdo ser considerados
plataformas de purificacdo eficientes, mais benignas e de
baixo custo.

CONCLUSOES

Nos tltimos anos tem-se observado um interesse crescente
na utilizacao de LIs como solventes alternativos, especial-
mente devido a sua ndo-volatilidade, ndo-inflamabilidade
e possibilidade de manipular as suas caracteristicas es-
truturais que permitem afinar o seu desempenho nas mais
diversas aplicages. Em particular, os SABs constituidos
por LIs tém sido alvo de um grande destaque, conduzindo
a fatores de purificacdo e recuperacdo elevados dos mais

------

Fasericaem Corante

1]

Figura 9 — Esquema do processo utilizado na recuperacdo dos corantes e reutilizacdo das fases ricas em LI por duas vias [25]
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diversos produtos de valor acrescentado. Estas extracoes
com sistemas aquosos sdo vantajosas face as que requerem
a utilizacdo de solventes organicos volateis com efeitos ad-
versos para o ambiente e seres humanos, apresentam uma
baixa viscosidade e uma rapida separacao de fases. Até ao
momento ja se avaliou o potencial de SABs com LIs para
a extracdo/purificacdo de aminodacidos, proteinas, farmacos
e produtos oriundos de fontes de biomassa. No entanto, e
face aos resultados promissores resumidos neste trabalho,
a potencialidade de aplicacdo destes sistemas é muito vas-
ta e merece ser explorada mais intensamente num futuro
préximo.

Apesar dos LIs serem designados, por vezes, como “sol-
ventes verdes”, isto nem sempre se verifica se considerar-
mos a biodegradabilidade, biocompatibilidade e toxicidade
de alguns destes compostos. Neste sentido, e antes de qual-
quer aplicagdo, é necessario fazer uma escolha criteriosa
dos solventes a adotar. Nos ultimos anos, tem-se observado
um ndmero crescente de novas publicagcdes reportando a
sintese de LIs oriundos de fontes naturais, e portanto com
caracteristicas mais benignas.

A grande desvantagem dos LIs face aos solventes organi-
cos tradicionais prende-se com o seu elevado custo atual.
Ap6s aos processos de extragdo e purificagdo, o passo cru-
cial consiste na recuperacao dos produtos de valor acres-
centado e na reutilizacdo dos solventes utilizados visando o
desenvolvimento de processos sustentaveis. Apesar de ser
uma grande vantagem em termos ambientais, a ndo-volati-
lidade dos LIs é maior obstaculo na recuperacdo dos com-
postos alvo e posterior reciclagem dos solventes. Nos ulti-
mos anos tem-se verificado a proposta de algumas técnicas
para o efeito, nomeadamente pela adicéo de anti-solventes,
adsorcao e re-extracdo. No entanto, esta é a maior lacuna
nos estudos apresentados até ao momento e que merece um
estudo mais detalhado. Apenas ap6s o desenvolvimento de
técnicas de recuperacao adequadas, os LIs podem ser inte-
grados em técnicas de separacdo sustentaveis.
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MOF com DEFEITOS COM PROPRIEDADES SURPREENDENTES

Investigadores do Reino Unido e Franca ajustaram as propriedades de um MOF (Metal-Organic-Framework) por in-
clusdo deliberada de defeitos na sua estrutura.

A maioria dos s6lidos expande com o aquecimento. Andrew Goodwin, da Universidade de Oxford, e colegas obtiveram
MOFs que exibem o efeito contrario. Este efeito foi conseguido introduzindo deliberadamente defeitos na estrutura do
MOF UiO-66(Hf), através da criacdo de lacunas, que reduziram a conectividade da rede. Foi estudado o efeito da con-
centracdo dos defeitos nas propriedades termomecanicas dos MOFs obtidos, tendo um deles revelado uma expansao
térmica negativa dez vezes superior a observada no material de referéncia com esta propriedade (Zrw,0,).

Segundo os autores, o trabalho mostrou pela primeira vez que as propriedades termomecanicas de um MOF podem ser
sistematicamente alteradas através do controlo da incorporacdo de defeitos na sua estrutura. As propriedades termome-
canicas observadas nos MOFs UiO-66(Hf) com defeitos sdo raras e a expansdo térmica negativa observada para um
deles é a maior observada até agora para um MOF. Os autores referem ainda que estes materiais poderdo ser usados
para contrabalancar o efeito da expansdo térmica positiva que é comum nos materiais correntes usados, por exemplo,
em engenharia civil, instrumentos de precisdo e dispositivos electronicos. Além disso, o estudo sisteméatico da inclusao
de defeitos pode desempenhar um papel fundamental na concepcao de novas classes de MOFs funcionais.

(Fontes: “Defective by design”, http://www.rsc.org/chemistryworld/2015/04/mof-defective-design-negative-thermal-
expansion e M.J. Cliffe, J.A. Hill, C.A. Murray, F.-X. Coudert, A.L. Goodwin. Phys. Chem. Chem. Phys., 17 (2015)
11586-11592 - DOI: 10.1039/c5cp01307k)
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