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Resumo

Extratos vegetais e produtos naturais isoladosasgmamente utilizados como matérias-
primas em produtos da industria farmacéutica, cemé alimenticia. A extracdo com
solventes organicos e a destilagcdo por arrastepar veonstituem os meétodos mais
utilizados para a obtencédo de extratos. No entantmgixa seletividade, a utilizacdo de
solventes organicos toxicos, a geracao de resilacdegradacao térmica dos compostos
de interesse constituem fatores limitantes destétodus. A extracdo com fluido
supercritico € uma técnica relativamente nova gmesenta uma alternativa aos
métodos tradicionais de extracdo, onde o0 solvenem@regado em condi¢bes de
temperatura e pressdo acima do ponto critico. Qslo# supercriticos possuem
propriedades intermediarias entre aquelas de sudistano estado liquido e no estado
gasoso, 0 que confere caracteristicas Unicas gaemmfaom que possam ser usados como
solventes. O dioxido de carbono (§QOpor apresentar valores de pressao e temperatura
criticos relativamente baixos (73,8 bar e 31,0 ¥€J, ndo toxico, ndo inflamavel, ndo
toxico e de baixo custo, € o solvente de escolharecessos de extracdo supercritica. O
CO; no estado supercritico se mostra adequado paacaatde compostos hidrofébicos
ou levemente hidrofilicos, no entanto, a adicdacasolventes polares, como o etanol,
pode ser feita visando ao aumento da solubilizaghicompostos de maior polaridade.
Dentre as vantagens da extracdo supercritica destse a menor ocorréncia de
degradacédo térmica dos compostos extraidos, a @asée oxigénio e luz durante o
processo de extracdo, a auséncia de residuoswemtssl nos extratos e, principalmente,
a possibilidade de ajuste das variaveis do processiendo assim obter seletividade para
as substancias de interesse. Os objetivos debthoaforam realizar uma revisdo sobre
os fundamentos da técnica de extracdo supercritiemy como apresentar alguns

exemplos de aplicagGes na obtencdo de extrataxlatps naturais de origem vegetal.



1. INTRODUCAO

As plantas constituem uma das fontes mais impdatte recursos terapéuticos e
alimentos para uso humano. Plantas medicinais itBirusilizadas pelo homem para cura
de doencas e manutencdo da saude desde a préhismesar dos beneficios trazidos
pelo surgimento dos farmacos modernos, provenietgesintese quimica ou muitas
vezes derivados de produtos naturais, o uso ddaplanedicinais ainda representa o
anico recurso terapéutico disponivel para cercdsdé da populacdo mundial (Raskin et
al., 2002; Schmidt et al., 2008). Alem disso, deva uma maior preocupacdo com a
saude e bem estar e a um melhor entendimento daicqudos produtos naturais, o
interesse da populagéo pelo uso de fitoterdpicalgreentos funcionais tem aumentado,
causando assim um aumento na demanda de extragesaigee produtos naturais
isolados de plantas e fontes de alimento de irgeresapéutico (Zhao, 2006). Uma vez
gue compostos biologicamente ativos geralmente gstsentes nas plantas em baixas
concentracdes, métodos de extracdo eficientegvesl sG0 necessarios para a obtencao

destes a partir dos materiais vegetais (Lang e X0ail).

No contexto do estudo de produtos naturais, odesxtracao significa retirar, da
forma mais seletiva e completa possivel, as sutissgrou a fragdo ativa contida no
material vegetal (Sonaglio et al., 2007). A extca€é primeiro passo para a obtencéo de
produtos naturais bioativos a partir de matériasgs vegetais, sendo influenciada pela
natureza quimica destes, pelo método de extracgwegado, pelo solvente, pelo
tamanho de particula do material vegetal, pelo pHntkio extrator, pelo tempo de
extracdo e temperatura utilizados, pelo empregagitacdo, assim como pela presenca

de substancias interferentes (Stalikas, 2007).

A extracdo solido-liquido empregando solventesaoigps, tais como etanol,
metanol, acetato de etila, cloroférmio e agua, titomso método de extracdo mais
tradicionalmente utilizado na obtencdo de subsd8nofo volateis. Diversas técnicas
podem ser empregadas, como extracdes a frio, amidz-se maceracdo (estatica ou
cinética), percolacdo e turbo extracdo. As extmgbguente podem ser executadas em
sistemas fechados, como € o caso da extracdcantizse aparelho de Sohxlet, ou em

sistemas abertos, como nos métodos de decocclsaar(Falkenberg et al., 2007).



Existem, no entanto, diversos inconvenientes &€ as técnicas classicas de
extracdo por solventes, dentre 0os quais pode-@eaipossivel necessidade de elevacdo
de temperatura, o que pode prejudicar a integridfdesubstancias termolébeis, e a
possibilidade de alteracbes quimicas das substamgainteresse, como reacdes de
hidrolise (quando o solvente € aquoso) ou pero&imdQo caso da utilizacdo de éter).
Além disso, a extracdo solido-liquido acarreta tiizacdo de grandes quantidades de
solventes organicos, 0s quais muitas vezes apaesdokicidade, para o manipulador e
para o ambiente. Outras desvantagens incluem asidade de eliminacao do solvente, o
que também pode gerar necessidade no aquecimenextdio, e a necessidade de
tratamento e eliminacdo de residuos, bem comostéexia de poucos parametros que
possam ser ajustados a fim de controlar a selatieidlo processo de extracédo (Lang e
Wai, 2001; Herrero et al., 2010; Marostica Juniaale 2010).

Produtos liquidos e volateis, como os Oleos vidatsdo extraidos por
hidrodestilacdo, em escala laboratorial, e porildedb arraste a vapor, em escala
industrial. Estes métodos, apesar de serem larganeenpregados, também possuem
desvantagens. A elevacdo de temperatura e o cahbatoaterial vegetal com a agua
podem causar modificagbes quimicas nas substgmeasntes nos 6leos volateis, como
degradacgdo catalisada pela temperatura e hidrélléen disso, a hidrodestilacdo pode
resultar na perda por evaporacdo de componentameaite volateis e de outros
componentes solluveis em agua (Oszagyh et al., @@ mortazavi e Hajimirsadeghi,
2007; Meireles, 2009).

A extracdo com solventes apolares também é utdizmra a obtencdo de 6leos
volateis, no entanto, além das desvantagens jdasitpara a extracdo por solventes,
outros compostos lipofilicos sdo extraidos dessado A prensagem mecanica, outro
método de obtencdo de Oleos volateis, encontrazagdes mais restritas, como na

extracdo de Oleos volateis de frutos citricos (M., 1996; Simbes e Spitzer, 2007).

A extracdo com fluido supercritico consiste em uUprana de extracdo onde o
solvente liquido usual é substituido por um flugdgercritico, ou seja, uma substancia
em condi¢cdes de temperatura e pressdo acima do pdtito. Devido as vantagens
apresentadas por esta técnica em relacdo aos reétedextracdo por solventes na

obtencéo de extratos vegetais e produtos natw@edios, diversos trabalhos cientificos



abordando aplicacdes da extracdo supercritica aestatém sido publicados (Reverchon
e De Marco, 2006; Pereira e Meireles, 2010).

2. OBJETIVOS

Este trabalho teve por objetivo realizar uma pissqiibliografica sobre os
fundamentos da técnica de extragdo com fluido suieo, bem como fazer um
levantamento de suas aplicacdes na obtencédo datpsodaturais, especialmente os de
interesse farmacéutico, buscando compreender comovamiaveis do processo

influenciam na extragao das diferentes classesatkifos naturais.

3. MATERIAIS E METODOS

A reviséo de literatura foi realizada na base dmd8copuaitilizando as seguintes
palavras-chavesupercritical extractionsupercritical extractionAND natural products
supercritical extraction AND phenolic supercritical extraction AND alkaloid,
supercritical extractionAND caffeinge supercritical extractionAND essential oile
supercritical extractionAND lipids. Foram selecionados os artigos datados a partir de
1995 e de livre acesso. A selecdo dos artigos basgoinicialmente, na analise dos
titulos. Foi dada preferéncia aos textos que abardaplicacdes da extracdo supercritica
de matérias-primas vegetais contendo produtos dondades bioldgicas de interesse
farmacéutico, mas alguns trabalhos incluindo apliea de interesse para area
alimenticia também foram incluidos. Também foramsodtados alguns dos principais
livros especializados no assunto. Uma discussaomida dos resultados obtidos sera

realizada no decorrer deste trabalho.

De modo a facilitar a comparacéo dos diferenteslteetos apresentados nesta
revisdo, as unidades de pressdo foram padronizaalas a escala bar, enquanto as
unidades de temperatura foram padronizadas paseataeCelsius. Os dados levantados
permitiram dividir o trabalho em duas partes: nampira apresentam-se aspectos
relacionados aos fundamentos da técnica de extmgdrcritica, enquanto na segunda
parte apresentam-se algumas das aplicacoes na@btéa produtos naturais de origem

vegetal.



4. PARTE 1: O PROCESSO DE EXTRACAO SUPERCRITICA

4.1 Caracteristicas dos fluidos supercriticos

Do ponto de vista termodinamico, o diagrama desfageuma substancia é uma
representacdo grafica que demonstra as condicOtengberatura e pressdo em que as
diferentes fases de uma determinada substancites@iodinamicamente mais estaveis.
As curvas gue separam as regides de cada fasemihagias curvas de equilibrio,
fornecem os valores de pressdo e temperatura s agidiferentes fases coexistem em
equilibrio, conforme pode ser observado na figufatkins, 2001).

Se uma substancia no estado liquido € aquecidanemecipiente fechado, e,
portanto, submetida a uma determinada pressé@sagw de vapor da substancia eleva-
se continuamente com o aumento da temperaturamAsstorre um aumento na
densidade do vapor, a0 mesmo tempo em que ocoredumnuicdo da densidade do
liquido, em consequéncia do seu aumento de volbdi@eim ponto em que a densidade
do vapor se iguala a do liquido remanescente mitelientre as duas fases desaparece. O
ponto que limita a regido onde ndo ha distincdoeeas fases de liquido e vapor é
denominado ponto critico ou estado critico, serataaterizado pela temperatura critica e
pela presséao critica, as quais sao caracterigtazascada substancia (Atkins, 2003; Netz
e Ortega, 2002).

Regido
Supercritica

Pc 8 e e

Ponto
critico

Estado
Estado Liquido
Solido

Presséo

Estado
Gasoso

/ 'F'onio

triplo

Tc
Temperatura

Figura 1. Diagrama de fases tipico de uma substancia pdep{ado de Herrero et al., 2010).



A pressao critica pode ser definida como a press@oma requerida para
liquefazer um gas a uma determinada temperatucgiaeto a temperatura critica pode
ser definida como a temperatura acima da qual éssipel liquefazer um gas por
compressdo. Assim, uma substancia acima da temeeratitica ainda se comportara
como um gas, independente da pressao aplicada.sUbstédncia que se encontra em
condi¢cdes de temperatura e pressao criticas éeslita no estado supercritico, sendo
também denominada fluido supercritico (Mukhopadh2@90; Sinko, 2006).

No estado supercritico, as substancias possueattedsticas intermediarias entre
as de um gas e um liquido. Fluidos supercriticossypem coeficientes de difusao
préximos aos de um gas. Sua capacidade de difbefim@ ser de uma a duas ordens de
magnitude maior que aquela dos liquidos, o quegooigna uma rapida e eficiente
transferéncia de massa. Outras caracteristicauilii@s supercriticos que remetem as de
um gas incluem a sua baixa viscosidade e a aus@atensao superficial, o que facilita a
penetracdo dos fluidos supercriticos na matrizladlOs fluidos supercriticos também
apresentam valores de densidade proximos aos diguino, 0 que proporciona um bom
poder solvente (Taylor, 1996; Luque de Castro ¢t24l04). A tabela 1 apresenta um
comparativo de algumas caracteristicas fisico-quasnidos gases, liquidos e fluidos

supercriticos.

Tabela 1 Faixas de valores de algumas propriedades fégitmicas de gases, liquidos e fluidos

supercriticos (adaptado de Herrero et al., 2010).

Estado da matéria Densidade Difusividade Viscosidade
(p, glcnt) (Dag, cnt/s) (u, g/s.cm)
Gas (P =1atm, T=21°C) 10° 0,1 10*
Liquido (P = 1 atm, T= 15-30°C) 1 10° 10
Supercritico (P =R, T=T) 01-1,0 10°-10* 10°-10*

Pc: Presséo critica, Tc: temperatura critica

Assim, o comportamento ambiguo de substanciastaal@ supercritico permite
gue estas possam, devido a viscosidade e a ddadirianalogas as de um gas, penetrar
profundamente no material, e, devido a capacidadesalvatacdo analoga a de um
liquido, extrair as substancias de interesse presara matriz solida (Mukhopadhyay,
2000).



4.2 Tipos de fluidos e modificadores (co-solventes)

Diversos compostos ja foram estudados como s@sesrh processos de extracao
supercritica de produtos naturais. Entretanto, #@maadeles, devido a toxicidade,
reatividade, possibilidade de explosédo, dano am meibiente, alto custo ou condi¢cbes
supercriticas extremas nao chegou a ser adotada solvente de escolha (Maul et al.,
1996; Smith, 1999). A tabela 2 apresenta as pri@des criticas dos principais

compostos ja analisados como solventes supergtitico

Tabela 2 Propriedades criticas de algumas substanciasegagss como solventes em processos de

extracdo supercritica (adaptado de Lide, 1997).

Substancia Tc (°C) Pc (bar)
Xenonio 16,6 58,4
Trifluormetano 26,2 48,6
Clorotrifluormetano 28,9 38,7
Diéxido de Carbono 31,0 73,8
Etano 32,2 48,7
Oxido nitroso 36,4 72,6
Hexafluoreto de enxofre 45,5 37,7
Propano 96,7 42,5
Amonia 132,4 113,5
Di6éxido de enxofre 157,7 78,8
Triclorofluormetano 198,0 447
Metanol 239,4 80,8
Etanol 240,9 61,4
Agua 374,0 220,6

Pc: Pressao critica, Tc: temperatura critica

O dioxido de carbono ou gas carbénico fC@m sido até os dias de hoje o
solvente de escolha para emprego em processostradgdex por fluido supercritico de
produtos naturais. Por possuir temperatura e pas#icas moderadas (31,04 °C e 72,8
bar, respectivamente) permite que a operacdo deacért supercritica ocorra a
temperaturas mais brandas, o que € um fator immiertaconsiderar quando se trabalha
com produtos naturais, 0s quais muitas vezes pcoémer reacoes de degradacao a altas
temperaturas. Além disso, 0 €@ um gas inerte, ndo inflamavel, ndo explosivo e
disponivel com alta pureza a baixo custo. Estesctenisticas fizeram com que o £€2
tornasse o solvente mais empregado em processextdgdo supercritica. Apos o

término da extracdo, o GOem condicbes de temperatura e pressdo ambiente, é



facilmente separado dos extratos, ndo havendacfesrquanto a sua eliminacdo para
meio ambiente (Starmans e Nijhuis, 1996; Reveradh@e Marco, 2006; Abbas et al.,
2008; Cassel et al., 2008).

O dioxido de carbono, pelo fato de ser uma molécoia momento dipolo igual a
zero, é uma substancia apolar. Sua polaridade éllsamte a de outros solventes apolares
tipicamente utilizados em processos de extragddosbuido, como o hexano (Luque
de Castro et al., 2004; Rosa et al., 2009). Eml,garaolubilidade do soluto no GO
supercritico depende da presenca de grupos funginaanolécula, do peso molecular e
da polaridade da mesma. Assim, compostos orgaajppolsres ou levemente polares de
baixo peso molecular, como monoterpenos e sesp@ites,se mostram bem sollveis.
Compostos polares e de maior peso molecular, camosafendlicos e flavondides néao
glicosilados, em geral sdo moderadamente solUwgiguanto compostos altamente
polares e de maior peso molecular, como acUcaolissacarideos, proteinas e taninos,
sao dificilmente solUveis no GQupercritico puro (Taylor, 1996; Mukhopadhyay, @00
Brunner, 2005).

No entanto, a adigdo de um solvente auxiliar ag, @& ominado co-solvente ou
modificador, tem sido proposta com o intuito de antar a solubilidade de compostos-
alvo polares e também para possibilitar o contde seletividade do processo de
extracdo, proporcionando a utilizacdo de press@@smelevadas (Diaz-Reinoso et al.,
2006; Sinko, 2006; Pereira e Meireles, 2010). Osateentes sédo selecionados de modo
a proporcionar o0 aumento das interacdes molecutizesolvente supercritico com 0s
compostos de interesse. Os solventes mais utilzadmo modificadores em processos
de extracdo com fluido supercritico sdo o metanoletanol, os quais sdo capazes de
realizar interacées do tipo dipolo-dipolo e ligagGe hidrogénio com moléculas do
soluto contendo grupos funcionais polares (Hambwegal., 2004; Kopcak e Mohamed,
2005; Azevedo et al., 2008). Diversos estudos amolol aplicagcbes da extracao
supercritica empregando co-solventes polares t@mpiblicados e alguns destes seréo

discutidos ao longo do presente trabalho.



4.3 Instrumentacdo

Um sistema de extragdo supercritica consiste basiti@ nos seguintes
componentes: uma fonte de £@m compressor ou bomba de alta pressdo, um vaso
extrator, uma valvula de descompressdo (ou valdeleexpansdo) e uma camara de
separacao, além de diversos controladores de tatopee pressdo. O G@ressurizado,
no estado liquido, é fornecido ao sistema atravésothpressor, passando entao por um
pré-aguecedor, onde sua temperatura € elevadaeondorassim a sua passagem do
estado liquido para estado supercritico. Q 8@percritico, a medida que flui no sistema,
passa pela matriz sélida localizada na camara tiagéo. Apds, a mistura soluto-
solvente é submetida a expansdo ao passar pelalavale expansdo. A pressao e
temperatura reduzidas o extrato precipita no frastetor. O CQ, ja no estado gasoso,
recircula no sistema, passando novamente pelo essqre pelo trocador de calor antes
de chegar ao vaso extrator. Este procedimentoa asuprocessos de nivel industrial. O
processo também pode operar sem a recirculagddgeodue € bastante comum em
unidades laboratoriais e piloto (Mukhopadhyay, 2@@@ques, 2005; Cassel et al., 2007;
2008; Rosa et al., 2009).

CO;

|

Valvula de
expansao

Separadores

\ \J
Extratos obtidos

; ; :% Vasos de extragao

Bomba  Trocador de calor

Reservatério de CO,

Figura 2. Diagrama esquematico de um processo de extrap@ocsitica (adaptado de Pereira e Meireles,
2010).

Os processos de extracdo supercritica podem saliddis em trés escalas:
laboratorial ou analitica, piloto e industrial. &guipamentos em escala laboratorial, onde
se incluem a maioria dos utilizados na pesquis#tiiea, sdo empregados diretamente na
preparacdo de amostras para analise quimica. Alades de extracdo em escala piloto

em geral sdo empregadas no desenvolvimento de napbsacdes da extracdo



supercritica, visando ao escalonamento para pres@sdustriais, e também na obtencao
de produtos de alto valor agregado que necessitawoldmes menores em relacdo a
escala industrial, como na extracdo de aromasgeaftaias. Os equipamentos em escala
industrial sdo utilizados em processos de grandalasa industria farmacéutica e de

alimentos. Dentre as principais aplicacfes indaistida extracdo supercritica, destacam-
se a descafeinagdo do café e cha, a extracdo espameento de 6leos vegetais (lipideos e
Oleos essenciais), a producédo de lupulo para eer@gje a extracdo da nicotina do fumo.

Diversas unidades industriais estdo presentes éespda Europa, Asia e nos Estados
Unidos (Mukhopadhyay, 2000; Cassel et al., 2000820

4.4 Vantagens da extragdo com fluido supercritico

A extracdo em meio supercritico, aléem de propomsioa extracdo com um
solvente de maior poder de solvatagdo em relagiis@wentes liquidos, possui diversas
outras vantagens em relacdo as técnicas conveiwidaaextracdo. Talvez a principal
delas seja a possibilidade de ajuste das varidegsocesso, a exemplo da temperatura e
pressdo, o que leva a alteracbes nas propriedaies-duimicas do solvente utilizado,
como densidade, difusividade e viscosidade. ApdeaCQ ser um solvente de baixa
polaridade, seu poder solvente e sua seletividad@am consideravelmente com a
densidade. Assim, a extracdo supercritica permmt@ adequacdo das condicbes de
extracdo de acordo com as necessidades especifisasubstancias a serem extraidas,

assim como o fracionamento de extratos (Mukhopadt8@00; Abbas et al., 2008).

Outro aspecto muito explorado quando se trata datagens da extracdo em
meio supercritico € o sestatus de tecnologia limpa. O solvente mais comumente
utilizado, o diéxido de carbono, é uma substaneaté, ndo inflamavel, que ndo agride o
ambiente e geralmente considerado seguro (GRéé&nerally regarded as sgfeque ao
término do processo de extracdo € volatilizado, wvem que € um gas em condi¢des

ambientes (Jarvis e Morgan, 1997; Bhardwaj e2all).

4.5 Limitacdes da extragdo com fluido supercritico

A principal limitacdo da técnica de extracdo saopgca € 0 alto custo do

investimento inicial do equipamento, sendo normabmeapontada como a razéo pela



qual ainda nado existem plantas industriais na Agsaéfiatina. A necessidade de
desenvolvimento e otimizacdo de métodos também pedeonsiderada como um fator
limitante. Assim, a utilizacdo da extracdo supBoer € indicada apenas quando o
produto final possui alto valor agregado (Maul let #996; Prado et al., 2010). Apesar
disso, alguns estudos tém revelado a viabilidadeduica da extracdo supercritica na
obtencdo de extratos de plantas medicinais e aiana(Pereira e Meireles, 2007;

Mezzomo et al., 2011).

4.6 Parametros que influenciam no processo de extrac&oipercritica

A seletividade do processo de extracdo superitici seja, a extracdo dos
compostos de interesse presentes no material Vegmtaum rendimento adequado, sem
a co-extracao de compostos indesejaveis, dependevelsos fatores. Além do tipo de
solvente utilizado no processo e da presenca deleentes, pode-se destacar:

a) densidade: é a propriedade responsavel pela capacisolvente dos fluidos
supercriticos, sendo alterada por mudancas nadoresgemperatura do sistema,
especialmente na regido préxima ao ponto critiaséret al., 2009);

b) presséao e temperatura: em geral, um aumento ngdprastemperatura constante
causa um aumento na densidade do fluido supec;rigievando assim o seu
poder solvente.

Ja o efeito da temperatura na densidade € maisleome maneira geral, pode-

se afirmar que, a pressdo constante, um aumentenmgeratura leva a uma

diminuicdo na densidade do solvente supercritisseEefeito, no entanto, néo é

linear. Mudancas na temperatura, além de influesciana densidade do solvente,

também influenciam na pressao de vapor e na energitica das moléculas de
soluto. Em temperaturas proximas do ponto critcafeito da diminuicdo da
densidade do solvente supercritico € mais prondoci variacdo da densidade
do CQ supercritico em funcdo da pressao e temperatuwa ger visualizada na

figura 3(Rosa et al., 2009; Pereira e Meireles, 2010);
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Figura 3. Variagdo da densidade do CO2 em condi¢Bes supeaisré proximas ao ponto critico (adaptado
de Bevan e Marshal, 1994).

c)

d)

f)

vazdo do solvente: geralmente, um aumento na vda&solvente supercritico
causa um aumento na capacidade de extracdo. Bhbeéan alguns casos foi
observado que, para valores maiores de vazao gense] o tempo de contato
entre o soluto e o solvente, necessario para queekse a saturacdo do solvente
com o soluto, acabou sendo insuficiente (Perelaiecles, 2010);

propriedades do soluto: algumas caracteristicaohblio influenciam diretamente
a sua solubilidade no fluido supercritico. Em gem@lanto menor o peso
molecular, a polaridade e a pressdo de vapor dotosomaior sera sua

solubilidade no C@supercritico (Pereira e Meireles, 2010);

tamanho de particula do material vegetal: em garédxa de extracdo aumenta
com a diminuicdo do tamanho de particula da matima, uma vez que ocorre
um aumento da area disponivel para de transfer&ecimassa (Cassel et al.,
2008; Pereira e Meireles, 2010);

umidade do material vegetal: na maioria dos caso&gua presente na matriz
vegetal compete com o soluto para interagir coraleeste, diminuindo assim o
rendimento do processo. Por esta razdo, a secagemaderial vegetal é
recomendada. No entanto, em alguns casos, a paedergggua € necessaria para
permitir a interacdo do solvente com o soluto, caracextracdo de cafeina de

graos de café verde, a qual sera discutida adjBeteira e Meireles, 2010).



5. PARTE 2: APLICACOES DA EXTRACAO SUPERCRITICA NA OBT ENCAO
DE PRODUTOS NATURAIS

A extracdo supercritica de extratos vegetais eyposdnaturais representa uma
das principais aplicacdes na area de fluidos stifieos, sendo também a mais estudada.
A obtencao da cafeina a partir dos graos de caf fameira aplicacdo em larga escala
da extracdo com fluido supercritico, sendo patelatgeela primeira vez no inicio dos
anos 70 (Ramalakshmi e Raghavan, 1999). A maia& tchbalhos encontrados na
literatura refere-se a extracdo de metabdlitosrekios tais como compostos fendlicos,
alcaldides, incluindo as metilxantinas, e Oleo®®rsisis, incluindo esséncias e aromas.
Em relacdo aos trabalhos abordando a extragcio tebafieos primarios, somente os
lipideos sdo compostos de interesse para aplicagbescnicas de extracao supercritica,
uma vez que polissacarideos sdo moléculas muitrgzoke com peso molecular muito

elevado para serem extraidas com @ 8@percritico.

5.1 Compostos fendlicos

Os compostos fendlicos constituem uma classe ddufw® naturais bastante
diversificada, apresentando como caracteristicauoora presenca de pelo menos um
anel aromatico, no qual ao menos um hidrogénio &stguido por um grupamento
hidroxila livre ou outra funcéo derivada, como éste heterosideo. Diversos grupos de
metabodlitos secundarios vegetais, como &cidos iters)l cumarinas, xantonas,
flavondides e antocianidinas sdo classificados coomapostos fendlicos, assim como os
polimeros taninos e lignanas (Bruneton, 2001; Glaovat al., 2007). O interesse nessa
classe de compostos tem aumentado consideraveloheritly a capacidade antioxidante

apresentada por estes (Diaz-Reinoso et al., 2083, 2007).

Compostos fenolicos em geral sdo moléculas mugtaweis, sendo facilmente
oxidaveis e suscetiveis a degradacao. Os principtoses que podem desencadear sua
degradacdo sdo temperaturas elevadas, valores axtpnos e a presenca de luz e
oxigénio. A extragdo com fluido supercritico rer@sa uma alternativa para a obtengéo
de compostos fendlicos, uma vez que proporcionbtengdo de extratos relativamente

limpos, ou seja, sem a presenca de acucares, ilderef pigmentos, em temperaturas



relativamente baixas, o0 que garante a estabilidhdes (Stalikas, 2007; Mardstica
Janior et al., 2010).

Para a extracdo supercritica de compostos fenplggrmlmente se faz uso de
pressbes mais elevadas, faixa de 150 a 450 baa, adicdo de co-solventes polares.
Nesse caso, sdo empregadas pressdes um pouco snarifaixa de 100 a 350 bar.
Entretanto, um aumento na pressao pode resultaneamenor seletividade. Em relacéo
a temperatura, normalmente sdo empregadas temperatais amenas, na faixa de 35 a
60 °C, com o objetivo de evitar a degradacao t&mastes. Também se tem empregado
0 uso de co-solventes, como metanol e etanol. {R&oso et al., 2006; Rosa et al.,
2009; Mardéstica Junior et al., 2010; Pereira e des, 2010). A extracdo supercritica de
duas espécies vegetais de interesse farmacéuticgnaentes de uv¥ifis viniferg e a

erva-de-Sao-Joadlypericum perforatum sao discutidas seguir.

5.1.1Extracdo supercritica de compostos fendlicos presena semente de uva

A extragdo com fluido supercritico dos compostosolieos presentes nas
sementes de uv¥lifis viniferg tem sido estudada. A semente de uva é um sultprdeu
producéo industrial de vinho e suco de uva, senditasvezes utilizada como matéria-
prima na industria alimenticia, cosmética e farraticé (Molero Gomez et al., 1996;
Yilmaz et al., 2011). Em relacdo a composicao qeama semente de uva € uma matriz
complexa composta por aproximadamente 40% de fibhf#% de 6leo, 11% de proteinas
e 7% de compostos fendlicos (Murga et al., 2008)c@mpostos fendlicos presentes na
semente de uva, como acidos fendlicos e proanidoias (taninos condensados), tém

demonstrado importante atividade antioxidante (F&07; Spranger et al., 2008).

A extracdo supercritica das sementes de uva util@® CQ puro como fluido
extrator resulta na obtencdo dos compostos lipofilisomente. Para a extracdo
supercritica dos compostos fenolicos desta mesntidzimse tem empregado a extracao
com CQ supercritico puro no pré-tratamento do materigdando a retirada das
substancias lipofilicas, antes da extracdo com E&fdtendo assim como a adicdo de
pequenas quantidades de modificador organico, ueaaque o uso deste acarreta na
extracdo do Oleo concomitantemente com os comptesidéicos (Marostica Junior et al.,

2010). Palma e Taylor (1999) realizaram o fraciom@m dos compostos de interesse



presentes em sementes de uva. Em um primeiro momenimaterial vegetal foi
submetido a extracdo com g8upercritico puro, a pressao de 450 bar e temparee
35 °C, resultando na obtengdo de um extrato coatéados compostos de menor
polaridade. A partir do mesmo material vegetaljzaindo CQ e metanol a 20%, nas
mesmas condi¢cdes da primeira extracdo, foi obtideentrato contendo compostos mais
polares, onde foram identificados o acido fenolé&mido galico e os mondémeros de

proantocianidinas catequina e epicatequina.

Murga et al. (2000) aplicaram a extracdo por fustipercritico em sementes de
uvas das quais o Oleo ja havia sido pré-extraidoppacesso industrial, avaliando os
efeitos da variacdo da concentracdo de co-soleedi® pressdo empregada. Utilizou-se
etanol como co-solvente nas concentracdes de &15% (v/v), a pressdes de 200 e 300
bar e temperatura de 40°C, onde foram extraidégides fendlicos acido galico e acido

protocatéquico e os mondmeros de proantocianidat@sjuina e epicatequina.

5.1.2 Extracdo supercritica de compostos fendlicos prese em espécies do

género Hypericum

Fitoterapicos contendo extratostdgpericum perforatunGuttiferae), uma planta
nativa da Europa e Asia, conhecida como erva-ded8do, sdo amplamente utilizados
no tratamento da depressado leve a moderada. Agasatividade antidepressiva He
perforatum ter sido inicialmente atribuida as naftodiantror@pericina e pseude
hipericina, evidéncias experimentais e clinicas d@monstrado que esta acao terapéutica
dependeria de um sinergismo entre algumas clagsesndpostos fendlicos presentes na
planta, dentre eles os derivados do floroglucingdetiorina e ad-hiperforina, os

flavonodides e as xantonas (Heinrich et al., 200dnMni e Gobbi, 2004)

A extracdo supercritica dos compostos fendlicosHdeperforatumtem sido
estudada. Dimitrieska-Stojkovic e Zdravkovski (2D@&alizaram a extracdo com €O
supercritico em escala analitica dos flavondidesragiina e rutina a partir das partes
aéres déH. perforatum empregando pressfes na faixa de 93 a 383 bgretaturas de
40 °C, 50 °C e 60 °C, tempo de extracdo estétic8eninutos, tempo de extracao
dindmica de 60 minutos e utilizando metanol na entracdo de 15% como modificador

polar. A condicdo em que se obteve um maior renudionele extracdo para estes



flavondides foram presséo de 332 bar e temperd®i&s0 °C, onde o rendimento para a
quercetina (96%) foi maior em relacdo ao rendimel®extracdo para a rutina (74%).

Este resultado pode ser explicado pelo fato daawger heterosideo, e, portanto, possuir
maior polaridade e, consequentemente, menor solatdd no CQ supercritico em

relacdo a quercetina, uma aglicona.

Na espécieH. perforatum os derivados do floroglucinol hiperforina ad
hiperforina, representam as substancias ativas abaisdantes. Nas folhas e flores, por
exemplo, o conteudo de hiperforina na droga vegetala pode chegar a 4%.
Diferentemente dos acidos fendlicos e flavondid@® compostos fendlicos que, por
apresentarem uma estrutura composta por um esgutdedglucinol substituido por
cadeias de isopreno, apresentam carater lipofithostrando- se assim adequados para a
extracdo com C@supercritico puro (Rompp et al., 2004). S&o sulganfacilmente
degradaveis, suscetiveis a oxidagdo por ar e la@ enesmo instaveis na maioria dos
solventes organicos, o que também justifica a glerdestes utilizando técnicas de

extracdo supercritica (Medina et al., 2006).

Rompp et al. (2004) realizaram a otimizacdo daa€ftv supercritica de
hiperforina a partir das folhas ¢ perforatumem escala piloto, onde foram testadas as
pressdes de 90, 120 e 150 bar, temperaturas d&@0@ e tempo de extracdo de 1, 3 e
5h. Foi verificado que o maior rendimento de hipenia, correspondente a uma
concentracdo de 35,5% no extrato obtido, ocorrepressao de 90 bar e temperatura de
40 °C. Catchpole et al. (2005) extrairam a hiperfora partir das folhas del.
perforatum utilizando CQ em condic¢des subcriticas (70 bar e 20 °C) e stipeas (300
bar e 40 e 50 °C). Cui e Ang (2002) realizaram @rag&o em escala analitica de
hiperforina ead-hiperforina a partir das folhas e flores He perforatumde maneira
seletiva, ou seja, sem a co-extracdo de naftodizas e flavondides. A condicdo Gtima
de extracao foi determinada para a pressao de&8@ b0 °C, e tempo de extracdo de 90
minutos. Glisic et al. (2008) também extrairam tbedenente a hiperforina @d
hiperforina a partir das folhas #k perforantumempregando pressdes de 100, 150 e 200
bar e temperaturas de 40 e 50 °C. E interessatue quee, mesmo tratando-se da mesma
espécie, diferentes autores empregaram condi¢cOeterdperatura e pressdo muito

distintas na extracdo supercritica da hiperforDaersos fatores podem explicar tais



resultados, como a influéncia de outros paramel@osperacao e fatores ligados a matriz

vegetal, como tamanho de particula e conteudo deagie

A extracdo supercritica de espécies do géHgpericumnativas do sul do Brasil
também tem sido estudada. Cargnin et al. (2010)zaeam a extracdo com GO
supercritico das partes aéreasid@olyanthemunvisando a recuperagéo do derivado do
floroglucinol uliginosina B e dos benzopiranos HPIB2 e HP3. Utilizaram-se pressodes
de 90, 120, 150 e 200 bar e temperaturas de 4@ 60 °C, onde se determinou a
temperatura de 50 °C como a melhor condicdo pargtracdo dos benzopiranos e da
uliginosian B. Para a recuperagao da uliginosina tBmperaturas mais elevadas foram
necessarias pressdes mais elevadas, devido adtsgoeso molecular. Barros et al.
(2010) empregou a extracdo com £LDpercritico nas folhas d& carinatum extraindo
os derivados de benzofenona carifenona A e cange®e o derivado do floroglucinol
uliginosina B, onde as condi¢Bes Otimas de extragia a obtencdo destes compostos
foram determinadas para a pressao de 90 bar eratmaede 40 °C.

5.2 Alcalbides

Os alcalodides constituem um vasto grupo de metas&iecundarios com grande
diversidade estrutural, podendo ser definidos cdommpostos organicos ciclicos de
origem natural contendo um nitrogénio em estado og@lacdo negativo e com
distribuicdo limitada entre os organismos” (Pe#letil983). Por possuirem diversas
atividades biolégicas de interesse farmacéuticoaloalbides tém sido considerados
compostos-alvo para o desenvolvimento de metodadogle extracdo por fluido
supercritico (Kim et al., 2001). Apesar disso, wslialcaléides sdo demasiadamente
polares para serem suficientemente extraidos p@losGpercritico puro. Além disso, a
maioria dos alcalbides esta presente nos tecidgstais na forma de sal, a qual € mais

soluvel em solventes polares (Choi et al., 1999a).

Para contornar as limitagdes da extracdo de aesl@om CQ supercritico, co-
solventes polares tém sido empregados no intuitautkeentar a polaridade do €6
assim, aumentar a solubilidade dos alcaloides maafale sal no solvente supercritico.
Metanol e etanol sdo os solventes mais utilizadms esta finalidade. Os alcal6ides

oxinddlicos das raizes déncaria tomentosgunha-de-gato), mitrafilina e rincofilina,



foram isolados atraves de extracdo por, GQpercritico por Lopez-Avila et al. (1997),
utilizando como co-solvente metanol 10%. Os paréoaetmpregados foram 253,3 bar

de pressao, temperatura de 60 °C e tempo de extil@¢d0 minutos.

Colchicina, 3-demetilcolchicina e colchicosidecafo extraidos das sementes de
Colchicum autumnaleempregando metanol como modificador polar, onde a
concentragcdo de 3% resultou em um maior rendimgatextracdo, além da pressao de
247 bar, temperatura de 35 °C, tempo de extrac@icasde 25 minutos e tempo de
extracdo dinamica de 30 minutos. O método de edraupr fluido supercritico foi
comparado com o método convencional de extracdo smwentes organicos, onde 0s
dois métodos apresentaram rendimentos semelh&desntanto, a extragdo por fluido
supercritico demonstrou ser mais rapida e apresensthor reprodutibilidade (Ellington
et al., 2003).

Pereira et al. (2004) extrairam os alcaldidesliod® coronaridina e voacangina
das partes aéreas dabernaemontana catharinens{dpocynaceae), utilizando GO
supercritico contendo etanol 4,6%, onde as consli¢iienas de extracdo encontradas
foram 45 °C e 250 bar. Os alcaldides quinolizidisimatrina e oximatrina, presentes nas
raizes desophora flavesceriteguminosae), uma planta da medicina tradicichadesa,
foram isolados utilizando GGsupercritico com um fluxo de 2,0 L/min e etandlo/&m
agua com um fluxo de 0,04 mL/min, onde as condigfies resultaram em um melhor
rendimento de extracdo foram 250 bar e 50 °C (kirg)., 2007).

O método de extracdo de alcaldides por fluido swjimo utilizando
modificadores polares possui, no entanto, alguosnvenientes, como a limitacdo da
percentagem de modificador adicionada e a poskid da presenca de solvente
organico residual no produto final, fato que leamudesenvolvimento de outros métodos
de extracdo de alcalbides por fluido supercritiGion(et al., 2001). Choi e colaboradores
(1999a, 1999b, 2002) verificaram que as basessligeealguns alcaldides se mostraram
soluveis no C@supercritico puro, até mesmo em condi¢des braselagtracdo (100 bar
e 40 °C). Entretanto, estes mesmos compostos rém fextraidos do material vegetal, o
gue pode ser atribuido ao fato de que a maiorisalt@ddides existe na forma de sal no
material vegetal. Assim, o uso de modificadoresaggal contendo substancias com

carater basico foi investigado por este grupo. Arag@o dos alcaldides tropanicos



hiosciamina e escopolamina das raizes e parteasadeScopolia japonicabeladona
japonesa) foi realizada com gPuro e CQ modificado com metanol, agua, dietilamina
10% (v/v) em metanol, dietilamina 10% (v/v) em aguas conc. de 1, 5 e 10% (v/v). A
mistura de dietilamina a 10% em metanol, na comae@iv de 10%, a uma presséao de 340
bar e temperatura de 60 °C, aumentou consideraaedme rendimento da extracao
desses alcaldides, em relacdo a extracdo usandmsomodificadores polares (Choi et
al., 1999b).

Os mesmos modificadores foram testados na extde@éfedrina e seus derivados
metilefedrina, norefedrina e pseudoefedrina a pdas partes aéreas Bphedra sinica
nas condicdes de extracao de 340 bar e 80 °C. Qoa¢&o da metilefedrina, a adicdo de
agua demonstrou ndo aumentar o rendimento de awtds alcaldides, o que pdde ser
atribuido a baixa miscibilidade da agua no,&0percritico. Ja o efeito da adicdo de
metanol resultou em pequenos aumentos na recupedasalcaldides. A adicdo de
dietilamina a 10% em metanol ou agua resultou emeatos significantes no rendimento
de extracdo de todos os alcaldides, onde os melhamdimentos também foram
encontrados para a mistura de dietilamina a 10%netanol na concentracdo de 10%
(Choi et al., 1999a).

Para a extracdo do alcaldide inddlico vimblastinpagir das partes aéreas de
Catharanthus roseustilizou-se CQ puro e CQ modificado com metanol, dietilamina
em metanol (10%, v/v) e trietilamina em metanol%1®@/v), nas concentragdes de 1, 5,
10 e 20% (v/v). O rendimento de extracdo foi magara a mistura trietilamina em
metanol (10%, v/v) na concentracdo de 20% (Chal.e2002).

5.2.1 Metilxantinas

As metilxantinas constituem o grupo de alcalbides@avelmente mais conhecido
e utilizado popularmente, uma vez que sdo constisi de espécies de plantas
largamente consumidas como o c&léffea arabicy, o cha-da-indiaGamellia sinensis
e o0 guarandRaullinia cupand (Heinrich et al., 2004). A extragéo por fluidgsucritico
de alcaldides teve inicio com a extracdo da cafdimasementes de café verde, em
processos industriais de descafeinacédo, onde annainda é extensamente aplicada

(Taylor, 1996; Mukhopadhyay, 2000As metilxantinas, por serem derivados do



metabolismo de bases puricas, e ndo dos aminoacdo® a maioria dos alcaldides,
constituem um grupo de alcal6ides com algumas peitiddes, como o carater anfétero
e a solubilidade em agua quente e em solventesdds(Bruneton, 2001).

A cafeina, devido as suas propriedades terapéutica® a atividade estimulante
do sistema nervoso central e a atividade vasodtumaticerebral, € o principio ativo de
diversos produtos farmacéuticos, cosméticos e atimse funcionais. Teofilina e
teobromina, metilxantinas também presentes no eafé cha-da-india, assim como em
outras plantas utilizadas devido a sua acéo estittejlcomo as folhas de erva-maiex(
paraguariensiy e as sementes de cacdilndobroma cacgo também sdo empregadas
como matérias-primas em preparacdes farmacéufisasn, a extracdo de metilxantinas
a partir destas espécies vegetais constitui umepsaceconomicamente atrativo para a
obtencéo destes compostos. Por outro lado, prodegymovidos de metilxantinas, como
o café descafeinado, atraem interesse dos constesidae ndo podem ingerir cafeina,
uma vez que seu consumo € contraindicado em casodoehcas cardiovasculares

severas, Ulceras e insbnia (Saldana et al., 20t2sR2007; Cassel et al., 2010).

A descafeinagéo do café é realizada tradicionaknetiizando extracéo solido-
liquido, na qual os solventes mais utilizados s@mw@a e alguns solventes organicos,
como acetato de etila e diclorometano. O diclorametextrai seletivamente a cafeina,
preservando no material extraido acUcares, pepgtidemutras substancias flavorizantes.
No entanto, além de possuir propriedades carcincagreste solvente pode causar danos
ambientais, como danos a camada de ozbnio. A é@extrapm acetato de etila,
inadequadamente referida como um processo “natwilfo que € um composto que
ocorre naturalmente em algumas frutas, possui todosconvenientes ja citados da

extragcdo por solventes (Rates, 2007; Ramalaksiifagbdavan, 1999).

O método mais seletivo para remocédo da cafeinagddss de café, sem a
remocao de substancias que conferem odor e sab@xteacao com Cupercritico. O
processo de extracdo supercritica da cafeina fenfgado pela primeira vez no inicio
dos anos 70, sendo desde entdo utilizado parafdiessgio de café a nivel industrial. O
processo geralmente é precedido por uma etapa @kfioatdo, onde as sementes de
café sdo misturas com agua, de modo que seu condelidmidade € levado a cerca de

50%. Essa etapa é essencial no processo de exttacéafeina, uma vez que esta se



encontra nos graos de café complexada com acidogéloico e a agua atua liberando a
cafeina em sua forma livre. Também pode ser emgoegamo fluido extrator o CO
supercritico saturado com agua. Em geral, os pardsnetilizados séo pressao de cerca
de 300 bar e temperatura de aproximadamente 7RdGeparador, a cafeina € removida
do CQ utilizando agua. A agua contendo a cafeina exdraiitida passa por um processo
de osmose reversa, onde a cafeina € concentraddor(Td996; Ramalakshmi e
Raghavan, 1999).

A extracdo das metilxantinas presentes na ervadtem@isido estudada. Saldafa et
al. (1999) extrairam a cafeina, teofilina e teobnandas folhas de erva-mate em escala
analitica e determinaram a solubilidades destadxamginas no CQ supercritico. Os
resultados indicaram uma solubilidade da cafein&@ muito maior em relacdo as
solubilidades da teofilina e teobromina (aproxinmdate 1350,0 mg/kg para a cafeina,
9,0 mg/kg para a teofilina e 3,0 mg/kg para a tewima), o que foi atribuido a presenca
de um grupamento metila a mais na molécula dar@fei que a torna mais apolar e,
portanto, mais soltvel no fluido supercritico. @hst al. (2010) realizaram a extracéo
com CQ supercritico em escala piloto das metilxantinasg@ntes nas folhas de erva-
mate, empregando pressdes de 120, 150, 170 e e@ddmperaturas de 40, 50, 60 e 70
°C. A condicdo onde se obteve a concentragdo mak@ncafeina nos extratos foi em 150
bar e 50 °C, onde 33,6% (p/p) da cafeina foi eddrad partir da folhas dé
paraguariensis

Apesar do CQ supercritico ser bastante seletivo para a cafeirslubilidade
desta neste solvente é mais baixa do que em sedv@mganicos, o que resulta na
necessidade de uso de grandes quantidades destecgasequente aumento nos custos
operacionais. A adicdo de co-solventes tem sidodada a fim de aumentar a
solubilidade da cafeina no GQ®upercritico. Kopcak e Mohamed (2005) determinaram
experimentalmente a solubilidade da cafeina ng Si@ercritico contendo 5 e 10% de
etanol e 5% de isopropanol, a temperaturas de BD °€ e pressdes de 150 a 300 bar,
onde verificou-se que a adicdo de co-solventesribontsubstancialmente para o
aumento da solubilidade da cafeina, o que podeesplicado pelo aumento das
interacdes intermoleculares entre soluto e solveékteresenca do etanol proporciona a
ocorréncia de ligagbes de hidrogénio entre as mlalgéade cafeina e os grupamentos
hidroxila do etanol. Assim, a solubilidade da cadedumenta com a quantidade de etanol

adicionada como co-solvente no processo de ext@yadCQ supercritico.



Saldafa et al. (2002) observaram que a modificdg&mlvente supercritico com
diferentes quantidades de etanol resultou em urmemtanma concentracdo de cafeina,
presente em extratos de sementes de guarana thde de erva-mate, e de teobromina,
no extrato de sementes de cacau, obtidos por éwtragpercritica. A quantidade de
cafeina extraida das sementes de guarana e das fdéh erva-mate utilizando €O
supercritico contendo 10% de etanol foi duas vemesor em relacdo a extracao
utilizando CQ saturado com agua, enquanto a quantidade de temiarextraida usando
a mesma mistura de solvente foi dez vezes maioredatdo a extracdo com ¢O

saturado com agua.

5.3 Oleos volateis e compostos relacionados

Os Oleos volateis, também denominados 6leos essg&npbdem ser definidos
como produtos volateis de origem vegetal obtidaspsocesso fisico, como destilagdo
por arraste a vapor ou outro método adequado (BRAZRIO7). O termo o6leo volatil €
uma definicdo fisica, ou seja, define um grupoudestincias que apresenta volatilidade,
diferentemente das definicbes de grupos de metabdliegetais. Em relacdo a sua
composicdo, os Oleos volateis sdo misturas compleeametabdlitos secundarios de
baixo peso molecular, volateis e lipofilicos (Simbe Spitzer, 2007). Apesar de
constituirem apenas uma pequena fracdo na compositdl de uma planta, os
compostos presentes nos 6leos essenciais sdoposisaseis pelo aroma caracteristico
de cada material vegetal, o qual geralmente éteekulde complexas interacdes que
ocorrem entre um grande numero de compostos (Rewercl997; Pourmortazavi e
Hajimirsadeghi, 2007).

As classes de metabdlitos secundarios mais dregmente presentes nos 6leos
volateis s@o os terpendides e os fenilpropandidssterpendides podem ser definidos
como um grupo de substancias de origem vegetab@oeesultado da condensacéo de
um nuamero variavel de unidades de isopreno. Asadiesl isoprénicas sdo produtos
compostos por cinco carbonos e derivados da viamdwalonato. Os compostos
terpénicos presentes nos 0Oleos volateis podem septerpenos, compostos por 10

atomos de carbono, e sesquiterpenos, com 15 atdenearbono, os quais podem ser



hidrocarbonados ou oxigenados. Reacdes secundarigslam diversas moléculas
funcionalizadas, como alcoois, aldeidos, cetores)i$, ésteres e éteres (Bruneton, 2001;
Simdes e Spitzer, 2007). Ja os fenilpropandidesceampostos fendlicos contendo uma
cadeia lateral de trés atomos de carbono ligada anel aromatico, formados a partir do
acido cinamico. Reacdes enzimaticas como as dededoxidacdo e ciclizacado desta
cadeia lateral ddo origem a compostos como prdmarEkenos, aldeidos aromaticos e
cumarinas (Bruneton, 2001; Simdes e Spitzer, 2007).

O processo de extracdo supercritica de 6leos@aseé uma das aplicacbes mais
largamente discutidas na literatura abordando dhiidupercriticos, sendo considerado
um campo promissor para aplicacdes industriaisad&sinica (Reverchon, 1997). A
maioria dos inconvenientes encontrados nos progessvencionais de obtencédo de
Oleos volateis, como degradacdo térmica e hidrobisque resulta na modificacdo da
composicao quimica dos 6leos volateis, € contornditizando o processo de extracéo
com CQ supercritico (Cassel et al., 2000; Mukhopadh2890).

A extracdo supercritica de Oleos volateis e comggoselacionados tém sido
aplicada na obtencédo de 6leos volateis de plamtasteresse farmacéutico e na extracao
de aromas e fragrancias para emprego na industadéirdentos, cosméticos e perfumaria.
Alguns trabalhos de revisdo abordando o assunto & publicados, onde
levantamentos das espécies vegetais estudadascenttgdes aplicadas no processo de
extracdo foram realizados (Reverchon e De Marcop620Pourmortazavi e
Hajimirsadeghi, 2007; Pereira e Meireles, 2010).v@wres das condicbes de pressao
normalmente empregadas se situam na faixa de 80 &&, enquanto as temperaturas
empregadas estdao na faixa de 30 a 50 °C. Os renuisnelas extracdbes com €O
supercritico de plantas aromaticas geralmente $i® attos em relacdo aos de métodos
de hidrodestilacdo e destilacdo por arraste a yapsultando na obtencdo de um extrato
semelhante as oleoresinas (extratos obtidos a gartxtracdo com solventes organicos
de plantas contendo 6leos essenciais). Isso seatefeto de que a extragcdo com LO
supercritico resulta na co-extracdo de substang@s volateis, como compostos
terpénicos de alto peso molecular (diterpenosterpgnos), alguns lipideos e parafinas
(compostos com formula geralizn2 onde 20 < n < 40), constituintes das ceras
epicuticulares localizadas na superficie do mdteriagetal (Pourmortazavi e
Hajimirsadeghi, 2007).



Entretanto, resultados experimentais tém mastopee 0o processo de obtencao
dos componentes do 6leo essencial por extracdocsitipa pode ser otimizado de modo
a se extrair somente as substancias volateis. @pasios de maior peso molecular
possuem maior solubilidade no €®upercritico quando este possui densidades mais
elevadas. Assim, em condi¢cdes de temperaturas @500°C e pressdées menores que
100 bar, o que corresponde a valores de densidad®0sl menores que 0,6 g/émos
compostos ndo volateis, com excecdo das parafmés, sdo co-extraidos com o0s
componentes volateis. Os compostos parafinicos, fagd de estarem localizados na
superficie do material vegetal, e apesar de p@suirma solubilidade relativamente
baixa no CQ supercritico, sdo co-extraidas com os composttiei® em qualquer
condicédo de extracdo pelo simples mecanismo dadkw”. Por outro lado, terpenos e
outros componentes volateis, localizados em es#asitunternas do vegetal, como
glandulas secretoras, necessitam passar por comspiegcanismos de transferéncia de

massa para serem extraidos (Reverchon, 1997; RewveecDe Marco, 2006).

Apesar disso, € possivel separar as ceras epiewéds dos extratos pela inducéo
da sua precipitacdo seletiva em dois ou mais sga®s operando em série. Como as
parafinas sédo insolUveis em temperaturas na fax® @ +5 °C, e os compostos volateis
mantém uma boa solubilidade nestas condi¢Oes, raicé@s de operagdao no primeiro
separador podem ser selecionadas de modo a promugersaturacdo e precipitacéo
dos compostos parafinicos, enquanto o 0leo essén@auperado no segundo separador
(Reverchon, 1997; Reverchon e De Marco, 2006).izdtido esta técnica, diversos
estudos foram realizados resultando na separacSocelas epicuticulares do Oleo
essencial de varias espécies vegetais, c8alwia officinalis Syzygium aromatieum
(cravo-da-india) Foeniculum vulgargfuncho) eMentha spicatahortela-verde), entre
outras (Reverchon e Marrone, 1997; Reverchon e€t199a; 1999b; Marongiu et al.,
2001).

Dentre as espécies de interesse farmacéuticcapagaais a extracao supercritica
dos componentes volateis tem sido estudada, destaea camomila Ghamomilla
recutita), cujo 6leo essencial apresenta em sua compoaslfzibisabolol e camazuleno,
sendo este ultimo formado a partir da matricinaadig o processo de destilacdo por
arraste a vapor, em uma reacao catalisada pelo &dalia et al. (1999) realizaram a

extracdo supercritica dos capitulos florais de caitao A condicdo de 90 bar e 40 °C



resultou em um maior rendimento de extracdo, ondetrato obtido apresentou em sua
composicdo uma percentagem maior de alfa-bisabahahitricina em relagdo ao método

de destilacdo por arraste a vapor. Além disso, tatexapresentou coloracdo amarela
escura, indicando assim que nao ocorreu degradégétca da matricina a camazuleno,

o qual é responsavel pela coloracdo azul do oksenesml de camomila obtido através de
destilacdo por arraste a vapor. No entanto, rasuit co-extragdo de ceras, as quais
representaram cerca de 13% do extrato.

Terpendides de maior peso molecular, como os peites e triterpenos,
compostos de 20 e 30 atomos de carbono, respeetitammao estao presentes nos 6leos
volateis, no entanto, apresentam importantes atig bioldgicas (Heinrich et al., 2004;
Meireles, 2009). A obtencéo destes compostos atrdeéxtracdo supercritica tem sido
estudada. O alecrimRpsmarinus officinalisé uma planta tracionalmente utilizada na
medicina popular e como condimento, cujos extratddeo essencial tém demonstrado
possuir atividade antioxidante e antimicrobianar(@i et al., 2011). Os diterpenos
fendlicos presentes no alecrim, como o carnosol éacido carnosoico, tém sido
associados a estas atividades bioldgicas. Cavaab @005) realizaram a extracdo com
CO; supercritico das folhas de alecrim empregandospessna faixa de 150 a 300 bar,
temperatura de 40 a 60 °C e utlizando o,(fmro e CQ contendo etanol nas
concentracdes de 4,0 e 7,0%. Carvalho Jr. et @052 utilizando temperaturas de 30 e
40 °C, pressodes de 100 a 300 bar e tempo de extilacdh, elaboraram curvas globais de
extracdo @verall extraction curvgspara a extracdo das folhas de alecrim comy CO
supercritico. Os rendimentos globais de extraca&m bomo a concentracdo de &cido
carnosoico nos extratos, aumentaram juntamenteccaomento da pressédo para ambas
as temperaturas, uma vez que 0 aumento na pressar@ um aumento nas interacdes

soluto-solvente.

Os limonoides, triterpendides altamente oxigenguesentes em frutos da familia
Rutaceae, constituem um grupo proeminente de nlgtab8ecundarios, os quais tém
demonstrado possuir diversas atividades biolégmas,0 atividade anticancer, redutora
do colesterol e antiviral. O sabor amargo das $rei&ricas é atribuido a limondides na
forma de agliconas, como a limonina, enquanto asdatles biol6gicas tém sido
atribuidas aos limondides na forma glicosidica @dasva et al., 2000; Manners, 2007).

A extracdo com C@supercritico tém sido empregada na remocado deesgsostos em



subprodutos da producéo industrial de suco desfroiicas. Yu et al. (2006; 2007)
extrairam a limonina 1p-D-glicopiranosideo do Oleo de bagacmo(assg¢ e das
sementes dgrapefruit (Citrus paradis), onde o maior rendimento de extragdo (0,61 e
0,62 mg/g) foi obtido na pressdo de 483 e 414 tmnperatura de 50 e 60 °C,
empregando etanol como co-solvente nas concensad®el0% e 30% e tempo de

extracao de 40 minutos.

5.4 Lipideos

Os metabdlitos primarios constituem um grupo deramaocléculas amplamente
utilizadas como fonte de energia por todos os d@sgars, que incluem os lipideos,
proteinas e acucares. Os lipideos constituem uasseclde compostos provenientes do
metabolismo celular primario, podendo ser definiqos suas caracteristicas de
insolubilidade em &gua, solubilidade em solventegamicos e nédo-volatilidade. O
conjunto de lipideos presentes em um material akgetdenominado 6leo fixo, em

contraponto aos 0leos volateis (Bruneton, 2001; Moy Heinzen, 2007).

Os oOleos fixos, os quais geralmente estéo localzads sementes, sS40 compostos
por uma mistura de triglicerideos e acidos graxesed associados com outros
constituintes em menor quantidade, como esterargs¢ pigmentos, proteinas e alguns
compostos volateis, os quais conferem o0 sabor € d0® Oleos. Devido a presenca
dessas outras classes de substancias, os Oledaivee geral passam por processos de
refinamento para que se tornem adequados paramonsumano e para aumento do
valor nutricional, como no caso do aumento da caingedo de acidos graxos essenciais
(Del Valle e Aguillera, 1999; Mukhopadhyay, 200@. uso da extracdo com fluido
supercritico € largamente difundido em processdgsiniais de extracdo, fracionamento
e refinamento de Oleos vegetais comestiveis ou pswaem cosméticos. A extracdo
supercritica constitui uma alternativa promissoma kelacdo as técnicas industriais
tradicionais baseadas na extracdo de Oleos vegmtaissolventes organicos, como 0
hexano (Sahena et al., 2009).

A extracdo com C@ supercritico tem sido extensivamente empregada em
experimentos de extracdo do Oleo de sementes @esds/ espécies. Em relacdo aos

parametros do processo, geralmente ¢ dpercritico puro € empregado com pressdes



na faixa de 200 a 600 bar e temperaturas de 35°€.78lguns exemplos de 6leos para
0s quais a extracdo com g8upercritico tém sido aplicada incluem o dleoetaente de
uva e o 6leo de améndoas dodesifius amygdalys os quais encontram aplicagdes na
indUstria alimenticia e como matérias-primas emdpims cosméticos. O oleo de
améndoas doces foi obtido Marrone et al. (1998\véat de extracdo supercritica, onde as
condicOes de extragdo foram pressao de 350 baf@.40 rendimento de extragao foi de
50% em relacdo a massa do material vegetal suloreedtracdo, o qual correspondeu a
um rendimento muito proximo do obtido através digag@o com aparelho de Soxhlet e
hexano. O Oleo de semente de uva foi extraido c@mnsGpercritico por Molero-Gomez
et al. (1996), onde as condi¢cbes de pressdo dead08 temperatura de 40 °C resultaram
em um rendimento de extracdo de aproximadamernig, 6,@Qual se mostrou semelhante

ao da extracdo com hexano, na qual rendimentotdagér foi de 7,5%.

Experimentos de extracdo supercritica de Oleostaisgeambém sao realizados
empregando co-solventes. Cocero e Calvo (1996)lastn o efeito da adicao de etanol,
na concentracdo de até 20%, na extracdo comsUfercritico do 6leo de semente de
girassol Helianthus annuys As condi¢cdes de presséo e temperaturas empefadm
150 a 350 bar e 42 a 80 °C. Os resultados indicajaena solubilidade do 6leo de
girassol no C@supercritico aumentou com a adi¢cao de etanol copuificador. Alguns
fosfolipideos foram co-extraidos com o 6leo, emntjdade diretamente proporcional a

concentracdo de etanol adicionada como co-solvente.

Os frutos de espécies de palmeiras nativas daoregi@zonica, pertencentes a
familia Arecaceae, representam uma fonte abunddmtéleos vegetais de alto valor
nutricional (Prado et al., 2010). O 6leo da polpzagca de buritiMauritia flexuosa foi
extraido com C@supercritico com pressdes de 200 e 300 bar e tampas de 40 e 55
°C, onde obtiveram-se fragdes de Oleo contenddeasadimles e tocoferdis (Franca et al.,
1999). O oleo de pupunh&yilielma speciosgfoi obtido por extracdo supercritica das
cascas e polpa dos frutos, onde se empregaranmadig@es de 250 bar e 50 °C e 300 bar
e 35 °C. Em comparacéo ao 6leo proveniente degéixtreom hexano, o 0leo obtido por
extracdo supercritica apresentou menor conteludacii®s graxos saturados (Araujo,
2000).



6. CONCLUSAO

A extracdo com fluido supercritico constitui umaniéa promissora para
aplicacdo em processos de extracdo, uma vez gperpiana a obtencdo de extratos de
maior qualidade com um solvente ndo toxico, a Isateanperaturas e sem residuos de
solventes organicos. Neste trabalho foi realizada pesquisa bibliografica abordando os
principios da técnica de extragdo com fluido sujtico e suas aplicacfes na obtencéo de
produtos naturais de origem vegetal de interessegadustria farmacéutica, cosmética

e de alimentos.

Ao final deste trabalho foi possivel compreendane@@s variaveis do processo,
temperatura e pressao, bem como o emprego de\wnted, podem ser manipuladas de
modo a realizar a extracao seletiva dos princigaigpos de produtos naturais, como
compostos fendlicos, alcaldides, 6leos volateipiddos, o que constitui uma importante

vantagem desta técnica.
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