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Resumo

A solubilidade de sólidos em dióxido de carbono supercrítico é uma informação im-
portante para o projeto e otimização de processos nas indústrias alimentícia, farma-
cêutica e têxtil. O objetivo deste trabalho é investigar sistematicamente a precisão do
modelo COSMO-SAC-Phi (CSP) em prever a solubilidade de sólidos em dióxido de
carbono supercrítico. Os resultados obtidos através dos modelos PR + COSMOSAC
EOS (PRCS), PSRK e Soave Redlich Kwong com a função alfa de Mathias Copeman
com a clássica regra de mistura de Van der Waals (SRK-MC + vdW) foram compara-
dos com o obtido através do modelo CSP. A solubilidade de 99 sólidos foi examinada.
Uma grande variedade de compostos são considerados: ácidos alifáticos, álcoois ali-
fáticos, hidrocarbonetos aromáticos, ácidos aromáticos, álcoois aromáticos, esteroides,
estatinas e compostos aromáticos contendo átomos de nitrogênio, halogênio e/ou en-
xofre. A maioria destes compostos possuem moléculas semelhantes a fármacos. Um
total de 2.450 pontos experimentais, cobrindo uma faixa de pressão de 45-500 bar e
uma faixa de temperatura de 298-473 K, foram coletados para comparação com os re-
sultados calculados. O banco de dados preditos para compostos puros Mol-Instincts
foi usado para obter a pressão de saturação e o volume do líquido à pressão atmosfé-
rica dos compostos estudados. A equação de estado CSP foi capaz de correlacionar os
dados de pressão de saturação e volume do líquido com desvios médios de 5,32 % e
1,40 %, respectivamente. Com apenas dados de compostos puros, o CSP pôde predizer
o equilíbrio sólido–fluido supercrítico das misturas. Quando a solubilidade calculada
é comparada com dados experimentais, o desvio logarítmico médio da fração molar
(ALDy) foi de 0,46 e 0,51 para as versões CSP (2021) e CSP (2019), respectivamente.
Comparado aos modelos PSRK, PRCS e SRK-MC+vdW, a equação CSP (2021) teve um
desempenho 27 %, 48 % e 64 % melhor, respectivamente, em termos de ALDy médio.
Boas predições do ponto de cruzamento das isotermas de solubilidade foram também
observadas. Isso indica que o modelo CSP pode fornecer uma primeira estimativa útil
para a solubilidade, especialmente quando não há dados experimentais disponíveis.

Palavras-chave: 1. COSMO-SAC-Phi. 2. Solubilidade de sólidos. 3. Equação de es-
tado. 4. Dióxido de carbono supercrítico. 5. Predição.
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Abstract

The solubility of solids in supercritical carbon dioxide is an important information for
the design and optimization of processes in food, pharmaceutical and textile indus-
tries. The aim of this work is to systematically investigate the accuracy of COSMO-
SAC-Phi (CSP) model in predicting the solubility of solids in supercritical carbon di-
oxide. The results obtained through the PR + COSMOSAC EOS (PRCS), PSRK and
Soave Redlich Kwong models with Mathias Copeman alpha function using the classic
Van der Waals mixing rule (SRK-MC + vdW) were compared with those obtained from
CSP model. The solubility of 99 solids was examined. A wide variety of compounds
are considered, such as aliphatic acids, aliphatic alcohols, aromatic hydrocarbons, aro-
matic acids, aromatic alcohols, steroids, statins and aromatic compounds containing
nitrogen, halogen and/or sulfur atoms, most of them are drug-like molecules. A total
of 2450 experimental points covering a pressure range of 45-500 bar and a temperature
range of 298-473 K obtained from the literature were compared with the calculated re-
sults. The Mol-Instincts database of predicted data from pure compounds was used
to obtain the saturation pressure and the liquid volume at atmospheric pressure of the
solids. The CSP equation of state was able to correlate the saturation pressure and the
liquid volume at atmospheric pressure of the pure substances with average deviations
of 5.32 % and 1.40 %, respectively. With only pure compound data, CSP could predict
the behavior in mixture. When the calculated solubility is compared with experimental
data, the average logarithmic deviation in molar fraction (ALDy) was 0.46 and 0.51 for
the CSP (2021) and CSP (2019) versions, respectively. Compared to PSRK, PRCS and
SRK-MC+vdW, the CSP (2021) model performed 27 %, 48 % and 64 % better, respecti-
vely, in terms of average ALDy. Good predictions of the crossover point of solubility
isotherms were also observed. This indicates that the CSP model can provide a useful
first estimate for solubility, especially when experimental data are not available.

Keywords: 1. COSMO-SAC-Phi. 2. Solid solubility. 3. Equation of state. 4. Super-
critical carbnon dioxide. 5. Prediction.
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Capítulo 1

Introdução

A informação a respeito da solubilidade de sólidos em dióxido de carbono supercrítico é neces-

sária para o projeto e otimização das condições operacionais de diversos processos na indústria.

Modelos preditivos que venham a reduzir a necessidade de dados experimentais são altamente

desejados. Este trabalho pretende entender a precisão do modelo COSMO-SAC-Phi na predição

do equilíbrio sólido-fluido supercrítico.

1.1 Motivação e Objetivos

O dióxido de carbono supercrítico (ScCO2) é o solvente em estado supercrítico

mais utilizado devido a sua não-toxicidade, não-inflamabilidade e ser um solvente

verde, trazendo muita segurança na sua utilização. Alguns fatores que contribuem

para o seu uso são sua baixa temperatura e pressão crítica, disponibilidade, baixo

custo e facilidade de remover dos produtos após o processo, o que o torna muito atra-

tivo economicamente comparado aos demais solventes supercríticos. Como resultado

disso, processos utilizando ScCO2 têm sido amplamente aplicados na indústria farma-

cêutica, alimentícia e têxtil, na extração de produtos, formação de nanopartículas e tin-

gimento (ROSSA et al., 2018; SANTO et al., 2021; WEIDNER, 2018). Em virtude disso,

o conhecimento da solubilidade de sólidos em ScCO2 é fundamental para o projeto e

otimização das condições operacionais desses processos (SODEIFIAN et al., 2019).

Outros compostos poderiam ser utilizados no lugar do ScCO2, como a água e

solventes orgânicos. Entretanto, seu uso costuma ser inviável no estado supercrítico

devido aos altos valores de pressão e temperatura necessários para atingir o estado su-

1
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percrítico (KNEZ et al., 2014). Em virtude disso, esses solventes costumam ser usados

em outro estado físico, como líquido ou vapor. Dependendo da temperatura utilizada

podem degradar compostos termossensíveis, como ocorre ao utilizar água em uma

hidrodestilação (MAHANTA et al., 2021). Dentre os compostos que podem ser preju-

dicados tem-se aromas, pigmentos e vitaminas, os quais possuem sensibilidade com

a temperatura (MARANI et al., 2007). Outro fator é a obtenção de um produto fi-

nal contaminado pelo solvente, necessitando de processos posteriores para purificação

do produto. Isso ocorre principalmente quando são utilizados solventes orgânicos, os

quais costumam apresentar toxicidade e precisam ser completamente removidos dos

produtos. Além disso, há o perigo envolvido em sua operação e possíveis danos ao

meio ambiente (JOSHI; ADHIKARI, 2019).

Uma desvantagem da utilização do ScCO2 é o alto custo da implementação de

processos que o apliquem. Isso ocorre em virtude da necessidade de equipamentos que

suportem a alta pressão (KNEZ et al., 2014). Entretanto, não apresenta as desvantagens

dos demais solventes. Sua temperatura crítica é de apenas 31 °C, o que permite extrair

compostos termossensíveis com o mínimo de prejuízo, preservando suas proprieda-

des. O ScCO2 pode ser facilmente removido dos produtos, é seguro aos operadores e

ao meio ambiente (AMARAL et al., 2017).

Modelos empíricos e semi-empíricos foram propostos com a finalidade de cor-

relacionar a solubilidade dos sólidos em ScCO2. Como exemplo, tem-se os modelos

de Chrastil (1982), Mendez-Santiago e Teja (1999) e Bartle et al. (1991) que são funções

da temperatura, pressão e densidade do fluido supercrítico. Outras abordagens para

o cálculo da solubilidade incluem modelos adimensionais, como o desenvolvido por

Ota et al. (2018).

Equações de estado cúbicas em conjunto com regras de mistura foram ampla-

mente utilizadas para obter a solubilidade em ScCO2. Entretanto, as propriedades crí-

ticas dos solutos e o fator acêntrico de Pitzer et al. (1955) ainda são necessários e acabam

por serem estimados através de modelos de contribuição de grupos. Como exemplos

de equações de estado já bem fundamentadas na literatura, tem-se a Soave-Redlich-

Kwong (SRK) (SOAVE, 1972) e Peng-Robinson (PR) (PENG; ROBINSON, 1976). Com

relação aos modelos de contribuição de grupos podemos citar o UNIFAC (Universal
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quasi-chemical Functional-group Activity Coefficients) desenvolvido por Fredenslund et

al. (1975), que combinado ao SRK através da regra de mistura PSRK constitui o mo-

delo Predictive Soave-Redlich-Kwong (PSRK) estabelecido por Holderbaum e Gmeh-

ling (1991), modelo que está amplamente difundido nos simuladores de processos.

Devido aos avanços na mecânica estatística e no poder computacional dispo-

nível, modelos termodinâmicos baseados na teoria COSMO (Conductor-like Screening

Model) (KLAMT; SCHÜÜRMANN, 1993), utilizando cálculos de mecânica quântica,

tem sido utilizados para a obtenção da solubilidade de sólidos em ScCO2. O primeiro

modelo a ser desenvolvido com base nessa teoria foi o COSMO-RS (Conductor-like Scre-

ening Model for Real Solvents) (KLAMT, 1995; KLAMT; ECKERT, 2000) e após a versão

denominada COSMO-SAC (Conductor-like Screening Model - Segment Activity Coefficient)

desenvolvida por Lin e Sandler (2002). O maior problema na aplicação desses modelos

é que, em geral, modelos tipo COSMO são modelos de energia de Gibbs em excesso

(gE) e apresentam deficiências se aplicados a equilíbrios em que a pressão possui papel

importante.

Soares et al. (2019) modificaram o modelo COSMO-SAC a fim de calcular coe-

ficientes de fugacidade e assim não ser mais um modelo de gE mas uma equação de

estado, possibilitando a consideração dos efeitos de pressão nos cálculos. Isso foi re-

alizado combinando ideias de fluido de rede com a teoria COSMO-RS e o modelo foi

denominado COSMO-SAC-Phi (CSP). A equação de estado apresentou resultados pro-

missores, apresentando qualidade de predição similar ao PSRK no equilíbrio líquido-

vapor e melhor que o SRK com a modificação de Mathias-Copeman (MATHIAS; CO-

PEMAN, 1983). No equilíbrio líquido-líquido (ELL) obteve desempenho similar ao

UNIFAC modificado especialmente para ELL introduzido por (MAGNUSSEN et al.,

1981). Entretanto, o comportamento do modelo para outros equilíbrios, como o sólido-

líquido e sólido-fluido supercrítico ainda não foi estudado. Além disso, a base de

parâmetros disponível para o modelo ainda é limitada.

Dos estudos realizados para verificação da acurácia de modelos na predição da

solubilidade em ScCO2, a transição dos sólidos em diferentes fases cristalinas é nor-

malmente negligenciada. Isso pode ser observado nos trabalhos de Cai et al. (2020),

Shimoyama e Iwai (2009) e Wang e Lin (2014). Em virtude disso, se faz necessário
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verificar o impacto dessa consideração nos cálculos devido a variação de entalpia as-

sociada a essas transições.

Apoiado no que foi expresso anteriormente, o objetivo do presente trabalho é

entender a precisão da equação de estado CSP na predição da solubilidade de sóli-

dos em ScCO2 embasado em uma ampla base de dados de 99 solutos quimicamente

diversos. Para que tal objetivo seja alcançado, é necessária a ampliação da base de pa-

râmetros da equação CSP e a avaliação de alguns aspectos na metodologia de cálculo

do equilíbrio sólido–fluido supercrítico: o caminho termodinâmico a ser seguido e o

impacto das entalpias de transição dos sólidos no cálculo da solubilidade.

1.2 Estrutura do trabalho

Esta dissertação está dividida em cinco capítulos, da seguinte forma:

O presente capítulo (Capítulo 1) expressa a motivação, relevância e objetivos

da dissertação ao leitor. Inicia-se apresentando as aplicações do dióxido de carbono

supercrítico e a importância da determinação da solubilidade de sólidos em ScCO2.

São introduzidos os modelos empregados na literatura para o cálculo da solubilidade,

a motivação do trabalho é mostrada e o principal objetivo é traçado.

No Capítulo 2 serão revisados conceitos úteis para o entendimento do trabalho.

É apresentado uma revisão sobre equações de estado, regras de mistura e equilíbrio de

fases. O equacionamento do equilíbrio sólido–fluido supercrítico é descrito, apresen-

tando sua dedução detalhada. São introduzidos os fundamentos da teoria COSMO e

os modelos derivados dela. Finalmente, é realizada uma revisão dos modelos empre-

gados no cálculo da solubilidade em ScCO2.

A metodologia aplicada para a estimação dos parâmetros do modelo CSP, o cál-

culo da solubilidade através do modelo a partir de diferentes caminhos termodinâmi-

cos e a forma de comparação e avaliação dos resultados são apresentados no Capí-

tulo 3.

Os resultados obtidos e a discussão correspondente são apresentados no Capí-
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tulo 4. São expostos os parâmetros obtidos e suas aplicações para descrever as propri-

edades das substâncias puras e no cálculo da solubilidade em ScCO2. A solubilidade

calculada pelo modelo é comparada a dados experimentais obtidos na literatura. Ao

final, é mostrado a influência da inserção dos dados de transição no cálculo da solubi-

lidade.

Por fim, o Capítulo 5 aborda as principais conclusões obtidas e sugestões de

trabalhos futuros com base nas restrições observadas durante o desenvolvimento do

trabalho.





Capítulo 2

Fundamentação Teórica e Revisão
Bibliográfica

Neste capítulo são abordados os principais conceitos de termodinâmica clássica tendo como

base principal os livros de Koretsky (2012) e Smith et al. (2007). Além disso, uma revisão

sobre os modelos atualmente empregados na literatura para a predição da solubilidade de sólidos

em fluido supercrítico é também apresentada. Por fim, discorre-se sobre a teoria COSMO e

conceitos importantes sobre o tema.

2.1 Equilíbrio de fases

O problema do equilíbrio de fases pode ser representado, de forma geral, atra-

vés da Figura 2.1. O sistema é dividido em duas fases, α e β que podem ser líquida,

sólida ou vapor. Para o sistema estar em equilíbrio, é necessário que as variáveis ter-

modinâmicas do sistema sejam independentes do tempo e da posição não havendo

força motriz que provoque uma mudança.

Se existisse uma diferença de pressão entre o sistema e sua vizinhança, esse ten-

deria a se contrair ou se expandir até que a pressão da vizinhança se iguale a pressão do

sistema. Logo, para um sistema estar em equilíbrio é necessário que ocorra o equilíbrio

mecânico, não existindo gradientes de pressão. Aplicando ao exemplo da Figura 2.1,

tem-se:

Pα = P β (2.1)

7
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Figura 2.1: Representação esquemática do equilíbrio entre duas fases genéricas α e β.

De forma análoga para a temperatura: se o sistema estivesse com uma tempera-

tura diferente da vizinhança, existiria uma força motriz para a transferência de energia

em forma de calor até o ponto em que elas sejam iguais. Portanto, para um sistema

estar em equilíbrio é preciso que exista equilíbrio térmico. Aplicando ao exemplo da

Figura 2.1:

T α = T β (2.2)

Deste modo, um sistema que está dividido em duas fases estará em equilíbrio se

não existir gradiente de temperatura e pressão. Entretanto, esses dois critérios não são

suficientes para definir o equilíbrio termodinâmico. É preciso que ocorra também o

equilíbrio químico, estabelecido quando não há tendência de algum dos componentes

da mistura mudar de fase ou reagir quimicamente. A força motriz para a transferência

de massa é a diferença de potencial químico das espécies entre as fases, que nada mais

é que a energia de Gibbs parcial molar dos componentes na mistura:

µi ≡ Ḡi ≡
(

∂G

∂ni

)

T,P,nj 6=i

(2.3)

onde µi é o potencial químico do componente i. Assim, assumindo este critério para o

equilíbrio da Figura 2.1, pode-se escrever:

µα
i = µβ

i (2.4)

Fugacidade

Na prática, ao utilizar o potencial químico para descrever o equilíbrio de fa-

ses encontra-se problemas matemáticos que precisam ser solucionados. O primeiro
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se refere ao caso de diluição infinita e o segundo quando a pressão tende a zero, ou

seja, limite de gás ideal. Nesses dois casos, o valor do potencial químico tende a me-

nos infinito, causando um problema matemático na sua aplicação. Para solucionar esse

problema, é introduzido uma abstração do potencial químico denominada fugacidade.

Essa propriedade é definida da seguinte forma:

µi − µ◦

i ≡ RT ln

(

f̂i

f̂ o
i

)

(2.5)

onde f̂i é a fugacidade do componente i na mistura, f̂i
◦

é a fugacidade do componente i

na mistura em um estado de referência. Combinando a Equação 2.4 com a Equação 2.5,

o equilíbrio químico é expresso em termos da fugacidade:

f̂α
i = f̂β

i (2.6)

Um estado de referência usualmente adotado é uma mistura de gases ideais,

para isso precisa-se complementar a definição de fugacidade com esse estado de refe-

rência adotado, através da seguinte expressão:

lim
P→0

(

f̂i
yiP

)

≡ 1 (2.7)

onde f̂ ◦

i = f̂GI
i = yiP , sendo yi a fração molar do composto i na fase vapor. O termo

f̂i/yiP aparece frequentemente e é denominado de coeficiente de fugacidade. Sua de-

finição é expressa a seguir:

φ̂i ≡
f̂i
yiP

(2.8)

onde φ̂i é o coeficiente de fugacidade do componente i em mistura. Esse constitui de

grandeza adimensional que relaciona a fugacidade da espécie i comparada à fugaci-

dade do componente em uma mistura de gases ideais, dada pela pressão parcial.

Quando a fugacidade é utilizada para descrever uma fase líquida incompressí-

vel, outra referência muito utilizada é a de solução ideal. Para esse caso adota-se que

a fugacidade de uma solução ideal (f̂ Id
i ) tem que apresentar uma dependência linear

entre a fugacidade da substância pura (fi) e a fração molar na fase líquida (xi). Logo,

pode-se descrever a fugacidade do componente i na mistura no estado de referência

como sendo:

f̂ ◦

i = f̂ Id
i = xifi (2.9)
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Analogamente à Equação 2.8, para o estado de referência de solução ideal pode-

se definir o coeficiente de atividade do componente i na mistura (γi) :

γi ≡
f̂i
xifi

(2.10)

O valor do coeficiente de atividade representa a não idealidade da fase líquida,

a intensidade das interações no líquido e possíveis efeitos de estrutura comparado a

escolha do estado de referência.

A fugacidade do componente puro (fi), pode ser calculada pela seguinte expres-

são:

fi = φsat
i P sat

i exp

[

∫ P

P sat
i

vli
RT

dP

]

(2.11)

onde P sat
i é a pressão de saturação do componente i, φsat

i é o coeficiente de fugacidade

do componente i puro na saturação, vli é o volume molar do componente i na fase

líquida. O termo da exponencial presente no lado direito da Equação 2.11, é chamado

de correção de Poynting, sendo desprezível a pressões inferiores a 100 bar. Para baixas

P e P sat
i , pode-se aproximar φsat

i a 1, e consequentemente a Equação 2.11 pode ser

aproximada como:

fi ≈ P sat
i (2.12)

Logo, substituindo a Equação 2.12 na Equação 2.10, o coeficiente de atividade

pode ser calculado pela seguinte expressão:

γi ≈
f̂i

xiP sat
i

≈ Pyi
xiP sat

i

(2.13)

Para o cálculo empregando o coeficiente de atividade, são utilizados modelos de

energia de Gibbs em excesso. É possível obter relações para o coeficiente de atividade

a partir da combinação das seguintes expressões:

ḠE
i =

(

∂GE

∂ni

)

T,P,nj 6=i

≡ RT ln (γi) (2.14)

gE =
∑

i

xiḠ
E
i (2.15)
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resultando em:
gE

RT
=
∑

i

xi ln γi (2.16)

Dessa forma, a partir de uma expressão que calcule o gE para qualquer faixa de

composição, o coeficiente de atividade de uma espécie i em mistura pode ser determi-

nado.

2.2 Equacionamento do Equilíbrio Sólido Fluido Su-
percrítico

Para modelar o equilíbrio entre um sólido e um fluido supercrítico (EFS), pri-

meiro define-se o critério de isofugacidade entre as fases:

f̂ s
i = f̂F

i (2.17)

onde f̂ s
i é a fugacidade do componente i na fase sólida e f̂F

i é a fugacidade do compo-

nente i na fase supercrítica, ambos em mistura.

Considera-se para fins de cálculo da fase sólida, que esta é composta pelo soluto

i puro. Ou seja:

f̂ s
i = f s

i (2.18)

onde f s
i é a fugacidade do componente i puro na fase sólida.

Para a descrição da fugacidade de i na fase supercrítica, utiliza-se a definição do

coeficiente de fugacidade:

f̂F
i = Pyiφ̂

F
i (2.19)

onde P é a pressão do sistema, yi é a fração molar do componente i na fase supercrítica,

φ̂F
i é o coeficiente de fugacidade do componente i na fase supercrítica em mistura.

Serão abordados a seguir dois caminhos termodinâmicos possíveis para o cál-

culo da fugacidade da fase sólida pura.
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2.2.1 Fugacidade do sólido utilizando propriedades de fusão

Para o cálculo da fugacidade de um sólido puro, é possível admitir como ponto

de referência um líquido a uma dada pressão e temperatura e realizar o resfriamento

até sua temperatura de fusão, sob pressão atmosférica. Após isso, ocorre a solidifi-

cação do componente na temperatura de fusão. Com o composto sólido, parte-se da

pressão atmosférica e retorna-se à pressão e temperatura iniciais. Esse caminho pode

ser visualizado na Figura 2.2.

Líquido (𝑇, 𝑃)

Líquido (𝑇𝑓, 𝑃𝑎𝑡𝑚)

Solidificação

Sólido (𝑇𝑓, 𝑃𝑎𝑡𝑚)

Sólido (𝑇, 𝑃)

I

II

III

Figura 2.2: Caminho termodinâmico para o cálculo da fugacidade da fase sólida
usando propriedades de fusão.

A partir da definição de fugacidade temos que:

µs
i − µl

i = RT ln
f s
i

f l
i

(2.20)

onde µs
i é o potencial químico do componente i na fase sólida pura, µl

i é o potencial

químico do componente i na fase líquida pura, f l
i é a fugacidade do componente i no

líquido puro, R é a constante universal dos gases e T é a temperatura do sistema. A

uma dada pressão P constante, o potencial químico é equivalente a Energia livre de

Gibbs molar, logo:

gsi − gli = RT ln
f s
i

f l
i

(2.21)

onde gsi é a Energia livre de Gibbs molar do componente i na fase sólida pura e gli é a

Energia livre de Gibbs molar do componente i na fase líquida pura.

A partir da definição de Energia livre de Gibbs, quando um fluido homogêneo

com composição constante sofre uma variação na Energia livre de Gibbs, essa pode ser
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representada por:

∆g = ∆h− T∆s (2.22)

onde ∆g é uma variação da Energia livre de Gibbs molar, ∆h é uma variação na ental-

pia molar e ∆s é uma variação da entropia molar.

Uma variação na entalpia pode ser descrita matematicamente segundo o ca-

minho termodinâmico proposto. Seguindo o esquema representado na Figura 2.2, a

primeira etapa consiste na energia trocada devido a mudança na pressão e na tempe-

ratura, por unidade de mol, necessária para ir da temperatura do sistema até a tem-

peratura de fusão e da pressão do sistema até a pressão atmosférica. Segue-se para a

segunda etapa, onde tem-se o calor latente, associado à mudança de fase. Na terceira

etapa, temos a energia trocada por unidade de mol, para levar o sólido da tempera-

tura de fusão em pressão atmosférica para a temperatura e pressão do sistema. Um

diferencial de entalpia com a temperatura e pressão é dado por:

dh =

(

∂h

∂T

)

P

dT +

(

∂h

∂P

)

T

dP (2.23)

Lembrando que:

dh = Tds+ vdP (2.24)

derivando a expressão acima com relação a pressão, mantendo a temperatura cons-

tante:
(

∂h

∂P

)

T

= T

(

∂s

∂P

)

T

+ v

(

∂P

∂P

)

T

(2.25)

Segundo a Relação de Maxwell:
(

∂v

∂T

)

P

= −
(

∂s

∂P

)

T

(2.26)

Logo:
(

∂h

∂P

)

T

= −T
(

∂v

∂T

)

P

+ v (2.27)

Por estar sendo trabalhado com sólidos e líquidos, podemos desprezar a variação do

volume molar com a pressão. Essa consideração é aceitável, tendo em vista que o

volume molar do líquido e do sólido sofrem apenas pequenas mudanças ao variar a

pressão. Portanto:
(

∂h

∂P

)

T

= v (2.28)
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Lembrando da definição de cp:
(

∂h

∂T

)

P

≡ cp (2.29)

Substituindo as Equações 2.28 e 2.29 em 2.23, temos que para um diferencial de ental-

pia:

dh = cpdT + vdP (2.30)

Integrando a relação anterior, conforme a etapa I do caminho, tem-se que:

∆hI =

∫ Tf

T

clpdT +

∫ Patm

P

vldP (2.31)

A segunda etapa é dada pela mudança de fase, que consiste na variação de entalpia

associada a solidificação, que é equivalente a variação de entalpia da fusão com sentido

oposto, logo:

∆hII = −∆hf (2.32)

A terceira etapa é análoga a primeira, integrando a relação:

∆hIII =

∫ T

Tf

cspdT +

∫ P

Patm

vsdP (2.33)

onde Tf é a temperatura de fusão do composto, clp é o calor específico molar do líquido,

Patm é a pressão atmosférica, vl é o volume molar do líquido, csp é o calor específico

molar do sólido, vs é o volume molar do sólido e ∆hf é a variação de entalpia molar

na fusão.

Para obter a variação de entalpia total do caminho, a energia trocada nas três

etapas é somada, logo:

∆h =

∫ Tf

T

clpdT +

∫ Patm

P

vldP −∆hf +

∫ T

Tf

cspdT +

∫ P

Patm

vsdP (2.34)

Analogamente, uma diferencial de entropia para uma dada pressão e temperatura,

desprezando a variação do volume molar com a temperatura:

ds =
cp
T
dT (2.35)

Integrando a relação anterior, conforme a etapa I do caminho, tem-se que:

∆sI =

∫ Tf

T

clp
T
dT (2.36)
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A segunda etapa é dada pela mudança de fase, a entropia de fusão é dada segundo

a definição de Energia livre de Gibbs, partindo do equilíbrio onde o diferencial da

Energia de Gibbs é nula:

∆sII = −∆sf =
−∆hf
Tf

(2.37)

A terceira etapa é análoga a primeira, integrando a Equação 2.35 relacionado a terceira

etapa:

∆sIII =

∫ Tf

T

−
csp
T
dT (2.38)

Para obter a variação de entropia total do caminho, o valor obtido nas três etapas é

somado, logo:

∆s =

∫ Tf

T

(

clp
T

−
csp
T

)

dT +
−∆hf
Tf

(2.39)

Substituindo as Equações 2.34 e 2.39 em 2.22, temos que a variação da Energia livre de

Gibbs molar é dada por:

∆g =

∫ Tf

T

∆cpdT +

∫ Patm

P

(

vl − vs
)

dP −∆hf − T

∫ Tf

T

∆cp
T

dT + T
∆hf
Tf

(2.40)

onde ∆cp = clp − csp. Considerando ∆cp constante no intervalo da temperatura do

sistema até a temperatura de fusão e que a diferença entre o volume do líquido e do

sólido é desprezível com a pressão, integrando obtém-se que:

∆g = ∆cp
(

Tf − T
)

+
(

vl − vs
)

(Patm − P )−∆hf − T∆cp ln

(

Tf
T

)

+ T
∆hf
Tf

(2.41)

Dividindo a expressão anterior por RT , simplificando, substituindo na Equação 2.21 e

isolando f s
i , a fugacidade do componente i na fase sólida é dado por:

f s
i = f l

i exp

[

∆hf
RTf

(

1− Tf
T

)

+
∆cp
R

(

Tf
T

− 1

)

+

(

vl − vs
)

(Patm − P )

RT

−∆cp
R

ln

(

Tf
T

)

] (2.42)

onde f l
i = Pφl

i(T, P ), sendo φl
i(T, P ) o coeficiente de fugacidade do componente i na

fase líquida pura na pressão e temperatura do sistema.

Devido a dificuldade em obter dados experimentais de cp e a escassez de infor-

mações dessa propriedade, esse termo é comumente desconsiderado na literatura (CAI

et al., 2020; KIKIC et al., 1997; NASRI et al., 2013), logo obtém-se:

f s
i = f l

i exp

[

∆hf
RTf

(

1− Tf
T

)

+

(

vl − vs
)

(Patm − P )

RT

]

(2.43)
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A desconsideração do ∆cp nos cálculos tende a gerar resultados subestimados da so-

lubilidade. Entretanto, não tendem a afetar muito os cálculos devido a esse valor ser

baixo comparado à entalpia de fusão. Contudo, dependendo do sólido, caso a tem-

peratura do sistema seja muito diferente da temperatura de fusão desse sólido (o que

geralmente acontece quando a temperatura de fusão for muito alta), esse valor vai

aumentar pois o somatório da integral da Equação 2.40 vai ser longo de T até Tf , au-

mentando o erro devido a essa consideração.

Combinando as Equações 2.17, 2.19 e 2.43, a solubilidade do componente i no

fluido supercrítico pode então ser obtida a partir da seguinte relação:

yi =
φl
i

φ̂F
i

exp

[

∆hf
RTf

(

1− Tf
T

)

+

(

vl − vs
)

(Patm − P )

RT

]

(2.44)

2.2.2 Fugacidade de sólidos com base na pressão de sublimação

Alternativamente ao desenvolvimento da seção anterior, podemos considerar o

composto i puro sublimando na temperatura do sistema e na pressão de sublimação:

f s
i

(

P sub
i

)

= P sub
i φsub

i (2.45)

onde P sub
i é a pressão de sublimação do componente i na temperatura do sistema, φsub

i

é o coeficiente de fugacidade do componente i na pressão de sublimação e temperatura

do sistema e f s
i

(

P sub
i

)

é a fugacidade do componente i na fase sólida pura na pressão

de sublimação e na temperatura do sistema.

A variação da Energia livre de Gibbs molar do componente i na pressão do sis-

tema e na pressão de sublimação, na mesma temperatura, é dado por:

gsi (P )− gsi

(

P sub
i

)

= RT ln
f s
i

f s
i

(

P sub
i

) (2.46)

onde gsi (P ) é a Energia livre de Gibbs molar do componente i na fase sólida na pres-

são do sistema, gsi
(

P sub
)

é a Energia livre de Gibbs molar do componente i na fase

sólida na pressão de sublimação. A partir da definição de Energia livre de Gibbs, se a

temperatura for constante, logo a energia dependerá apenas do volume e da pressão,

portanto:

gsi (P )− gsi

(

P sub
i

)

= RT ln
f s
i

f s
i

(

P sub
i

) =

∫ P

P sub
i

vsdP (2.47)
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Considerando, novamente, a variação do volume do sólido com a pressão desprezível

e isolando f s
i , obtém-se:

f s
i = f s

i

(

P sub
i

)

exp

[

vs
(

P − P sub
i

)

RT

]

(2.48)

onde o termo exponencial representa o fator de correção de Poynting para a fugacidade

do sólido puro.

Para obter a solubilidade de interesse do componente i na fase supercrítica, é

gerado a seguinte relação a partir da combinação das Equações 2.17, 2.19 e 2.48:

yi =

P sub
i φsub

i exp

[

vs(P−P sub
i )

RT

]

Pφ̂F
i

(2.49)

2.2.3 Transições sólido-sólido cristalinas

Em compostos puros são frequentemente observadas transições entre diferentes

estruturas cristalinas em fase sólida. De maneira diferente do processo de fusão e so-

lidificação, essas transições ocorrem apenas no estado sólido. Trocando a temperatura

ou pressão, um sólido cristalino pode passar para uma outra conformação sem entrar

na fase líquida. Essas transições acabam por dar uma característica polimórfica para

as substâncias (CHENG, 2008).

Na maior parte dos casos, ao ocorrer uma transição cristalina o composto sofre

mudanças no volume, entalpia e entropia, devido às mudanças relacionadas ao em-

pacotamento do cristal. Entretanto, a intensidade dessas mudanças costuma ser baixa

se comparado as alterações que ocorrem da transição do líquido para o sólido. Para

que haja uma transição, é necessário que ocorra uma quebra da simetria da estrutura,

um exemplo clássico é o do carbono, que em diferentes temperaturas e pressões pro-

movem alterações na estrutura e na forma do empacotamento, conforme ilustrado na

Figura 2.3 (CHENG, 2008).

Esse conteúdo é relevante para o estudo deste trabalho pois dependendo da tem-

peratura em que se encontra o equilíbrio formado pelo sólido e pelo fluido supercrí-

tico, pode ter ocorrido uma transição entre cristais durante o caminho termodinâmico
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Figura 2.3: Diagrama de fases do carbono. Fonte: adaptado de Cheng (2008).

adotado para o cálculo da solubilidade desenvolvido anteriormente. Nessa transição,

ocorre uma variação de entalpia, denominada entalpia de transição de fase. Esta en-

talpia será simbolizada como ∆htrs i→j , onde i é a fase cristalina inicial e j é a fase

cristalina final. Essa propriedade é de magnitude bem inferior a variação de entalpia

de fusão (CHIRICO et al., 1990). Consequentemente, seus impactos nos cálculos são

menores e serão avaliados no Capítulo 4. A seguir, a Equação 2.34 será deduzida nova-

mente, considerando uma mudança de estrutura cristalina e sua entalpia de transição

associada.

Reformulando a Equação 2.34, adicionando as integrais da temperatura do sis-

tema e da temperatura de fusão até a temperatura de transição do cristal (TR) e in-

cluindo entalpia de transição entre as fases cristalinas, tem-se que:

∆h =

∫ TR

T

clpdT +

∫ Tf

TR

clpdT +

∫ Patm

P

vldP −∆hf −∆htrsj→i

+

∫ TR

Tf

cspdT +

∫ P

Patm

vsdP +

∫ T

TR

cspdT

(2.50)
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Analogamente, para a entropia a partir da Equação 2.39, pode-se obter:

∆s =

∫ TR

T

(

clp
T

−
csp
T

)

dT +
−∆hf
Tf

+
∆htrsj→i

TR
+

∫ Tf

TR

(

clp
T

−
csp
T

)

dT (2.51)

Substituindo as expressões de ∆h e ∆s na definição de energia de Gibbs presente

na Equação 2.22, obtém-se que:

∆g =

∫ Tf

TR

∆cpdT +

∫ TR

T

∆cpdT +

∫ Patm

P

(

vl − vs
)

dP −∆hf −∆htrsj→i

−T
∫ TR

T

∆cp
T

dT − T

∫ Tf

TR

∆cp
T

dT + T
∆hf
Tf

+ T
∆htrsj→i

TR

(2.52)

Lembrando que ∆cp = clp − csp, considerando que esse termo é constante com a tem-

peratura e que a diferença entre o volume do líquido e do sólido é desprezível com a

pressão, tem-se que:

∆g = ∆cp
(

Tf − TR
)

+∆cp ( TR − T ) +
(

vl − vs
)

(Patm − P )−∆hf

−∆htrsj→i − T∆cp ln

(

TR
T

)

− T∆cp ln

(

Tf
TR

)

+ T
∆hf
Tf

+T
∆htrsj→i

TR

(2.53)

Novamente, divide-se a expressão anterior por RT , simplifica-se os termos, substi-

tuindo na Equação 2.21 e isolando f s
i , a fugacidade do componente i na fase sólida

pode ser obtida por:

f s
i = f l

i exp

[

∆hf

RTf

(

1− Tf

T

)

+
∆htrsj→i

RTR

(

1− TR

T

)

+ ∆cp
R

(

Tf − TR
)

(TR − T )

+
(vl−vs)(Patm−P )

RT
− ∆cp

R
ln
(

Tf

TR

)

− ∆cp
R

ln
(

TR

T

)

] (2.54)

desprezando a variação de cp, como é usualmente feito, devido a dificuldade de obten-

ção dos dados experimentais:

f s
i = f l

i exp

[

∆hf
RTf

(

1− Tf
T

)

+
∆htrsj→i

RTR

(

1− TR
T

)

+

(

vl − vs
)

(Patm − P )

RT

]

(2.55)

Como anteriormente, a partir da combinação das Equações 2.17, 2.19 e 2.55,

pode-se obter a relação que descreve a solubilidade do componente i no fluido su-

percrítico:

yi =
φl
i

φ̂F
i

exp

[

∆hf
RTf

(

1− Tf
T

)

+
∆htrsj→i

RTR

(

1− TR
T

)

+

(

vl − vs
)

(Patm − P )

RT

]

(2.56)
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2.3 Equações Cúbicas de Estado

Para definir um estado termodinâmico de uma substância pura em uma única

fase são necessárias duas propriedades termodinâmicas. Uma equação de estado con-

siste em uma relação matemática que permite, a partir das duas variáveis conhecidas,

obter a propriedade desconhecida. Para isso precisa-se de relações matemáticas que

sejam, por objeto, função da temperatura (T ), pressão (P ) e volume específico (v), pro-

priedades intensivas que podem ser obtidas experimentalmente (KORETSKY, 2012).

Existem as mais diversas expressões de equações de estado na literatura e a va-

riedade mais utilizada na prática são as equações cúbicas de estado. Estas referem-se a

uma equação polinomial de terceiro grau no volume, a qual pode ser resolvida e suas

raízes obtidas a partir de vários métodos. Sempre conta com três raízes, o que é uma

vantagem, pois sabe-se de antemão o número possível de soluções (CHAO; JR, 1979).

van der Waals (1873), tentou eliminar as considerações adotadas na equação dos

gases ideais (ausência de forças atrativas e repulsivas entre as moléculas ou as pare-

des do recipiente; volume das moléculas de gás é insignificante comparado a distância

entre as moléculas e o volume do recipiente). Nessa tentativa, ele assumiu que as mo-

léculas do gás ocupam uma fração significativa do volume em altas pressões. No seu

desenvolvimento, propôs que o volume das moléculas que deveria refletir no parâ-

metro b, denominado covolume, seria subtraído do volume molar. Para considerar as

interações entre as moléculas, van der Waals subtraiu o termo a/v2 , onde o termo a,

representa as forças de atração entre as moléculas. A expressão resultante é mostrada

a seguir (AHMED, 2013):

P (T, v) =
RT

v − b
− a

v2
(2.57)

onde a e b são parâmetros determinados através de dados de substâncias puras em

condições críticas. O parâmetro b, consiste no volume molar no limite de pressão (P →
∞, v → b) (van der Waals, 1873).

Redlich e Kwong (1949), com base no trabalho de van der Waals, observaram

que o termo a/v2 não leva em consideração a temperatura, a qual impacta diretamente

nas forças moleculares atrativas entre as moléculas (AHMED, 2013). Dessa forma, os

autores incluíram no termo atrativo uma dependência com a temperatura, da seguinte
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forma (REDLICH; KWONG, 1949):

P (T, v) =
RT

v − b
− a/

√
T

v(v + b)
(2.58)

A partir dessa modificação, os autores obtiveram uma melhor representação de

diversos sistemas. Entretanto, o parâmetro a é constante e Soave (1972) apresentou

uma das modificações de RK (SRK) mais conhecidas atualmente, onde o parâmetro a

foi substituído por uma função α, dependente da temperatura (AHMED, 2013).

A modificação de Soave (1972), substituiu o termo a/
√
T da Equação 2.58, por

um termo generalizado dependente da temperatura:

α (Tr, ω) =

[

1 +
(

0, 480 + 1, 574ω − 0, 176ω2
)

(

1−
√

Tr

)

]2

(2.59)

onde α(T ) é um parâmetro adimensional, ω é o fator acêntrico da substância e Tr é

a temperatura reduzida, dada por Tr ≡ T/Tc, em que Tc é a temperatura crítica do

componente e T é a temperatura do sistema.

Peng e Robinson (1976) conduziram um estudo para avaliar SRK no uso em

sistemas contendo hidrocarbonetos. Eles concluíram que havia a necessidade de me-

lhoria da equação ao estimar a densidade de líquidos, em específico na região próxima

ao ponto crítico. Dessa forma, Peng e Robinson (1976) propuseram a seguinte expres-

são, no qual a dependência com relação ao volume no termo atrativo foi modificado:

P =
RT

v − b
− aα

v(v + b) + b(v − b)
(2.60)

onde os termos a, b e α(T ), tem o mesmo significado do modelo SRK. O termo α(T ) foi

modificado para a seguinte expressão:

α (Tr, ω) =

[

1 +
(

0, 37464 + 1, 54226ω − 0, 26992ω2
)

(

1−
√

Tr

)

]2

(2.61)

As equações de estado descritas acima, são as mais comuns presentes nos pro-

gramas computacionais e oferecem estimativas aceitáveis das propriedades termodi-

nâmicas. Entretanto, não conseguem descrever com precisão uma série de compostos e

misturas. Portanto, ao longo do tempo, houve as mais diversas tentativas de alteração
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a fim de melhorá-las e descrever as especificidades de inúmeras misturas e componen-

tes.

Pode-se generalizar a forma de uma equação de estado cúbica através da expres-

são a seguir:

P (T, v) =
RT

v − b
− a(T )

(v + ǫb)(v + σb)
(2.62)

onde ǫ e σ são constantes que possuem valores diferentes de acordo com a equação

de estado utilizada, conforme a Tabela 2.1. O elemento a(T ) corresponde ao termo

atrativo e o b o covolume, dados por

a(T ) = Ψ
α (Tr, ω)R

2T 2
c

Pc

b = Ω
RTc
Pc

(2.63)

em que Ψ,Ω e α(Tr, ω) variam conforme a equação de estado aplicada, de acordo com

a Tabela 2.1. O subscrito c indica que o dado é no ponto crítico da substância. O fator

acêntrico ω é definido como (PITZER et al., 1955):

ω = −1− log

[

P sat (Tr = 0, 7)

Pc

]

(2.64)

onde P sat (Tr = 0, 7), é a pressão de saturação do componente na condição em que Tr

é igual a 0,7.

Tabela 2.1: Parâmetros das equações de estado cúbicas. Fonte: adaptado de Smith et
al. (2007).

α(Tr, ω) ǫ σ Ψ Ω

Gás ideal 0 0 0 0 0

VDW 1 0 0 27/64 1/8

RK 1/
√
Tr 0 1 0,427 48 0,086 64

SRK αSRK(Tr, ω)
b 0 1 0,427 47 0,086 64

PR αPR(Tr, ω)
c 1−

√
2 1 +

√
2 0,457 24 0,077 80

a αSRK(Tr, ω) =

[

1 + (0, 480 + 1, 574ω − 0, 176ω2)
(

1−
√
Tr

)

]2

b αPR(Tr, ω) =

[

1 + (0, 37464 + 1, 54226ω − 0, 26992ω2)
(

1−
√
Tr

)

]2
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2.4 Modelos de Atividade Preditivos

2.4.1 Teoria de Contribuição de grupos

A teoria de contribuição de grupos estabelece que uma molécula é composta

por segmentos ou grupos distintos. Possui como fundamento o princípio da adição

que consiste na ideia de que cada grupo representa uma contribuição para o cálculo

da propriedade. Esta contribuição é obtida através da soma dos valores das contribui-

ções dos segmentos que formam a molécula. Esses grupos são definidos conforme sua

aplicabilidade, por exemplo, considerando a molécula de etanol, essa pode ser divi-

dida em CH3, CH2 e OH, os quais poderiam ser utilizados para uma grande variedade

de moléculas. Entretanto essa fragmentação da molécula poderia ser feita de outras

maneiras, sendo que a identificação dos grupos irá impactar na qualidade da predição

utilizando esse conceito (KEHIAIAN, 1983)

O etanol, conforme a separação adotada anteriormente, pode ser simbolizado

através dos grupos pela seguinte notação: [CH3+CH2+OH]. Analogamente podería-

mos representar o 1-heptanol como [CH3+6(CH2)+OH]. A maior vantagem da contri-

buição de grupos é o fato de poder utilizar os parâmetros obtidos de um determinado

fragmento para todas as substâncias que o possuem. Dessa forma, caso não esteja

disponível na literatura dados experimentais de uma substância específica, é possível

determinar suas propriedades a partir dos parâmetros de cada segmento que ela pos-

sui. Assim, essa teoria proporciona um método de representar moléculas diferentes

com o mesmo conjunto de parâmetros.

Entretanto, embora essa abordagem seja atrativa pelo seu caráter preditivo, pos-

sui algumas limitações. O modelo não consegue diferenciar isômeros (a exemplo,

2-octanol e 3-octanol, formados pelos mesmos grupos). Grupos funcionais caracte-

rísticos, como a carbonila, vão ter as mesmas propriedades independente da molé-

cula. Além disso, os métodos de contribuição de grupos também falham em predizer

o comportamento de misturas de moléculas com uma grande quantidade de grupos

funcionais ou quando os grupos funcionais aparecem de forma incomum (GERBER;

SOARES, 2013).
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UNIFAC

O modelo mais utilizado que emprega o conceito de contribuição de grupos é o

UNIFAC (Universal Quase-chemical Functional Activity Coefficient) apresentado por

Fredenslund et al. (1975), em virtude de sua formulação simples e ter uma base de da-

dos com o cálculo dos parâmetros bastante extensa. Há uma série de modificações do

UNIFAC, sendo a mais utilizada o UNIFAC (DO) (Dortmund), em que os parâmetros

binários de cada grupo são modificados para depender da temperatura (DONG et al.,

2020).

Para a obtenção dos parâmetros de cada grupo, é necessário um conjunto de

dados experimentais. A partir deles, é realizado um ajuste e são obtido os parâmetros

de interação de cada par de grupos. Uma vez determinados estes parâmetros, é pos-

sível utilizá-los para o cálculo de qualquer outro componente formado pelos mesmos

grupos.

O modelo considera que a gE da espécie i, advém de duas contribuições, uma

combinatorial, a qual visa considerar os impactos resultantes da diferença de tamanho

e forma das moléculas na mistura e uma residual que está relacionada com as intera-

ções dos componentes na mistura. Essa relação é expressa da seguinte forma:

gE = gEcomb + gEres (2.65)

onde gEcomb é o termo combinatorial e gEres o termo residual. Dividindo a expressão

por RT e combinando com a Equação 2.16 é possível obter a expressão em termos de

coeficiente de atividade:

ln γi = ln γcomb
i + ln γresi (2.66)

O termo combinatorial, que representa os efeitos entrópicos, para o UNIFAC é

calculado através da seguinte expressão:

ln γcomb
i = ln

Φi

xi
+
z

2
qi ln

θi
Φi

+ li −
Φi

xi

∑

j

xjlj (2.67)

onde z é o número de coordenação, adotado normalmente como 10; Φi é a fração de

volume do componente i e θi corresponde à área da espécie i. ri é um parâmetro

proporcional ao volume e qi proporcional à área superficial, para cada composto i.
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O termo li é dado pela Equação 2.70.

Φi =
rixi

∑

j rjxj
(2.68)

θi =
qixi

∑

j qjxj
(2.69)

li =
z

2
(ri − qi)− (ri − 1) (2.70)

Os parâmetros ri e qi são determinados a partir do número de grupos do tipo k

na molécula i
(

v
(i)
k

)

e dos parâmetros Rk e Qk que correspondem, respectivamente, ao

volume e área do grupo k:
ri =

∑

k

ν
(i)
k Rk

qi =
∑

k

ν
(i)
k Qk

(2.71)

Analogamente, o termo residual pode ser calculado pelo coeficiente de atividade

a partir da seguinte expressão:

ln γresi =
∑

k

ν
(i)
k

(

ln Γk − ln Γ
(i)
k

)

(2.72)

em que Γ
(i)
k é o coeficiente de atividade residual do grupo k para o componente i puro,

e Γk em mistura, o qual é calculado pela seguinte expressão:

ln Γk = Qk



1− ln

(

∑

m

ΘmΨmk

)

−
∑

m

ΘmΨkm
∑

n ΘnΨnm



 (2.73)

onde Θm é a fração de área superficial do grupo m, dado pela Equação 2.74. Já ψnm é

obtido pela Equação 2.75.

Θm =
QmXm
∑

nQnXn

(2.74)

Ψnm = exp

(

−unm − umm

RT

)

= exp

(

−anm
RT

)

(2.75)

Xm é a fração molar do grupo m em mistura; unm é a energia de interação entre os gru-

pos n e m; anm e a amn são parâmetros de interação de cada grupo, obtidos a partir de

uma série de conjuntos de dados experimentais. Vale ressaltar que anm 6= amn, devido

ao fato de representarem a diferença de energia de interação entre grupos distintos

(unm) e grupos iguais (umm), em que unm = umn (independe da ordem) e umm 6= unn,
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2.4.2 Teoria COSMO

Devido à grande importância dos efeitos de solvatação, Klamt e Schüürmann

(1993), publicaram um modelo em que as moléculas de soluto são envolvidas por um

solvente dielétrico contínuo. Partindo desse princípio, os autores consideraram que o

soluto forma uma cavidade com esse solvente dielétrico o qual possui uma determi-

nada permissividade elétrica (ε). Devido as mais diversas cargas presentes nos solutos,

em razão da diferença de eletronegatividade entre as espécies que formam a substân-

cia, essa irá causar uma polarização no condutor dielétrico, o qual induz na interface a

carga oposta de modo que o campo elétrico seja nulo.

Klamt e Schüürmann (1993), consideraram que solventes com elevada permissi-

vidade podem ser aproximados por um condutor perfeito, ou seja, um condutor dielé-

trico com permissividade infinita, ε → ∞. A partir disso, foram derivadas expressões

matemáticas a fim de obter a densidade de carga (σ) na superfície da cavidade cujo

formato pode ser qualquer. Devido a teoria ser baseada na blindagem de condutores

os autores a denominaram COSMO (Conductor-like Screening Model).

Para o cálculo da cavidade, devido a essa poder estabelecer qualquer formato,

é necessário discretizar a superfície em uma série de segmentos, cada um deles com

uma densidade de carga superficial constante (σm). Após, o problema é resolvido nu-

mericamente, e a superfície de carga induzida é obtida.

A Figura 2.4 mostra uma representação tridimensional da blindagem da molé-

cula de água e as cargas superficiais induzidas. As regiões vermelhas representam

cargas induzidas positivas, as regiões azuis cargas induzidas negativas e as regiões es-

verdeadas indicam cargas neutras. Para o exemplo da Figura 2.4, tem-se áreas verme-

lhas perto do oxigênio, devido a esse apresentar elevada eletronegatividade, atraindo o

elétron do hidrogênio ficando carregado negativamente, o que faz o condutor induzir

positivamente naquela região. As áreas azuis ficam próximas ao hidrogênio, que por

sua vez está carregado positivamente, o que leva ao condutor induzir negativamente

aquela região. Na Figura 2.4, os pontos representam os segmentos. A Figura 2.4 foi

gerada a partir dos resultados de pacotes computacionais de química quântica empre-

gando o software JCOSMO (GERBER; SOARES, 2010).
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Figura 2.4: Representação tridimencional da blindagem da molécula de água, das
cargas induzidas e a discretização em segmentos (GERBER; SOARES, 2010).

Klamt (1995) estabeleceu o modelo COSMO-RS (COnductor-like Screening MO-

del for Real Solvents), o qual usa a teoria COSMO para calcular não-idealidades que os

solventes reais apresentam. Consiste no primeiro modelo de coeficiente de atividade

baseado na teoria COSMO. O COSMO-RS vai calcular a diferença de energia entre

uma molécula solvatada em um condutor perfeito e em estado real (ao ser colocada

em contato com as demais moléculas em solução).

O modelo COSMO-RS considera que cada molécula pode ser representada por

uma série de segmentos superficiais. O potencial químico de cada segmento é compu-

tado mediante o uso de energias de interação entre todos os segmentos em solução. O

potencial químico da molécula, é obtido pela soma dos potenciais de cada segmento.

A molécula é descrita com uma série de segmentos, como mostrado na Fi-

gura 2.4, o que leva a uma quantidade imensa de possíveis contatos quando a molécula

se encontra em uma solução real. Para solucionar esse problema, é preciso valer-se da

termodinâmica estatística. Como a densidade de carga é conhecida, pode-se determi-

nar a probabilidade de encontrar um elemento na molécula com uma dada densidade

de carga, através da seguinte relação:

Θi
m =

ni(σ)

nM,i

(2.76)

onde Θi
m é a probabilidade de um elemento na molécula i ter a densidade de carga σ; ni

(σ) é o número de segmentos com densidade de carga σ; nM,i é o número de segmentos
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presente na molécula i.

É possível tomar a área de cada um dos segmentos que apresentam a densidade

de carga σ e somar todas elas para obter o valor total de área da molécula com essa

densidade de carga
(

Ai(σ)
)

. Dividindo pela área total dos segmentos da molécula

(Ai), é obtido o mesmo valor de probabilidade Θi
m :

Θi
m =

Ai(σ)

Ai

(2.77)

A probabilidade Θi
m é representada através de gráficos, denominados perfis-σ,

que irá representar, de forma bidimensional a distribuição de cargas induzidas na su-

perfície da molécula. No eixo horizontal é apresentado a densidade de carga e no eixo

vertical é mostrado a área da molécula que tem aquela densidade de carga correspon-

dente. Um exemplo de perfil-σ é apresentado na Figura 2.5.

A Figura 2.5 (a) mostra o perfil-σ na forma discreta, da maneira com que é cal-

culado, e a Figura 2.5 (b) mostra o mesmo perfil em sua forma contínua, a qual é co-

mumente utilizada para sua apresentação na literatura. Essa diferença é geralmente

omitida nos trabalhos presentes na literatura. Isso ocorre, pois, cada programa que é

utilizado para a geração dos perfis estabelece um ∆σ e toda a densidade de carga que

se encontrar em um determinado intervalo de ∆σ terá sua área acumulada em ape-

nas um valor. O número de ∆σ vai depender da quantidade de segmentos de cada

molécula. Quanto mais segmentos forem utilizados menor será o ∆σ, maior o sistema

de equações a ser resolvido para obtenção dos perfis. Quanto maior for o número

de segmentos adotado, menor será a quantidade de informação do COSMO que será

perdida, porém aumenta-se consideravelmente a necessidade de poder computacio-

nal. Na Figura 2.5 (b) também é indicado as densidades de cargas induzidas negativas

(seta azul), positivas (seta vermelha) e neutras (seta verde).

O perfil-σ da mistura é determinado através da soma ponderada dos perfis-σ de

todos os componentes:

Θm =

∑

i xiAm
∑

i xiAi

(2.78)

Devido a complexidade dos cálculos para obtenção dos perfis, o esforço compu-

tacional necessário e a grande quantidade de tempo requerida para sua determinação,
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Figura 2.5: Perfil-σ da molécula de cetoprofeno. Imagem construída através do
software JCOSMO (GERBER; SOARES, 2010).

foram desenvolvidos bancos de dados de perfis-σ. Tem-se livre acesso às informações

dos perfis dos trabalhos publicados por Mullins et al. (2006) e Ferrarini et al. (2018).

COSMO-SAC

O modelo COSMO-RS em sua forma original, ao ser aplicado na equação de

Gibbs-Duhem, não apresenta consistência termodinâmica. Lin e Sandler (2002) desen-

volveram um modelo baseado no COSMO-RS com a finalidade de resolver esse pro-

blema e também remover as considerações ad hoc utilizadas no desenvolvimento origi-

nal. Os autores denominaram seu desenvolvimento como COSMO-SAC (COnductor-
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like Screening MOdel - Segment Activity Coefficient).

Esse modelo, apresenta como diferença a maneira de realizar os cálculos do co-

eficiente de atividade baseado na energia livre de solvatação. Os autores seguem um

caminho desenvolvido anteriormente em Lin e Sandler (2000), semelhante ao que é

apresentado na Figura 2.6.

Construção de uma cavidade com 

formato molecular com base no raio 

atômico específico do elemento.

Solvatação em um 

condutor produzindo uma 

superfície de cargas

-

+
+

+

--

-

-

-

+
++

+

--
-

++

+

--

+ +

-

Figura 2.6: Esquema da construção da cavidade dentro do condutor. Fonte: adaptado
de Mullins et al. (2006).

O caminho apresentado na Figura 2.6, consiste primeiramente em desconsiderar

as cargas sobre o soluto e após, inserir a molécula no solvente, gerando a cavidade. A

variação de energia associada é representada pela energia livre de formação da cavi-

dade (∆G∗cav), que advém das interações repulsivas entre o solvente e o soluto. Após

isso, ativa-se as cargas do solvente sobre o soluto, o que ocasiona a restauração da

configuração eletrônica. A energia desse processo é dada pela energia livre de carrega-

mento
(

∆G∗chg
)

, proveniente de interações de atração entre o soluto e solvente. Logo,

a energia livre de solvatação
(

∆G∗sol
)

, é obtida por:

∆G∗sol = ∆G∗cav +∆G∗chg (2.79)

É considerado que o soluto está em ponto fixo na solução, sendo representado pelo

sobrescrito ∗ .

Assim como o UNIFAC e o COSMO-RS o modelo também considera que o coe-

ficiente de atividade é constituído de duas contribuições, residual e combinatorial. Os
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autores Lin e Sandler (1999), obtiveram a seguinte expressão para o cálculo do coefici-

ente de atividade:

ln γi/S =
∆G∗chg

i/S −∆G∗chg
il

RT
+ ln γSGi/S (2.80)

O elemento ln γSGi/S representa a parte combinatorial na qual é utilizado o termo de

Staverman-Guggenheim (SG) que foi utilizado devido, segundo os autores, a melhora

no cálculo da energia de formação da cavidade (∆Gcav
m ). Esse termo também é equiva-

lente ao termo combinatorial do UNIFAC, mostrado na Equação 2.67. Logo:

ln γSGi/S = ln
Φi

xi
+
z

2
qi ln

θi
Φi

+ li −
Φi

xi

∑

j

xjlj (2.81)

Relembrando o que foi proposto por Klamt (1995), primeiramente as moléculas

são dissolvidas em um condutor perfeito no qual elas são completamente blindadas.

Após, as características do solvente são restauradas. Esse processo é equivalente ao

proposto por Lin e Sandler (1999), onde primeiramente as propriedades dielétricas

do solvente são aumentadas até aquelas de um condutor perfeito, e as cargas sobre

o soluto são "ligadas", representando uma solvatação ideal. Após, as propriedades

do solvente voltam ao seu valor normal. Dessa forma, o ∆G∗chg é calculado a partir da

energia livre de solvatação ideal
(

∆G∗SI
)

e da energia de restauração das propriedades

do solvente
(

∆G∗rest
)

:

∆G∗chg = ∆G∗SI +∆G∗rest (2.82)

Aplicando a relação acima na Equação 2.80, é obtido a seguinte relação para o cálculo

do coeficiente de atividade:

ln γi/S =
∆G∗rest

i/S −∆G∗rest
i/i

RT
+ ln γSGi/S (2.83)

devido ao ∆G∗SI ser o mesmo para o componente puro e em solução, os termos são

anulados. A energia de restauração pode ser obtida através de modelos COSMO.

Assim como o COSMO-RS, o modelo calcula um potencial químico para cada

segmento m em uma solução S, sendo que esse segmento apresenta uma densidade de

carga σm
(

µS (σm)
)

. A dedução para obter a expressão para o cálculo desse potencial

requer termodinâmica estatística, sendo dada por:

µS (σm) = −RT ln





∑

σn

exp

(−Epar (σm, σn) + µS (σn)

RT

)



+RT lnΘm (2.84)
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em que Epar (σm, σn) é a energia de interação entre dois segmentos, que advém da

restauração das cargas do solvente. Através desse termo é computado as seguintes

contribuições energéticas:

Epar (σm, σn) = Emf (σm, σn) + Ehb (σm, σn) + Ene (σm, σn) (2.85)

onde Emf (σm, σn) =
α′

2
(σm + σn)

2 corresponde aos desajustes de carga, também deno-

minados misfit ou efeitos eletrostáticos. Esses ocorrem entre os segmentos. A constante

α′ é referente ao desajuste de carga, expressa por:

α′ = fpol × α = fpol ×
0, 3a

3/2
eff

ǫ0
(2.86)

em que ε0 consiste na permissividade elétrica no vácuo, fpol é o fator de polarizabili-

dade, responsável por corrigir a polarização eletrônica que acontece durante um con-

tato entre dois segmentos. A contribuição Ehb (σm, σn) é dada por:

Ehb (σm, σn) = chb max {0, σacc − σhb}min {0, σdon + σhb} (2.87)

e é pertinente às ligações de hidrogênio. Onde chb é a constante de ligação de hidro-

gênio, σhb é o valor de corte de densidade de carga para que ocorra interação, σacc é a

densidade de carga do aceptor na ligação, σdon é a densidade de carga do doador. O

termo Ene (σm, σn) consiste na contribuição de efeitos não eletrostáticos, ou seja, efeitos

dispersivos. É igual a constante de efeitos não eletrostáticos (cne).

A principal diferença do COSMO-SAC está na definição do coeficiente de ati-

vidade do segmento m, que apresenta densidade de carga σm, simbolizado por Γm e

calculado pela seguinte expressão:

lnΘmΓm =
µS (σm)− µ◦(0)

RT
(2.88)

onde µ◦(0) é o potencial químico de um segmento em um fluido constituído por seg-

mentos neutros, ou seja, de densidade de carga nula. É obtido por:

µ◦(0) =
1

2
Epar (0, 0) (2.89)

Ao combinar as Equações 2.84 e 2.88, é possível obter uma expressão para cál-

culo do coeficiente de atividade do segmento m:

ln Γm = − ln

[

∑

n

ΘnΓnΨm,n

]

(2.90)
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em que Ψm,n = exp
(

−∆W (σm, σn)/RT
)

e ∆W (σm, σn) é a energia de troca, necessária

para obter um par (σm, σn) a partir de um par neutro, consiste na diferença entre as

contribuições:

∆W (σm, σn) = Epar (σm, σn)− Epar(0, 0) =
α′

2
(σm + σn)

2

+chb max {0, σacc − σhb}min {0, σdon + σhb}
(2.91)

O ∆W não considera efeitos de dispersão, devido ao termo Ene ser constante.

As expressões utilizadas aqui serão em função de R, entretanto, Lin e Sandler (2002)

utilizaram a constante de Boltzmann (kB), que pode ser dada em termos de R por

kB = R/NA, em que NA é a constante de Avogadro.

O coeficiente de atividade do segmento pode ser entendido fisicamente, substi-

tuindo sua expressão na Equação 2.83, é obtido que:

RT ln Γm = ∆G∗res
σm/S

−∆G∗res
σ=0/σ=0 = ∆G∗res

σm/S
(2.92)

onde o termo combinatorial é nulo devido aos segmentos terem o mesmo tamanho, a

variação de energia livre de restauração entre os segmentos neutros é zero, não ocorre

alteração e RT ln Γm é a energia livre necessária para adicionar um segmento com den-

sidade de carga σm em uma posição fixa na solução, que consiste na energia livre de

restauração das cargas ao redor do segmento
(

∆G∗res
σm/s

)

. A energia livre de restauração

do soluto pode ser obtida somando a contribuição de todos os segmentos:

∆G∗res
i/S

RT
=
∑

m

[

ni (σm)
∆Gres

σm/S

RT

]

= ni

∑

m

θm ln Γm (2.93)

Logo, pode-se obter a equação final para o coeficiente de atividade:

ln γi/S = nM,i

∑

m

θm

[

ln Γm − ln Γi
m

]

+ ln γSGi/S (2.94)

Portanto, é gerado um sistema de equações, que é resolvido iterativamente. Pos-

sui baixo custo computacional se comparado à geração do perfil-σ, a qual é realizada

apenas uma única vez para cada molécula da mistura e após armazenado em um banco

de dados.

Uma das grandes vantagens do modelo é a presença de poucos parâmetros ajus-

táveis, entretanto apresentou qualidade de predição inferior ao UNIFAC. Esse último
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possui, em contrapartida, um número muito grande de parâmetros além da necessi-

dade da existência de grupos específicos na matriz. Ao longo do tempo, várias modi-

ficações foram propostas ao COSMO-SAC, a fim de corrigir problemas na estimação.

COSMO-SAC-HB2

O modelo COSMO-SAC não necessita de parâmetros específicos de interação

entre as moléculas presentes na mistura. Todavia, é preciso determinar alguns parâ-

metros que possuem característica universal, isto é, valem para qualquer mistura. São

eles as constantes de ligação de hidrogênio ( Chb ), o fator de polarização (fpol ), o valor

de corte de densidade de carga (σhb) e o raio efetivo (reff ) utilizado no cálculo da área

efetiva dos segmentos (aeff).

O Laboratório Virtual de Predição de Propriedades (LVPP-UFRGS) emprega

uma variante do COSMO-SAC, testada para uma série de dados de coeficiente de ati-

vidade em diluição infinita (GERBER; SOARES, 2010). O LVPP utiliza uma parame-

trização própria, denominada GMHB1808, sendo o seu acesso aberto (SOARES et al.,

2020). Mais detalhes sobre os valores dos parâmetros serão abordados no Capítulo 3.

Uma das alterações realizadas pelos autores foi no termo Ehb, onde é conside-

rado contribuições de diferentes combinações entre os doadores e aceptores na ligação

de hidrogênio. Somente átomos de hidrogênio ligados a átomos de oxigênio foram

apontados pelos autores como sendo doadores.

Outra modificação foi no cálculo do coeficiente de atividade, a parte combinato-

rial é composta apenas pelo termo de Flory-Huggins (FH):

ln γcomb
i/S = ln γFH

i/S = ln
Φi

xi
+ 1− Φi

xi
(2.95)

Com relação a utilização dessa variante, Morcelli et al. (2021) utilizou o COSMO-

SAC para calcular o coeficiente de atividade em diluição infinita de carotenoides em

misturas de CO2 e etanol, com a finalidade de avaliar os efeitos da composição do sol-

vente na solubilidade do soluto. Os autores concluíram que o modelo mostrou ser uma

ferramenta poderosa para a predição das propriedades do solvente, algo que poderia

ser explorado na otimização de processos.
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Paese et al. (2020) empregaram o modelo para predizer temperatura e pressão no

ponto de bolha, a diminuição do ponto de congelamento, solubilidade e atividade de

água de açúcares em soluções aquosas. Os autores obtiveram ótima concordância com

os dados experimentais, com a maior parte dos desvios abaixo de 1%. Uma vantagem

que o modelo possui nesse estudo é a capacidade de distinguir isômeros, o que não

ocorre nos modelos de contribuição de grupos.

Xavier et al. (2020) aplicaram a variante para a predição de equilíbrio líquido-

vapor (ELV) em sistemas contendo fragrâncias. Boa concordância com os dados ex-

perimentais foi obtida, sendo os resultados similares ao UNIFAC. Assim, os autores

indicaram que seria possível utilizar o modelo para a predição de ELV de misturas de

fragrâncias cujos parâmetros não estão disponíveis na matriz do UNIFAC.

A nomenclatura utilizada nas equações pode variar dependendo do autor. Em

razão disso, caso o leitor queira se aprofundar na literatura, verá outras abordagens

adotadas. Na Tabela 2.2 se encontra a equivalência entre diferentes notações.

Tabela 2.2: Equivalência entre a nomenclatura empregada no LVPP e na literatura.

Literatura LVPP Literatura LVPP Literatura LVPP
Ai(σ) Qi

m;Qm pi (σm) pim θm Γi (σm) Γi
m

Ai Qi pS (σm) pSm; pm; Θm ΓS (σm) ΓS
m; Γm

∆W (σm, σn) ∆Wm,n Ehb (σm, σn) EHB
m,n Ene (σm, σn) EDisp

m,n

2.5 Regras de Mistura para Equações Cúbicas

Para que as equações de estado possam realizar o cálculo do equilíbrio de fases

e descrever o comportamento de misturas se faz necessário o uso de regras de mistura.

Isso ocorre, no caso das equações cúbicas, devido a determinação dos parâmetros a

e b para misturas não ser direta, como ocorre para compostos puros onde utiliza-se

dados de propriedades críticas. Com isso, regras de mistura consistem em equações

matemáticas que relacionam os parâmetros a e b na mistura em função dos parâmetros

ai e bi de cada componente i presente.
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A clássica regra de mistura de van der Waals consiste de uma relação linear para

o covolume (b) e uma regra quadrática para o parâmetro a:

a =
∑

i

∑

j

xixjaij

b =
∑

i

xibi
(2.96)

onde a é o parâmetro atrativo da mistura, b é o covolume da mistura, xi é a fração

molar do componente i, bi é o covolume da espécie i e aij consiste em parâmetros

de dois tipos: de espécies puras (quando o subscrito i é igual ao j) e parâmetros que

relacionam a interação entre componentes diferentes (quando i 6= j ). Os parâmetros

aij são calculados pela seguinte expressão, que consiste em uma regra de combinação

a partir de uma média geométrica:

aij =
√
aiaj

(

1− kij
)

(2.97)

em que kij é o parâmetro de interação binária entre o componente i e j, obtido com

o ajuste de dados experimentais de equilíbrio de fases. Os parâmetros kij muitas ve-

zes são considerados zero, porém são importantes em misturas que apresentam um

desvio da idealidade mais acentuado. Essas regras apresentam dificuldade de repre-

sentar misturas de componentes em que ocorram forças de atração/repulsão entre as

moléculas com grande intensidade (mistura de componentes polares, a exemplo água

e etanol), mesmo com o uso dos parâmetros kij , devido a ausência de parâmetros bi-

nários dependentes da temperatura (SMITH et al., 2007).

Huron e Vidal (1979) apresentaram uma regra de mistura para o cálculo do pa-

râmetro a baseada nos modelos de Gibbs em excesso
(

gEγ

)

. A expressão para o cálculo

da energia de Gibbs em excesso com uma equação cúbica de estado
(

gEφ

)

, com P → ∞,

é igualada à expressão de gEγ . Nessa condição de pressão, o volume molar é tido como

igual ao covolume b e é isolada a expressão para o parâmetro a.

Depois dos avanços de Huron e Vidal (1979), outras diversas regras de mistura

foram propostas, a exemplo MHV-1 (Modified Huron-Vidal mixing rule) (MICHEL-

SEN 1990a; 1990b), UMR (Universal Mixing Rule) (VOUTSAS et al., 2004), Wong e

Sandler (1992) e PSRK (Predictive Soave-Redlich-Kwong) (HOLDERBAUM; GMEH-

LING, 1991).
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A equação de estado PSRK (Predictive Soave-Redlich-Kwong), desenvolvida por

Holderbaum e Gmehling (1991), consiste na equação de estado SRK com a função α(T )

de Mathias e Copeman (1983), apresentada abaixo, combinado com o modelo UNIFAC.

α (Tr) =

[

1 + c1

(

1−
√

Tr

)

+ c2

(

1−
√

Tr

)2

+ c3

(

1−
√

Tr

)3
]2

(2.98)

Para a combinação da equação de estado (SRK) com o modelo de gE (UNIFAC),

foi utilizado a regra de mistura MHV1:

a = b





gE0
A1

+
∑

i

xi
ai
bi

+
RT

A1

∑

i

xi ln
b

bi





b =
∑

i

xibi

(2.99)

em que gE0 é o gE no limite P → 0, calculado a partir do modelo UNIFAC. Para o PSRK

é utilizado o valor de −0, 64663 para o parâmetro A1.

A matriz de parâmetros do UNIFAC utilizada para o PSRK contém seis gases a

mais e a revisão mais recente considerada pelo consórcio UNIFAC é apresentada em

Horstmann et al. (2005).

Porém, é importante notar que todas estas regras de mistura levam à distorções

no equilíbrio de fases em baixas pressões, pois ocorre uma dessemelhança entre gEφ e

gEγ em pressões baixas. Entretanto, tais regras produzem resultados adequados para

diversas misturas com grande desvio da idealidade, sendo um avanço comparadas à

regra clássica de van der Waals.

Visando sanar este problema, Staudt e Soares (2012) desenvolveram uma regra

de mistura que obteve resultados consistentes, onde o gEφ calculado pela equação de

estado condiz com gEγ calculado pelo modelo de coeficiente de atividade. Devido a

consistência entre os valores, independente da equação cúbica de estado utilizada, os

autores nomearam a regra de mistura como SCMR (Self-Consistent Mixing Rule). Nesta

regra de mistura, a seguinte expressão é utilizada para calcular a energia de Gibbs em

excesso com o uso de uma equação de estado:

gEφ
RT

= ln φ̂−
∑

i

xi lnφi (2.100)
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onde φ̂ é o coeficiente de fugacidade da mistura e φi é o coeficiente de fugacidade da

substância pura i, ambos na mesma condição de pressão e temperatura.

A partir dessa equação os autores fizeram algumas considerações, das quais a

principal foi que o volume em excesso é desprezível. Dessa forma, os autores obtive-

ram a expressão mostrada a seguir:

q =
1

IId





gEγ
RT

−
∑

i

xi ln

(

vi − bi
vId − b

)

+
∑

i

xiqiIi



 (2.101)

onde o sobrescrito Id refere-se à referência de solução ideal, o subscrito i refere-se a

cada componente i presente na mistura, v é o volume molar, q e I são definidos pelas

seguintes expressões:

qi ≡
ai

biRT

Ii ≡ I0 ln

(

vi + ǫbi
vi + σbi

)

I0 =
1

(σ − ǫ)

(2.102)

onde ǫ e σ são constantes que variam conforme a equação de estado utilizada, de

acordo com o apresentado na Seção 2.3.

2.6 O Modelo COSMO-SAC-Phi

Os modelos baseados em COSMO, em geral, calculam dados de equilíbrio a

partir do coeficiente de atividade (LIN; SANDLER, 1999; LIN; SANDLER, 2002). Isso

gera a limitação do seu uso a líquidos incompressíveis, pois o efeito da pressão não é

considerado na estimação.

A principal consideração adotada em modelos do tipo COSMO é que as molé-

culas existem em uma cavidade de volume fixo, rodeada por outras moléculas, sem

nenhum espaço vazio entre elas. Uma extensão dos modelos tipo COSMO foi de-

senvolvida por Soares et al. (2019), combinando ideias de fluido de rede com a te-

oria COSMO-RS. Essa extensão permitiu a inserção dos efeitos de pressão no modelo

COSMO-SAC, gerando uma equação de estado que permite calcular coeficientes de fu-
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gacidade. Dessa forma, os autores nomearam o modelo como COSMO-SAC-Phi (CSP),

devido a letra grega ϕ (Phi) ser utilizada para simbolizar o coeficiente de fugacidade.

O modelo CSP ainda considera que o volume da molécula é constante, entre-

tanto, a variação no volume em decorrência de uma expansão, por exemplo, é repre-

sentada a partir de vazios (holes) de volume constante. Ou seja, sempre que existir

algum espaço livre esse será preenchido por holes de volume constante de forma que

as superfícies estejam em contato par a par (podendo ser entre moléculas ou molécula

e vazio) e que não haja mais nenhum espaço disponível, conforme ilustra a Figura 2.7.

Vale destacar que o exemplo da Figura 2.7 não é perfeito, os vazios não possuem uma

forma particular, pois caso contrário haveria ainda espaço livre e todo o espaço deve

ser preenchido.

Os autores descreveram a pressão do sistema a partir da soma de duas contri-

buições:

P = PR + PA (2.103)

onde PR é referente às forças repulsivas e PA advém das forças atrativas. Os autores

descreveram o CSP como um modelo de perturbação e, portanto, PR pode ser compre-

endida como sendo a de um fluido de referência e PA é um termo de perturbação, o

qual é geralmente negativo.

A contribuição atrativa do modelo foi desenvolvida com base no conceito de

pseudomistura. Todas as misturas, até mesmo aquela formada de um componente

puro, são representadas como uma pseudomistura no modelo. Uma mistura real tem

sua composição descrita pelo número de mols de cada substância que a forma. Já em

uma pseudomistura, a composição é formada pelo número de mols dos componentes

e o número de mols de vazios, como descrito na expressão a seguir:

ñ = [n, nh] = [n1, n2, . . . , ni, . . . , nN , nh] (2.104)

onde ñ é o vetor da quantidade molar da pseudomistura formado por n que consiste

no vetor composto pelo número de mols de cada espécie presente na mistura e nh

que representa o número de mols de vazios. A partir dessa ideia e de que não há

nenhum outro espaço além do ocupado pelos vazios e pelas moléculas, o volume total
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inicial

Figura 2.7: Representação do COSMO-SAC-Phi, a expansão do volume pode ser
reproduzida pela adição de espaços vazios de volume fixo. Fonte: adaptado de Soares

et al. (2019).

do sistema é dado por:

V =
∑

i

nibi + nhbh (2.105)

sendo bi o volume da cavidade molar do componente i e bh o volume da cavidade

molar de um vazio. Isolando nh na Equação 2.105, pode-se obter a quantidade mo-

lar de vazios a parir do volume total do sistema e do vetor do número de mols dos

componentes na mistura:

nh =
1

bh



V −
∑

i

nibi



 (2.106)

Para o cálculo do termo atrativo da pressão (PA), uma relação de termodinâmica

clássica foi utilizada:

PA = −
(

∂Ares
A

∂V

)

T,n

(2.107)

onde Ares
A é a energia de Helmholtz residual com relação a contribuição atrativa. Con-

siderando a pseudomistura anteriormente descrita e utilizando a regra da cadeia:

(

∂Ares
A

∂V

)

T,n

=

(

∂Ãres

∂nh

)

T,n

(

∂nh

∂V

)

T,n

(2.108)
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em que Ãres
A é a energia de Helmholtz residual da pseudomistura e o último termo a

direita da expressão pode ser obtido pela derivada da Equação 2.106:
(

∂nh

∂V

)

T,n

=
1

bh
(2.109)

O potencial químico residual dos vazios na pseudomistura
(

µ̃r
h

)

é definido

como:

µ̃r
h ≡

(

∂Ãres

∂nh

)

T,nj 6=h

=

(

∂Ãres

∂nh

)

T,n

(2.110)

Substituindo as Equações 2.109 e 2.110 em 2.108, é obtida a seguinte relação para

o termo atrativo da pressão:

PA = −
(

∂Ares
A

∂V

)

T,n

= − µ̃
r
h

bh
(2.111)

O potencial químico dos vazios (µ̃h) na pseudomistura e o potencial químico

de cada componente i (µ̃i) na pseudomistura, é calculado conforme modelos do tipo

COSMO, como o COSMO-SAC. Para obter a versão residual do potencial químico os

autores propuseram a referência de gás ideal no cálculo do coeficiente de atividade do

semento m (Γm):

ln Γr
m = lnΓm − ln ΓGI

m (2.112)

sendo ln Γm calculado conforme o modelo COSMO-SAC-HB2 utilizando a Equa-

ção 2.90. O potencial químico do segmento em um gás ideal
(

ln ΓIG
m

)

é calculado a

partir da Equação 2.90, avaliada no limite de volume molar infinito, na mesma tempe-

ratura. Isso é realizado fazendo com que o vetor da quantidade de mols na pseudo-

mistura avaliado no estado de gás ideal
(

ñGI
i

)

seja:

ñ
GI = [n = 0, nh = 1] = [0, 0, . . . , 1] (2.113)

Para o cálculo do potencial químico residual é realizada a soma de todos os

segmentos:
µ̃r
i = RT

∑

m∈i

νim · ln Γr
m

µ̃r
h = RT

∑

m∈h

νim · ln Γr
m

(2.114)
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Onde νim = Qm/aeff. Não se faz necessário, neste ponto, a contribuição combinatorial

visto que o termo repulsivo da EOS já a engloba.

O termo repulsivo da pressão é obtido através de um modelo de esferas rígidas

que representa as forças repulsivas (fluido de referência) que contém a contribuição de

gás ideal:

PR =
NRT

V −∑i nibi
(2.115)

onde N =
∑

ni é o número de mols total e bi é o volume da esfera rígida da espécie i.

Os coeficientes de fugacidade são determinados conforme Michelsen e Mollerup

(2007):

ln φ̂i =
1

RT

(

∂Ares

∂ni

)

T,V,nj

− ln
PV

NRT
(2.116)

Devido a consideração de que as interações advêm da soma de forças atrativas

e repulsivas, a energia residual de Helmholtz é dada por:

Ares = Ares
R + Ares

A (2.117)

A fim de avaliar a derivada parcial da Equação 2.116, para a pseudomistura do

CSP, um aumento no número de mols do componente i (ni) ocasiona uma redução na

quantidade de vazios (nh) para que seja possível manter constante o volume total V .

Partindo do princípio de que Ares
A é equivalente a energia residual de Helmholtz da

pseudomistura
(

Ãres
)

e aplicando a regra da cadeia:

(

∂Ares
A

∂ni

)

T,V,nj

=

(

∂Ãres

∂ni

)

T,V,nj ,nh

+

(

∂Ãres

∂nh

)

T,V,n

(

∂nh

∂ni

)

T,V,nj

(2.118)

A última derivada do lado direto da Equação 2.118 pode ser determinada deri-

vando a Equação 2.106, mantendo bh constante:
(

∂nh

∂ni

)

T,V,nj

= − bi
bh

(2.119)

Combinando as Equações 2.119, 2.118 e 2.110 obtêm-se a contribuição atrativa

da energia de Helmoltz residual, válida para um componente puro:
(

∂Ares
A

∂ni

)

T,V,nj

= µ̃r
i − µ̃r

h

bi
bh

(2.120)
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Se o volume dos vazios não for o mesmo para todos os componentes (o que irá

acontecer em uma mistura), é utilizado a seguinte regra de mistura:

bh =
∑

i

ni

N
bh,i (2.121)

onde bh,i é o volume de vazios para a espécie i. Portanto, aplicando essa regra de

mistura na Equação 2.120 a derivada parcial da energia de Helmholtz da Equação 2.116

para uma mistura é:

(

∂Ares
A

∂ni

)

T,V,nj

= µ̃r
i − µ̃r

h

[

bi
bh

+
nh

N

(

bh,i
bh

− 1

)

]

(2.122)

pode-se observar que se bh,i for igual a bh retorna-se a Equação 2.120.

Para as energias de interação entre os segmentos
(

∆Wm,n

)

, os autores incluíram

forças de dispersão e utilizaram uma formulação semelhante a desenvolvida por Flôres

et al. (2016):

∆Wm,n =
α′

2
(σm + σn)

2 +
EHB

m,n

2
+
EDisp

m,n

2
(2.123)

Os efeitos dispersivos, estimados porEDisp
m,n , são calculados utilizando uma regra

de combinação simples que consiste na média geométrica dos parâmetros de disper-

são:

EDisp
m,n = −

√

δmδn (2.124)

onde δm consiste no parâmetro de dispersão do segmento, inspirado no utilizado em

modelos PC-SAFT (KONTOGEORGIS; FOLAS, 2009), o qual é dependente da tempe-

ratura conforme a seguinte expressão:

δm = δ0m



1− exp

(

−δTm
T

)



 (2.125)

em que δ0m e δTm são considerados parâmetros dependentes do composto e constituem

no parâmetro energético de dispersão e o parâmetro de dispersão dependente da tem-

peratura, respectivamente.

Soares et al. (2019) utilizaram o modelo CSP para predizer dados de ELV. Os

parâmetros por composto do modelo, bi, bh, δ0m e δTm foram ajustados com dados expe-

rimentais de pressão de saturação e volume do líquido saturado para o componente
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puro, obtendo um desvio de 1,16 % e 1,59 %, respectivamente. Para o ELV de misturas

o modelo obteve um desvio médio de 10,28 %, semelhante ao PSRK com 7,52 %. Os

autores concluíram que o modelo poderia ainda ter a contribuição repulsiva melho-

rada, assim como a descrição do volume livre, o que poderia gerar resultados ainda

melhores.

Zini et al. (2021) aprimoraram o termo de dispersão do CSP através da introdu-

ção de uma nova equação para descrever os efeitos dispersivos. Os autores utilizaram

regras de consistência empregadas para as funções α(T ) das equações de estado cú-

bicas na criação de uma nova equação para o cálculo de δm. A proposta é similar a

função α(T ) investigada por Heyen (1980), dada pela seguinte expressão:

δm = δ0m exp

(

1−
(

T

δTm

)k
)

(2.126)

onde o parâmetro k é um expoente de refinamento, por composto, o qual também

é ajustado com dados de pressão de saturação (P sat ) e volume de líquido saturado
(

vl
)

. Os autores obtiveram um resultado superior no desvio para o ajuste dos dados

de componente puro, obtendo desvios de 0,96 % e 0,73 % para P sat e vl, respectiva-

mente. Os autores testaram a modificação para a predição do ELV para a pressão do

ponto de bolha, obtendo um desvio médio de 2,72 % contra 8,48 % da versão anterior.

Densidades supercríticas de hidrocarbonetos e água também foram avaliados, com re-

sultados similares, pois ambas as funções para δm são consistentes nessa condição. O

trabalho também demonstrou a influência de considerar a contribuição dispersiva de

forma adequada, mostrando o poder preditivo do CSP, o qual utiliza apenas dados de

compostos puros.

2.7 Modelos aplicados para o cálculo da solubilidade
em fase supercrítica

2.7.1 Modelos não-preditivos

Várias equações empíricas e semi empíricas foram propostas com a finalidade

de correlacionar a solubilidade de sólidos em dióxido de carbono supercrítico (ScCO2).
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Chrastil (1982), Mendez-Santiago e Teja (1999) e Bartle et al. (1991) propuseram mode-

los que consistem em equações que são funções da temperatura, pressão ou densidade

do CO2 e requerem apenas poucos dados experimentais de solubilidade para determi-

nar os parâmetros para cada mistura. Esses modelos são úteis para o cálculo da so-

lubilidade em condições próximas a dos dados experimentais utilizados na estimação

dos parâmetros. Sua principal desvantagem consiste na sua inaplicabilidade quando

não se tem dados experimentais de solubilidade disponíveis. Quando os modelos de

Chrastil e Teja são empregados, um total de três parâmetros são ajustados para cada

soluto. Entretanto, a predição da solubilidade do sólido em ScCO2 demonstrou ser

elusiva, devido a baixa correlação entre as constantes empíricas com as propriedades

do soluto. O modelo de Teja tem ainda a vantagem de poder ser aplicado havendo ou

não dados de sublimação (OTA et al., 2018).

2.7.2 Modelos preditivos

PSRK

A predição da solubilidade de sólidos em fluido supercrítico utilizando o mo-

delo PSRK foi realizada por Cai e Hsieh (2020) utilizando propriedades de fusão. A

equação de estado PSRK é relevante no estudo, pois tem se mostrado um modelo po-

deroso, o qual está implementado na maior parte dos simuladores. Além disso, o

modelo demonstrou ser capaz de produzir boas predições de propriedades volumé-

tricas de solventes orgânicos expandidos com CO2 (SU, 2013). Com isso, os autores

investigaram a solubilidade de 57 sólidos, sendo a maioria deles fármacos. Utilizaram

diferentes modelos de contribuição de grupos para o cálculo das propriedades críticas

e obtiveram um desvio logarítmico médio de 1,4 a 0,7, dependendo do modelo apli-

cado para a obtenção das propriedades. Os autores concluíram que as predições da

solubilidade utilizando esse modelo podem ainda não ser precisas o suficiente para o

projeto de processos que empregam fluido supercrítico, porém ainda consegue promo-

ver informações úteis como uma primeira estimativa.

pDS

O modelo adimensional de solubilidade pDS (Predictive Dimensionless Solubility)
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foi desenvolvido com base em análise dimensional para estimar a solubilidade de só-

lidos em ScCO2. Ota et al. (2018), no desenvolvimento do modelo, testaram a solubili-

dade de 20 compostos orgânicos e obtiveram um desvio de 10,3 %. O modelo necessita

de dados do ponto de fusão, volume molar, densidade do CO2 puro e um parâmetro de

solubilidade baseado na entropia, que é obtido com base no parâmetro de solubilidade

de Hildebrand e Scott (1962) estimado através do método de contribuição de grupos

desenvolvido por Fedors (1974).

Ademais, o modelo também necessita das propriedades críticas do fluido. Sua

principal desvantagem consiste na necessidade de um método de contribuição de gru-

pos, que dependendo do soluto pode não haver os grupos propriamente definidos.

Além disso, os parâmetros do modelo são obtidos pela correlação com propriedades

físicas, que é obtida a partir do estudo com os 20 compostos escolhidos e após testados

para outros 10, que não estavam no banco de dados da correlação original. A con-

sequência disso é que, possivelmente, para solutos muito diferentes dos estudados o

modelo não siga o mesmo comportamento.

Redes neurais

Gharagheizi et al. (2011) utilizaram um algoritmo de rede neural feed-forward

para predizer a solubilidade de 21 sólidos em ScCO2. Para o desenvolvimento da rede

os autores utilizaram como parâmetros de entrada a temperatura crítica, pressão crí-

tica, fator acêntrico, temperatura, pressão e volume molar do sólido na temperatura e

pressão desejada. Os autores obtiveram um desvio médio de 14 % com relação aos

dados experimentais. O problema dessa aplicação ocorre do fato de ser desconhecida

a sua precisão para a predição de sólidos que não foram considerados durante o seu

desenvolvimento. Outras redes neurais baseadas em variáveis de entrada semelhan-

tes a essas foram desenvolvidas por Mehdizadeh e Movagharnejad (2011), hadj et al.

(2017) e Bakhbakhi (2012).

SAFT-VR EOS

A equação Statistical Associating Fluid Theory (SAFT) foi desenvolvida por Chap-

man et al. (1990), tem como fundamento a teoria de perturbação elaborada nos traba-

lhos de Wertheim (1984). De forma geral, essa teoria divide as interações moleculares
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em uma parte repulsiva e outra atrativa. A parte repulsiva é calculada definindo um

fluido de referência em que não há forças de atração. As perturbações são correções do

modelo, o que o faz coincidir com a mistura real.

Ao longo do tempo foram desenvolvidas diversas modificações, dentre elas, a

SAFT-VR, que consiste na elaboração de uma versão do SAFT para moléculas de ca-

deias longas com potenciais atrativos de amplitude variada (variable range-VR). Esse

modelo foi concebido por Gil-Villegas et al. (1997) e foi aplicado para predizer a solu-

bilidade de sólidos em ScCO2 por Anvari et al. (2013).

Para a determinação dos parâmetros da equação, Anvari et al. (2013) utilizaram

dados de equilíbrio líquido-vapor. Uma desvantagem do modelo consiste na utiliza-

ção de métodos de contribuição de grupos para predizer a pressão de sublimação e as

propriedades físicas do sólido, o qual nem sempre vai ter a definição própria dos gru-

pos necessários. Os autores tentaram substituir o uso do método de contribuição de

grupos pela otimização de parâmetros, para cada sólido, realizada em conjunto com

os parâmetros do modelo enquanto correlacionava com os dados de solubilidade. Dos

20 compostos testados, os autores conseguiram um desvio médio de 32,05 % e 33,26 %

para a primeira e segunda abordagem, respectivamente.

Outros modelos SAFT foram estudados para esses sistemas por Zhong e Yang

(2002) e Yang e Zhong (2005). A principal desvantagem consiste na utilização de dados

de solubilidade para obtenção dos parâmetros binários, necessitando de um grande

volume de informações experimentais e parâmetros específicos, além da maior com-

plexidade matemática.

COSMO-vac

Shimoyama e Iwai (2009) propuseram um modelo baseado no COSMO-SAC, o

modelo COSMO-vac (COnductor-like Screening MOdel - vacancy), para a predição da

solubilidade de sólidos em dióxido de carbono supercrítico. Este modelo possui como

vantagem não precisar de dados de propriedades críticas, as quais muitas vezes não

estão disponíveis na literatura para esses sistemas.

Os autores consideram que, devido a densidade no estado supercrítico ser pa-
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recida com a do componente no estado líquido, é possível tratar a exemplo, o CO2,

como um líquido expandido. A partir disso, é possível utilizar as relações de equilí-

brio sólido-líquido que foram definidas anteriormente na Seção 2.2. Para o cálculo da

solubilidade, os autores utilizaram a seguinte relação:

yi =
1

γ∞i

f s
i

f l
i

(2.127)

onde γ∞i é o coeficiente de atividade do sólido na condição de diluição infinita na fase

líquida; s e l são os sobrescritos para indicar a fugacidade da fase sólida e líquida,

respectivamente, sendo o sólido i puro. Essas fugacidades foram calculadas conforme

a Equação 2.43, porém desconsiderando o termo da pressão. O γ∞i é calculado com

base na Equação 2.94, aplicado a diluição infinita:

ln γ∞i =
Qi

aeff

∑

m∈i

Θm

[

ln Γ∞

m − ln Γi
m

]

+ ln γSG,∞
i (2.128)

onde ln Γi
m é calculado a partir do COSMO-SAC pela Equação 2.90; o termo ln Γ∞

m é

calculado a partir da modificação realizada no modelo COSMO-SAC, utilizando o con-

ceito de vacâncias:

ln Γ∞

m = − ln

[

∑

n

Θm(1− ξ)Γ∞

n Ψm,n

]

(2.129)

Esse conceito é aplicado através do ξ, que consiste na fração de vacâncias. Essas foram

definidas para explicar as mudanças de volume na fase supercrítica. Foram estabe-

lecidas pelos autores como espaços ocupados no sistema, mas que não irão interagir

com os segmentos de superfície. As densidades da fase supercrítica são controladas

utilizando a área de superfície ocupada pelas vacâncias. Essas são adicionadas aos

segmentos de área da superfície das moléculas do CO2 (solvente) e assim determinar

as mudanças na densidade, conforme mostra a Figura 2.8.

A fração de vacâncias (ξ) é obtida através do número de segmentos de superfície

da molécula de solvente e o número de vacâncias:

ξ =
nvacâncias

nvacâncias + nM, solvente
(2.130)

O número de segmentos de superfície do solvente e das vacâncias podem ser repre-

sentados através da sua respectiva área superficial:

nvac =
Avac

aeff

nsolv =
Asolv

aeff

(2.131)
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Figura 2.8: Representação do princípio do modelo COSMO-vac. Fonte: adaptado de
Shimoyama e Iwai (2009).

nsolv =
Avacâncias

Avacâncias + AM, solvente
(2.132)

Combinando as equações, a fração de vacância pode ser determinada pelas áreas:

ξ =
Avacâncias

Avacâncias + AM, solvente
(2.133)

onde aeff é a área de superfície do segmento de carga superficial (Å2). A área da su-

perfície da molécula do solvente (AM,solvente) é obtida a partir dos cálculos de química

quântica do COSMO e a área das vacâncias é dada pela expressão a seguir, a qual

depende do volume molar do solvente a uma dada pressão e temperatura, calculado

através da equação de estado proposta por Span e Wagner (1996).

Avacancias = 3
√
π ×

(

6vsolvente (T, P )

NA

)2/3

− AM, solvente (2.134)

Os autores obtiveram um desvio logarítmico médio de 0,62 para os fármacos

testados e consideraram um modelo preditivo atrativo para o projeto e operação de

extração supercrítica utilizando CO2. Resultados melhores foram obtidos em pressões

acima de 15 MPa, com resultados inferiores em pressões abaixo dessa. A desvantagem

principal do modelo consiste na complexidade da equação de estado utilizada para o

cálculo do volume molar do CO2.

PR + COSMO-SAC EOS
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Hsieh e Lin (2009) consideraram que sob condições atérmicas, quando T tende

a infinito, ∆G∗sol é resultado principalmente de repulsões de núcleo rígido entre as

moléculas da solução. Nessa condição, ∆G∗sol pode ser considerada como o trabalho

para criar o volume da cavidade com o tamanho e formato do soluto no solvente. Os

autores a definiram como a energia livre de formação da cavidade de núcleo rígido

(∆G∗hccav ):
∆G∗hccav

RT
= ln

(

v

v − b

)

+
b

v − b
(2.135)

Aplicando no limite da pressão tendendo a zero, onde o fator de compressibilidade é

nulo:
∆G∗hccav(z = 0)

RT
= ln

(

v

v − b

)

− 1 (2.136)

Os autores definiram que a diferença entre ∆G∗sol e ∆G∗hccav é equivalente a ∆G∗chg,

resultando na seguinte expressão:

∆G∗chg

RT
=

a

bRT

{

1

2
√
2
ln
v + b(1−

√
2)

v + b(1 +
√
2)

− bv

v2 + 2bv − b2

}

(2.137)

No limite de P = 0 :

∆G∗chg(z = 0)

RT
=

a

bRT

{

1

2
√
2
ln
v + b(1−

√
2)

v + b(1 +
√
2)

}

(2.138)

Isolando o parâmetro de interação a, pode-se calculá-lo através de ∆G∗chg :

a(T, x) =
b(x)

CPR

∆G∗chg(T, v, x) (2.139)

onde o valor de CPR depende da equação de estado utilizada e é definido pelo termo

entre chaves da Equação 2.138. Os autores consideraram que a fração v/b é igual a 1 e,

portanto, o valor de CPR equivale a −0, 623. Caso fosse considerado outro limite, como

o de pressão infinita, o valor mudaria para - 1,123 . Os autores testaram os dois valores

de parâmetros na predição de ELV, tendo resultados muito superiores utilizando o

limite de pressão zero.

O parâmetro b é calculado a partir do volume molecular da substância i, obtido

no cálculo de solvatação do COSMO:

bi = Av · V 2
i,COSMO +Bv · Vi,COSMO (2.140)

onde Av eBv são parâmetros globais e tem os seus valores dependentes do software de

química quântica computacional utilizado e o método de mecânica quântica/COSMO
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empregado. Em mistura foi aproximado como a média ponderada com relação a com-

posição, das contribuições de cada componente:

b(x) =
∑

i

xibi (2.141)

Para determinar os parâmetros da equação de PR, ainda é necessário a determi-

nação de ∆G∗chg. De acordo com Lin et al. (2007) o ∆G∗chg de uma mistura é a soma da

contribuição de todas as espécies na mistura, com relação a composição:

∆G∗chg =
∑

i

xi∆G
∗chg
i/S (T, x) (2.142)

onde ∆G∗chg
i/S é a energia livre de carregamento do soluto i na mistura S. Os autores

dividiram ∆G∗chg
i/s em quatro componentes, a energia de solvatação ideal (SI), correção

de média de carga (cc), restauração (res) e dispersão (dsp):

∆G∗chg
i/s (T, x) = ∆G∗SI

i (T ) + ∆G∗cc
i (T ) + ∆G∗res

i (T, x) + ∆G∗dsp
i (T ) (2.143)

A energia de solvatação ideal
(

∆G∗SI
)

é calculada pela diferença de energia da

molécula i em um condutor ideal (com constante dielétrica infinita) e em uma fase de

gás ideal:

∆G∗SI
i = ECOSMO

i − EGI
i (2.144)

onde ECOSMO
i e EGI

i são as energias determinadas através dos cálculos do COSMO e

no vácuo, respectivamente.

Em modelos baseados no COSMO, médias das densidades de cargas são utiliza-

das para eliminar a correlação entre segmentos não pareados. Os autores submeteram

a densidade de carga de blindagem (σ∗), determinada através dos cálculos do COSMO,

a seguinte média:

σm =

∑

n σ
∗

n
r2nr

2

eff
r2n+r2eff

exp
(

−fdecay
d2mn

r2n+r2eff

)

∑

n

r2nr
2

eff
r2n+r2eff

exp
(

−fdecay
d2mn

r2n+r2eff

) (2.145)

onde reff =
√

aeff/π, fdecay é o parâmetro de correlação igual a 3,57, dmn é a distância

entre os segmentos m e n, σn é a densidade de carga do segmento n, rn é o raio do seg-

mento n, σ é a densidade de carga após a média. O termo ∆G∗cc
i considera a variação
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de energia devido a essa média realizada na densidade de carga:

∆G∗cc
i =

f
1/2
pol

2

[

∑

v

φvav (σv − σ∗

v)

]

(2.146)

onde fpol é 0,6916 , conforme Lin et al. (2004), φv é o potencial eletrostático devido ao

soluto na posição v.

Os autores também modificaram o cálculo da energia livre de restauração

(∆G∗res
i ), o perfil- σ foi dividido em uma parcela sem ligações de hidrogênio

(

pnhb (σ)
)

e com ligações de hidrogênio
(

phb(σ)
)

. Essa última utiliza os segmentos de superfície

dos aceptores (oxigênio, nitrogênio e flúor) e dos doadores (hidrogênio conectado a

um aceptor). Devido a força da ligação de hidrogênio ser diferente, dependendo de

com quem o hidrogênio está, os autores separaram phb em quatro partes:

p(σ) = pnhb(σ) + phydro(σ) + pamino(σ) + pother (σ) (2.147)

O componente phydro (σ) considera os segmentos dos grupos H-F e H-O, pamino (σ) uti-

liza os segmentos dos grupos de aminas primárias e secundárias, pother (σ) usa os seg-

mentos de outras ligações entre átomos de oxigênio, nitrogênio e flúor que não estão

ligados a nenhum átomo de hidrogênio, a exemplo, o NO2. Definido isso, (∆G∗res
i ) é

obtido por:

∆G∗res
i/S

RT
= ni

nhb,hb
∑

s

∑

σm

psi (σ
s
m) ln Γ

s
S (σ

s
m) (2.148)

onde ni é o número de segmentos da molécula i. O coeficiente de atividade do seg-

mento (Γ(σ)) é obtido através da seguinte relação:

ln Γt
S

(

σt
m

)

= − ln







nhb, hydro, amino, other
∑

s

∑

σn

psS (σ
s
n) exp

[

−∆W
(

σt
m, σ

s
n

)

kT
+ lnΓs

S (σ
s
n)

]







(2.149)

em que os sobrescritos t e s podem ser hydro, amino, other ou nhb. O ∆W é determi-

nado da seguinte forma:

∆W
(

σt
m, σ

s
n

)

= fpol
0,3a

3/2
eff

2ε0

(

σt
m + σs

n

)2 − chb
(

σt
m, σ

s
n

) (

σt
m − σs

n

)2 (2.150)

onde ε0 é a permissividade no vácuo; chb
(

σt
m, σ

s
n

)

é independente da temperatura e seu
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valor é obtido conforme a descrição abaixo:

chb
(

σt
m, σ

s
n

)

=



















































cHH se s = t = hydro e σt
m · σs

n < 0

cAA se s = t = amino e σt
m · σs

n < 0

cOO se s = t = other e σt
m · σs

n < 0

cHA se s = hydro, t = amino, e σt
m · σs

n < 0

cHO se s = hydro, t = other, e σt
m · σs

n < 0

cAO se s = amino , t = other, e σt
m · σs

n < 0

0 para os demais casos

(2.151)

O termo de dispersão
(

∆G∗dsp
i

)

, foi recentemente revisado por Liang et al. (2019)

e foi tido como uma função do logaritmo natural da temperatura e da área de superfície

exposta dos compostos:

∆G∗dsp
i =

∑

j

sj
(

Adsp,j · lnT +Bdsp,j

)

+ RING+HB (2.152)

em que sj é a área de superfície exposta do átomo j, Adsp,j e Bdsp,j são parâmetros de

dispersão que dependem do elemento que está sendo avaliado. Os termos RING e

HB tem o propósito de corrigir a interação de dispersão para compostos que conte-

nham anéis na sua estrutura, como por exemplo aromáticos e cicloalcanos, e grupos

funcionais de ligação de hidrogênio, dados por:

RING = w ·NEAR

(

Adsp,RING · lnT +Bdsp,RING

)

(2.153)

HB = NOH

(

Adsp,OH · lnT
T

+Bdsp,OH

)

+NNH

(

Adsp,NH · lnT
T

+Bdsp,NH

)

(2.154)

onde NEAR é o número de átomos efetivos na estrutura do anel, NOH é o número de

hidroxilas, NNH é o número de aminas, Adsp,RING, Bdsp,RING,Adsp,OH , Bdsp,OH , Adsp,NH e

Bdsp,NH , são parâmetros globais. O parâmetro w foi proposto por Wang e Lin (2014)

e consiste em um parâmetro empírico, ajustado com base em dados experimentais de

pressão de sublimação dos sólidos.

Cai et al. (2020) testaram o modelo PR+COSMO-SAC EOS para predizer a solu-

bilidade de sólidos em ScCO2, com as definições acima descritas e com o valor do pa-

râmetro w definido em 1,00 (PR+COSMOSAC EOS) e 1.46 (PR+COSMOSAC-w EOS).
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Tabela 2.3: Parâmetros Globais do modelo PR+COSMOSAC EOS. Fonte: adaptado de
Cai et al. (2020).

aeff (Å
2) 6,4547 CPR −0,623

fpol 0,7217 Adsp,OH (J/mol) −346616,7211
fdecay 3,57 Bdsp,OH (J/mol) 4507,2963

cHH

(

kJ/mol/Å4/e2
)

2047,2632 Adsp,NH (J/mol) | −19748,7394

cAA

(

kJ/mol/Å4/e2
)

693,0681 Bdsp,NH (J/mol) −188,9750

coo

(

kJ/mol/Å4/e2
)

2047,2632 Adsp,RNGG (J/mol/K) 128,8625

cHA

(

kJ/mol/Å4/e2
)

1826,5262 Bdsp,RNG (J/mol) −1685,2329

cHO

(

kJ/mol/Å4/e2
)

1347,2157 Av

(

mol/m3
)

1904,7000

cAO

(

kJ/mol/Å4/e2
)

1562,3221 Bv 1,0807

wa 1 ou 1,46

Tabela 2.4: Parâmetros específicos para cada átomo. Fonte: adaptado de Cai et al.
(2020).

Tipo R(Å) Adsp

(

J/mol/K/Å2
)

Bdsp

(

J/mol/Å2
)

H 1,30 76,3185 −566,2122
C 2,00 76,3185 −566,2122
O 1,72 112,7610 −736,4168
N 1,83 96,8527 −688,0763
F 1,72 38,1340 −293,4943
Cl 2,05 58,3900 −482,0518
Br 2,16 55,5662 −514,1553
S 2,16 61,9143 −548,1064
P 2,12 100,2928 −865,5130

O cálculo da fugacidade da fase sólida foi feita a partir dos dados de fusão. Os autores

obtiveram um desvio logarítmico médio de 0,88 (em torno de 660 % ) e 0,79 (cerca de

510 %) para o modelo sem e com a modificação, respectivamente. Também foi realizada

a comparação com o PSRK, para os compostos que possuíam os parâmetros binários,

obtendo um desvio logarítmico médio de 0,73. Os autores determinaram que as pre-

dições do modelo podem não ser suficientemente precisas para projetos, entretanto,

ainda pode ser uma informação útil como uma primeira estimativa principalmente

quando não há dados experimentais de solubilidade. A vantagem do modelo consiste

em necessitar apenas dos dados de temperatura de fusão, entalpia de fusão e a estru-

tura molecular do sólido. As Tabelas 2.3 e 2.4 apresentam os parâmetros utilizados

pelos autores no estudo.



Capítulo 3

Metodologia

Neste capítulo será abordado o procedimento de estimação dos parâmetros utilizado e o modo

como foram realizadas as comparações e testes de equilíbrio sólido–fluido. São também apresen-

tadas as informações dos parâmetros universais usados no modelo COSMO e a metodologia de

determinação dos perfis-σ das moléculas estudadas. O resumo da metodologia pode ser obser-

vado no fluxograma da Figura 3.1

3.1 Modelo COSMO empregado no CSP

No modelo CSP, a energia das interações eletrostáticas e de ligação de hi-

drogênio ainda são calculadas conforme o modelo COSMO-SAC. Conforme descrito

no Capítulo 2, o LVPP emprega a versão COSMO-SAC-HB2 com a parametrização

GMHB1808. Essa foi utilizada para o cálculo dos potenciais químicos na pseudo mis-

tura (µ̃i e µ̃h), na determinação do volume
(

Vi,COSMO

)

e área
(

Ai,COSMO

)

da molécula

do componente i e na determinação dos perfis-σ, sua parametrização é apresentada na

Tabela 3.1.

3.2 Construção dos perfis

Foram estudados neste trabalho 99 compostos, dentre eles: ácidos e álcoois ali-

fáticos, hidrocarbonetos aromáticos, ácidos e álcoois aromáticos, esteroides, estatinas e

compostos aromáticos contendo halogênios, nitrogênio e/ou enxofre, conforme a me-

55
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Figura 3.1: Fluxograma resumo da metodologia aplicada.

todologia de Cai et al. (2020). A maioria dos compostos são fármacos, pode-se citar a

aspirina, ibuprofeno, flurbiprofeno, propranolol, naproxeno, entre outros. No conjunto

também tem-se reagentes, aplicados na indústria de tintas, plásticos, entre outras.

Para o uso do modelo CSP são necessários os perfis-σ das substâncias de in-

teresse. Neste trabalho, foi utilizada a base de dados aberta do LVPP (FERRARINI

et al., 2018; SOARES et al., 2020; GERBER; SOARES, 2013), disponível livremente em

https://github.com/lvpp/sigma. Porém, apenas 29 dos 99 compostos estavam dis-

poníveis nesta base, sendo necessário realizar a construção do perfil das 70 moléculas
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Tabela 3.1: Parâmetrização GMHB1808 utilizada no COSMO-SAC-HB2. Fonte: Soares
et al. (2020).

Parâmetro Valor Doador Aceptor
chb1 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 15020,48 água água
chb2 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 14171,02 água ligada a H
chb3 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 9327,21 água não está ligada a H
chb4 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 14171,02 outro água
chb5 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 14171,02 outro ligado a H
chb6(kcal.Å4.mol.-1e-2) 6866,67 outro não está ligado a H
chb7 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 4642,64 água ligada com mais de dois átomos
chb8 (kcal.Å4.mol.-1e-2) 14171,02 outro ligado com mais de dois átomos
σhb (eÅ-2) 7, 70x10−3 - -
fpol (-) 0,91 - -
reff (Å) 1,15 - -

restantes.

A estrutura tridimensional das moléculas foi obtida nas bases de dados da NIST

WebBook (LINSTROM, 1997) e PubChem (KIM et al., 2020). As estruturas foram oti-

mizadas empregando o programa Avogadro (HANWELL et al., 2012) utilizando as op-

ções padrão (campo de força UFF com o algoritmo de máxima descida). Para o cálculo

dos perfis-σ foi utilizado o pacote de química quântica computacional GAMESS, o qual

é gratuito para o uso acadêmico. A teoria de química quântica computacional utilizada

e o método empregado seguiram as especificações da base de dados, fundamentados

no trabalho de Ferrarini et al. (2018), desenvolvido no LVPP. A base de dados foi então

atualizada, contendo os perfis necessários para o estudo e a ferramenta JCOSMO foi

utilizada para a visualização dos perfis e obtenção de Vi,COSMO e Ai,COSMO.

3.3 Determinação dos parâmetros do modelo CSP

3.3.1 Estimação dos parâmetros com dados de pressão de satu-
ração

Originalmente, os parâmetros do modelo CSP foram obtidos a partir do ajuste

com dados experimentais de pressão de saturação e volume molar saturado do líquido

para cada componente puro. Entretanto, na literatura, raramente o volume saturado
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estava disponível, apenas 9 dos 99 compostos estudados tinham essa propriedade no

NIST ThermoData Engine software (FRENKEL et al., 2005), empregado para a coleta

dos dados. Com relação aos dados de pressão de saturação, 33 dos 99 compostos ti-

nham dados experimentais já publicados. Em virtude disso, foram utilizados apenas

dados de pressão de saturação no ajuste dos parâmetros e após isso, parâmetros mé-

dios para cada grupo de compostos foi usado a fim de estender os parâmetros obtidos

para as espécies que não possuíam dados disponíveis.

Para o volume de vazios (bh) foi arbitrado o valor de 16 Å3 e o volume das

cavidades (bi) foi determinado conforme a correlação apresentada na Figura 3.2, de

acordo com o sugerido no trabalho de Soares et al. (2019). Este foi o recurso adotado

devido ao fato de não haver dados de volume disponíveis na literatura para o ajuste

desses parâmetros.

Figura 3.2: Volume da cavidade estimado como uma função do volume da cavidade
calculado a partir do COSMO. Fonte: Soares et al. (2019).

Os parâmetros de dispersão foram determinados com base no ajuste dos dados

experimentais de pressão de saturação do componente puro. Três testes foram realiza-

dos:

(a) Ajuste dos dois parâmetros de dispersão com o uso dos dados experimentais

coletados de P sat;

(b) Fixando δ0m na média obtida no item (a) (para cada grupo) e ajustando os
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dados novamente utilizando apenas o parâmetro δTm;

(c) Fixando δTm na média obtida no item (a) (para cada grupo) e ajustando os

dados novamente usando somente o parâmetro δ0m.

Esses testes foram realizados devido a alta correlação entre os dois parâmetros, o que

poderia influenciar na estimação.

A função objetivo utilizada, exibida na Equação 3.1, foi minimizada com o uso

do método de Nelder-Mead (NELDER; MEAD, 1965):

Fobj =
1

NP

NP
∑

k=1





(

P sat
k − P sat,calc

k

P sat
k

)2


 (3.1)

em que o sobrescrito "calc"se refere à propriedade calculada pelo modelo e NP é o

número de pontos experimentais (SØRENSEN et al., 1979; POSSANI et al., 2014; BEN-

DER et al., 2016).

As pressões de saturação foram determinadas através de cálculos de ponto de

bolha utilizando o algoritmo φ − φ. Apenas dados no intervalo de Tp (temperatura

do ponto triplo) a 0,9* T c foram usados. Essa faixa foi escolhida a fim de evitar in-

consistências na estimação dos parâmetros ao utilizar pressões de sublimação (pressão

de saturação abaixo do ponto triplo) e deficiências conhecidas perto da temperatura

crítica, o que pôde ser observado durante a estimação.

3.3.2 Estimação dos parâmetros com dados da base Mol-Instincts

A base de dados Mol-Instincts é o primeiro banco de dados de proprieda-

des químicas baseado em mecânica quântica. Foi desenvolvido com base em 41

tecnologias patenteadas, combinando mecânica quântica, termodinâmica estatística,

relação estrutura-atividade quantitativa, método de escala reduzida e variável di-

mensionada e rede neural artificial com um algoritmo proprietário para evitar so-

breajuste (MOL-INSTINCTS, 2021). A base já foi utilizada por uma série compa-

nhias ao redor do mundo, seu acesso é pago e feito de forma online pelo site

https://search.molinstincts.com/. Quando dados experimentais estão disponíveis na

literatura, esses são comparados pela base com os estimados dando a informação do ní-



60 CAPÍTULO 3. METODOLOGIA

vel de acurácia dos dados. Para os compostos estudados neste trabalho, o nível mínimo

de acurácia foi 3, e exemplos mostrando os desvios de acordo com o nível podem ser

encontrados gratuitamente em https://search.molinstincts.com/manual/Property-

Information/Quantum-Mechanics-Information.jsp.

Tendo em vista a possibilidade de utilização de propriedades preditas, foi re-

alizado a estimação dos parâmetros utilizando dados de volume do líquido a 1 atm

e pressão de saturação para cada um dos compostos estudados. Esses dados foram

retirados da base descrita acima, sendo obtido para 98 dos 99 compostos, com a bu-

desonida como exceção, a qual não estava disponível no banco de dados. Durante a

coleta dos dados, foi utilizado o intervalo desde a temperatura do ponto triplo Tp, até

90% da temperatura crítica, 0,9×Tc. A temperatura do ponto triplo foi obtida a partir

do NIST ThermoData engine software (FRENKEL et al., 2005) e quando não disponível

foi considerada a temperatura de fusão, a qual é uma aproximação aceitável conforme

Neau et al. (1999). Foi realizado o ajuste dos parâmetros do modelo CSP com os da-

dos coletados, de acordo com a função objetivo apresentada na Equação 3.2, onde a

estimativa inicial para o bh e bi foram definidas de acordo com o descrito na Subse-

ção 3.3.1. Para os parâmetros de dispersão, a estimativa inicial foi dada conforme o

melhor resultado dos testes realizados, descritos na Subseção 3.3.1.

Fobj =
1

NP

NP
∑

k=1





(

P sat
k − P sat,calc

k

P sat
k

)2

+ w

(

vl,atmk − vl,atm,calc
k

vl,atmk

)2


 (3.2)

Na Equação 3.2 w é um fator de ponderação que prioriza o volume. No artigo

original do CSP (2019), desenvolvido por Soares et al. (2019), o parâmetro w foi uti-

lizado para priorizar a pressão de saturação em vez do volume. Essa modificação foi

realizada pois, com os dados utilizados, a tendência do volume com a temperatura não

era capturada quando em temperaturas mais elevadas, levando a uma subestimação

desta variável nestas condições. Para solucionar o problema, o fator de ponderação foi

utilizado no volume, possibilitando melhor correlação. O uso deste fator não causou

perdas expressivas na qualidade de ajuste da pressão.
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3.3.3 Comparação dos testes

A qualidade dos parâmetros obtidos foi avaliada conforme o desvio relativo

médio calculado para a pressão e o volume:

RDP =
1

NP

NP
∑

k=1

∣

∣

∣

∣

∣

P sat
k − P sat,calc

k

P sat
k

∣

∣

∣

∣

∣

RDv =
1

NP

NP
∑

k=1

∣

∣

∣

∣

∣

vl,atmk − vl,atm,calc
k

vl,atmk

∣

∣

∣

∣

∣

(3.3)

Para o teste com os parâmetros médios, onde nenhum ajuste foi feito, a com-

paração foi realizada diretamente com os desvios gerados na mistura, os quais foram

calculados conforme será abordado Seção 3.5.

3.4 Cálculo da solubilidade do sólido em ScCO2

Após obtidos todos os parâmetros do modelo CSP, foi realizado o cálculo da

solubilidade dos sólidos em ScCO2. A Equação 2.44 foi empregada considerando a

fusão do sólido, enquanto a Equação 2.49 foi usada quando considerado o caminho da

sublimação do soluto. Para o cálculo da pressão de sublimação foi utilizada a Equação

de Antoine, ajustando os seus parâmetros a dados de pressão de sublimação coletados

com auxílio do NIST ThermoData Engine software (FRENKEL et al., 2005).

O volume do líquido é calculado em todos os casos pelo modelo CSP, assim

como a fugacidade do soluto na fase líquida. A entalpia de fusão e a temperatura de

fusão são obtidas através do NIST WebBook (LINSTROM, 1997). Para o volume molar

do sólido, foi coletado dados na literatura da densidade em fase sólida de cada espécie

e realizado a correlação entre o volume do sólido experimental e VCOSMO,i, a qual é

mostrada na Figura 3.3.

É possível observar que há uma forte correlação entre os volumes computados

pelo COSMO e o volume do sólido e, portanto, esse ajuste linear foi utilizado quando

nenhuma informação experimental estava disponível.
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Figura 3.3: Volume molar do sólido experimental como uma função dos volumes
computados pelo COSMO.

Os dados experimentais de solubilidade utilizados para comparação com os va-

lores calculados foram obtidos da literatura e a referência para cada componente será

apresentada em conjunto com os resultados no Capítulo 4. Os dados coletados consis-

tem em um total de 2450 pontos experimentais em uma faixa de temperatura de 298 K

a 473 K e pressão de 45 bar a 500 bar.

3.5 Comparação dos resultados de solubilidade

O desvio logarítmico médio da fração molar (ALDy) foi usado para quantificar a

acurácia da predição da solubilidade e seu cálculo é feito conforme a seguinte expres-

são:

ALDy =
1

NP

NP
∑

i=1

∣

∣

∣
log ycalci − log yexpi

∣

∣

∣
(3.4)

Os resultados obtidos foram comparados com o modelo PSRK, PRCS, PRCSw e SRK-

MC+vdW (esse último apenas ao utilizar a base Mol-Instincts, com propriedades crí-

ticas preditas retiradas da base). Os valores dos desvios utilizando o PSRK, PRCS e

PRCSw foram obtidos diretamente do trabalho de Cai e Hsieh (2020).
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A avaliação do impacto da utilização dos dados de entalpia de transição no cál-

culo da solubilidade usando o modelo CSP também foi efetuada e a comparação dos

resultados foi realizada como descrito anteriormente. Os dados de entalpia de transi-

ção foram obtidos através do NIST WebBook (LINSTROM, 1997) e estavam disponíveis

para apenas 12 dos 99 compostos estudados. Vale ressaltar que só há influência da tran-

sição quando a temperatura do sistema for menor que a temperatura onde acontece a

transição na fase sólida.





Capítulo 4

Resultados

Serão apresentados neste capítulo os resultados obtidos a partir da utilização da equação de

estado COSMO-SAC-Phi na predição da solubilidade de sólidos em CO2 supercrítico. Os re-

sultados com as diferentes tentativas de estimação dos parâmetros dos componentes puros são

apresentadas assim como o uso dos dois caminhos termodinâmicos na formulação do equilí-

brio e a influência do uso das transições de fase dos sólidos. O desempenho do modelo CSP

é comparado a dados experimentais disponíveis na literatura assim como com outros modelos

termodinâmicos da literatura aplicados a esses sistemas.

4.1 Utilizando dados experimentais de pressão de sa-
turação

4.1.1 Ajuste dos parâmetros dos compostos puros

A Tabela A.1 do Apêndice A mostra o valor dos parâmetros de dispersão do

CSP estimados com base na utilização de dados experimentais de pressão de saturação

dos componentes, conforme metodologia descrita na Subseção 3.3.1(a). A equação de

estado CSP (2019) foi comparada ao SRK com a modificação de Mathias-Copeman

(SRK-MC) (MATHIAS; COPEMAN, 1983) com as propriedades críticas retiradas do

banco de dados Mol-Instincts. O modelo CSP (2021) não foi empregue nos testes desta

seção, devido ao fato de necessitar de uma quantidade maior de dados experimentais,

em virtude de apresentar um parâmetro a mais, o que prejudicaria a qualidade da

estimação de parâmetros em consequência da escassez de dados experimentais.

65
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No trabalho de Soares et al. (2019) já é apresentado que o CSP (2019) mostra uma

melhor performance frente ao SRK-MC, o mesmo ocorreu para os compostos estuda-

dos neste trabalho. O CSP (2019) apresentou um desvio entre 0,74 % e 16,36 %, já o

SRK-MC apresentou desvio entre 4,19 % e 1346,97 %. A Figura 4.1 mostra a correlação

da curva de pressão de saturação em função da temperatura para alguns compostos

puros de cada um dos grupos apresentados na Tabela A.1 do Apêndice A. É possível

visualizar que o SRK tende a subestimar a pressão de saturação na maioria dos casos,

porém superestimou nos álcoois, ácidos carboxílicos aromáticos e compostos aromáti-

cos contendo C, H, O e N.

O CSP (2019) representou bem a maioria dos compostos, apresentando dificul-

dade nos compostos aromáticos formados por CHON, como a cafeína e o paracetamol.

A equação de estado SRK-MC também mostrou maior desvio para esse grupo de com-

ponentes, superestimando muito sua pressão de saturação. Os desvios elevados do

SRK-MC se devem às propriedades críticas utilizadas, as quais são preditas, pois para

grande parte dos compostos estudados sua medição experimental é inviável.

A Tabela A.3 do Apêndice A mostra os resultados para a estimação fixando o

valor de δ0m, somente para 3 dos 24 compostos houve uma melhora no desvio ao fixar

o parâmetro, sendo eles o ácido dodecanóico, ácido mirístico e paracetamol. Quando

o δTm é mantido fixo, os mesmos compostos também apresentam melhora no ajuste, o

que pode ser observado na Tabela A.5 do Apêndice A.

4.1.2 Solubilidade em CO2 supercrítico

Para o ESF os desvios absolutos para cada componente podem ser observados,

para os testes realizados, nas Tabelas A.2, A.4 e A.6 do Apêndice A. A média geral

dos desvios (ALDy) do modelo CSP (2019), utilizando as propriedades de fusão, foi de

1,07 quando ajustado os dois parâmetros de dispersão. Quando comparado com os

modelos PRCS, PRCSw e PSRK o desvio médio geral ainda é superior.

Para o grupo dos hidrocarbonetos aromáticos, halogênios, esteroides e estatinas

foi possível obter um desvio menor frente ao PRCS. Entretanto, apenas para os este-

roides e estatinas foi possível haver uma melhora com relação ao PRCSw. O modelo
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Figura 4.1: Pressão de saturação obtida através do CSP (2019) e SRK-MC com os
parâmetros da Tabela A.1. Pontos discretos no gráfico correspondem aos dados

experimentais retirados do NIST ThermoData Engine software (FRENKEL et al., 2005).

PSRK apresenta desvio médio igual ou menor que o CSP (2019) para todos os gru-

pos, com exceção dos esteroides e estatinas. O ALDy de mais de 40 % dos solutos foi

reduzido (48/94 PRCS, 42/94 PRCSw e 25/57 PSRK), comparado ao CSP (2019), e a

Tabela 4.1 resume os resultados obtidos. Apenas 94 compostos foram testados a partir

dessa primeira abordagem, em virtude da ausência de dados de pressão de saturação
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para os compostos aromáticos contendo enxofre. Quando fixado um dos parâmetros

de dispersão, houve uma melhora no desvio médio geral obtido, reduzindo para 1,04

e 0,98 ao fixar δ0m e δTm respectivamente. Os desvios absolutos diminuíram principal-

mente nos aromáticos contendo CHO (0,96 δ0m e 0,87 δTm) e nos ácidos alifáticos (1,35 δ0m
e 1,31 δTm), esses últimos também tiveram um ajuste melhor para o componente puro

ao fixar os parâmetros.

Tabela 4.1: ALDy médio da solubilidade, em fração molar, para cada um dos grupos
conforme a metodologia da Subseção 3.3.1 (a)

Grupo Nsolutos CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK
Aromáticos-CH 11 (11) 0,69 (0,69) 1,10 (1,10) 0,52 (0,52) (0,28)
Alifáticos-CHO 6 (6) 1,42 (1,42) 0,88 (0,88) 0,88 (0,88) (0,53)
Aromáticos-CHO 33 (25) 1,34 (1,23) 0,87 (0,91) 0,71 (0,80) (0,76)
Aromáticos-CHON 18 (1) 1,32 (1,01) 0,72 (2,08) 0,77 (1,88) (1,56)
Aromáticos-Halogênios 13 (3) 0,76 (0,44) 0,88 (0,88) 0,76 (0,56) (0,37)
Esteroides Estatinas 13 (11) 0,67 (0,69) 0,91 (0,87) 1,04 (0,93) (1,22)
Geral 94 (57) 1,10 (0,73) 0,88 (0,95) 0,79 (0,79) (0,73)
*Números em parênteses são referentes aos solutos que possuem os parâmetros binários para o
PSRK.
**Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sat.
***Tabela completa dos parâmetros e desvios está presente na Tabela A.2 do Apêndice A.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).

Os gráficos de dispersão dos dados experimentais versus os preditos para os

testes realizados, a partir das propriedades de fusão, são comparados na Figura 4.2.

Como mostra a Figura 4.2, o melhor ajuste linear entre os resultados preditos pelo

CSP (2019) e os dados experimentais (linha pontilhada vermelha) está abaixo da linha

diagonal (linha preta cheia, que indica ypred = yexp ), na maior parte dos dados, fixando

ou não os parâmetros de dispersão. Isso indica que há uma subestimação, em média,

pelo modelo da solubilidade dos sólidos em ScCO2. Observa-se também na Figura 4.2

que alguns pontos estão a mais de 4 ordens de grandeza da linha diagonal. Isso ocorre

em condições abaixo do ponto crítico do CO2.

O modelo CSP (2019) tende a subestimar muito a solubilidade do sólido quando

a pressão do sistema ou a temperatura se encontram abaixo do ponto crítico do CO2

(aprox. 304 K e 74 bar), a Figura 4.3 ilustra esse comportamento. Para o 1-icosanol,

antes de chegar na pressão de 75 bar, o modelo subestima muito sua solubilidade em
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ScCO2, a qual experimentalmente, difere apenas 0,5 log10 antes e depois do estado su-

percrítico. Já para o pindolol, quando a temperatura está abaixo do ponto crítico, para

toda a faixa de pressão o CSP (2019) subestima muito a solubilidade no fluido supercrí-

tico. Isso influencia grandemente no valor médio do desvio para o componente, tendo

em vista que a média aritmética é fortemente afetada por valores extremos.
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Figura 4.2: Comparação da solubilidade em ScCO2 dos experimentos e a predita a
partir do modelo CSP(2019): (a) ajustando os dois parâmetros de dispersão, (b)

fixando δ0m e (c) fixando δTm.

As Tabelas A.2, A.4 e A.6 do Apêndice A também apresentam os desvios do

cálculo da solubilidade utilizando dados de sublimação, para os compostos com in-

formação disponível no NIST ThermoData Engine (FRENKEL et al., 2005). O desvio

absoluto geral médio do modelo CSP (2019), utilizando dados de sublimação, foi de

1,00 quando ajustado os dois parâmetros de dispersão. Comparando a média para os
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Figura 4.3: Curvas da solubilidade em função da pressão à T constante em condições
abaixo do ponto crítico do CO2: 1-icosanol (a) e pindolol (b).

mesmos compostos, porém com propriedades de fusão, o CSP (2019) obtém desvio

médio de 0,70, a Tabela 4.2 resume os resultados.

A partir dos dados de sublimação, o CSP (2019) obteve desempenho inferior a

todos os demais modelos, porém ainda melhor para os compostos alifáticos. Apresen-

tou também um desvio inferior para os compostos aromáticos contendo CHON, com

exceção do PRCSw que obteve ALDy ainda menor para esse grupo. O desvio logarít-

mico médio absoluto com o CSP (2019) empregando dados de sublimação foi melhor

para 22/38, 15/38 e 8/27 compostos, para o PRCS, PRCSw e PSRK, respectivamente.

Quando fixado δ0m, o desvio foi aproximadamente igual, e uma pequena melhora no

desvio médio foi observada ao fixar δTm, diminuindo o desvio para 0,98.

Na Figura 4.4 é possível observar os gráficos de dispersão para o CSP (2019)

utilizando os dados de sublimação. Se compararmos com o gráfico da Figura 4.2 é

possível visualizar que não há pontos tão afastados da curva ypred=yexp como anterior-

mente e o R2 é superior, isso se deve a não estar presente nenhum dos componentes

com dados de solubilidade abaixo do ponto crítico do CO2. Ao contrapor com o gráfico

considerando os mesmos componentes, é possível visualizar que pelas propriedades

de fusão o CSP (2019) obtém resultados melhores, mantendo-se com desvios de até 3

ordens de grandeza e com R2 superior. Através das propriedades de sublimação o mo-

delo sistematicamente subestima a solubilidade, visto que o ajuste linear se encontra

abaixo da curva ypred=yexp. Pode-se também olhar os pontos nos gráficos, onde a maior

parte se encontra abaixo da linha diagonal.
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Tabela 4.2: ALDy médio da solubilidade, em fração molar, para os compostos que pos-
suíam dados de sublimação conforme a metodologia da Subseção 3.3.1(a)

Grupo Nsolutos
CSP (2019)

(sublimação)
CSP (2019)

(fusão)
PRCS PRCSw PSRK

Aromáticos-CH 11 (11) 1,13 (1,13) 0,69 (0,69) 1,10 (1,10) 0,52 (0,52) (0,28)
Alifáticos-CHO 2 (2) 0,57 (0,57) 0,41 (0,41) 1,65 (1,65) 1,65 (1,65) (0,80)
Aromáticos-CHO 15 (10) 0,68 (0,72) 0,95 (0,93) 0,81 (0,81) 0,51 (0,54) (0,63)
Aromáticos-CHON 5 (1) 1,10 (0,70) 0,68 (1,01) 1,13 (2,08) 1,06 (1,88) (1,56)
Aromáticos-Halogênios 4 (2) 1,18 (1,46) 0,65 (0,35) 0,82 (0,89) 0,70 (0,68) (0,49)
Esteroides e Estatinas 1 (1) 3,92 (3,92) 0,11 (0,11) 0,56 (0,56) 0,33 (0,33) (0,72)
Geral 38 (27) 1,00 (1,05) 0,76 (0,70) 0,97 (1,03) 0,66 (0,70) (0,53)

*Números em parênteses são referentes aos solutos que possuem os parâmetros binários para o
PSRK.
**Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sub.
***Tabela completa dos parâmetros e desvios está presente na Tabela A.2 do Apêndice A.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).

O aumento dos desvios empregando os dados de sublimação possivelmente

advém da dificuldade de obtenção dos dados experimentais de sublimação, que são

usualmente menores que 1 Pa. Com relação aos dados experimentais de pressão de

sublimação coletados da literatura para os solutos investigados, valores de até 10−8 Pa

foram encontrados, dependendo do composto e da temperatura. Geralmente estes da-

dos não são obtidos por medição direta e dependem de equações de efusão para o seu

cálculo (OJA et al., 2009). Outra possível fonte de erro é a utilização da equação de

Antoine para descrever a pressão de sublimação a partir dos dados experimentais. O

ajuste dos parâmetros é dificultado, tendo em vista que os dados de sublimação fre-

quentemente são retirados de mais de um autor, apresentando valores diferentes para

uma mesma condição de temperatura, seguindo tendências distintas como ocorre para

o uracilo nos dados de Brunetti et al. (2000) e Szterner et al. (2002). Ainda, estes dados

possuem elevada incerteza. Outro fator consiste na extrapolação da temperatura ao

utilizar a equação, aumentando o erro na determinação da propriedade caso utilizada

fora da faixa de temperatura dos dados experimentais em que os parâmetros foram

ajustados. Devido a pressão de sublimação influenciar diretamente no cálculo da so-

lubilidade, como visto na Equação 2.49, esses erros vão impactar na sua predição. O

modelo se beneficia quando a pressão de sublimação é superestimada, tendo em vista

que subestima a solubilidade de forma consistente. A Tabela A.7 apresenta os parâme-

tros obtidos para a equação de Antoine, o R2 e a faixa de temperatura em que eles são
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Figura 4.4: Comparação da solubilidade em ScCO2 a partir dos dados de fusão e pelos
dados de sublimação a partir do modelo CSP(2019).

válidos.

Através da estimação dos parâmetros dos componentes puros apenas com da-

dos de pressão de saturação foi observado não ser possível uma melhor predição da

solubilidade usando CSP quando comparado com o desempenho de modelos da lite-

ratura. Foram realizados testes com os compostos que possuíam dados de volume e

foi verificado que o valor fixo de bh de 16 Å3 não seria adequado para os compostos



4.2. UTILIZANDO DADOS DA BASE MOL-INSTINCTS 73

estudados, os quais possuem cadeia carbônica grande e mais complexa. Conforme

apresentado por Soares et al. (2019), existe uma fraca correlação entre o parâmetro do

volume dos vazios e o volume calculado pela metodologia COSMO. Soares et al. (2019)

investigaram compostos de até 10 carbonos e devido a maior estrutura dos compostos

estudados neste trabalho (até 34 carbonos), possivelmente valores maiores que 16 Å3

seriam necessários. Para que fosse possível otimizar os parâmetros relacionados ao vo-

lume, foi utilizado a base de dados Mol-Instincts para a coleta dos dados necessários e

os resultados obtidos serão discutidos a seguir.

4.2 Utilizando dados da base Mol-Instincts

4.2.1 Ajuste dos parâmetros dos compostos puros

Na Tabela 4.3 são apresentados os parâmetros obtidos no ajuste aos dados de

vl, atm e P sat, conforme a metodologia descrita na Subseção 3.3.2. A correlação entre

o VCOSMO,i e o parâmetro bi foi atualizada com os resultados obtidos e é mostrada na

Figura 4.5. Pode-se observar que o R2 se mantém mesmo com a adição dos novos

compostos. Dos 85 compostos onde foram utilizados dados de P sat, 82 tiveram melhor

ajuste utilizando o CSP (2019) em comparação ao SRK-MC, utilizando as propriedades

críticas da base Mol-Instincts. Para o vl,atm, 93/98 compostos tiveram uma melhor

descrição do volume do líquido utilizando o CSP (2019) comparado ao SRK-MC com

translação de volume (SRK-MC+VT) (PÉNELOUX et al., 1982).

Devido a translação de volume aperfeiçoar o cálculo do volume do líquido com

SRK, essa versão foi utilizada, conforme descrito por (SOARES et al., 2019). O CSP

(2019) novamente apresentou uma melhor performance se comparado ao SRK-MC, o

qual obteve para P sat um desvio entre 0,21 % e 9,69 % frente à faixa de 4,14 % a 1413 %

do SRK-MC. O mesmo ocorreu para o vl,atm em que o CSP (2019) demonstrou um

desvio entre 0,26 % e 5,42 % enquanto o SRK-MC+VT exibiu um desvio entre 2,00 % e

94,0 %. O CSP (2021) obteve desempenho similar, com desvio médio um pouco menor

comparado ao CSP (2019), em conformidade com o obtido por Zini et al. (2021).

Para a maior parte dos compostos, o volume da cavidade bi e o volume de va-
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Figura 4.5: Volume da cavidade estimado como uma função do volume da cavidade
calculado a partir do COSMO atualizada com os dados da Tabela 4.3.

zios bh,i são semelhantes em ambas as versões do CSP e possuem valores fisicamente

coerentes. Valores maiores de bh,i do que o reportado por Soares et al. (2019) foram

encontrados. Isso se deve principalmente ao fato de que as substâncias aqui estuda-

das são maiores em tamanho e deveriam ter mais volume livre. No entanto, existe

apenas uma fraca correlação entre VCOSMO,i e este parâmetro. Portanto, o tamanho da

molécula não é o único fator associado a esse parâmetro, a molécula de mais extenso

volume não têm o maior bh,i. Até o momento nenhuma correlação foi encontrada para

bh,i.

O parâmetro δ0m apresentou valores entre 13,23 e 0,355 kcal.mol-1 para o

CSP (2019), enquanto que para o CSP (2021) foi encontrado valores entre 4,68 e

0,23 kcal.mol-1. Uma faixa de valores mais estreita foi verificada ao empregar o mo-

delo modificado, estando em concordância com o obtido por Zini et al. (2021). Os

valores do parâmetro de dispersão dependente da temperatura, δTm, estão na faixa de

5220 K a 17,1 K para o CSP (2019) e entre 2179 K a 7,35 K para o CSP (2021), possuindo

um significado físico diferente no modelo modificado, como relatado por Zini et al.

(2021). Finalmente, sobre o terceiro parâmetro de dispersão (somente CSP (2021)), k,

para a maior parte dos compostos foram obtidos valores menores que 1, o que é con-
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sistente com a formulação do modelo. Entretanto, para alguns compostos o parâmetro

estimado apresentou valor acima de 1. Para esses, k foi fixado em 1 e apenas os demais

parâmetros foram ajustados.
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Tabela 4.3: Parâmetros do modelo CSP (2021) e CSP (2019) estimados neste trabalho, acompanhados dos desvios relativos para
P sat e vl,atm. Ao modelo SRK-MC foi adicionada translação de volume (VT).

CSP (2019) CSP (2021) CSP (2019) CSP (2021) SRK-MC+VT
Grupo Composto bi δ0m δTm bh bi δ0m δTm bh k RDP RDv RDP RDv RDP RDv

Å3 kcal.mol-1 102 K Å3 Å3 kcal.mol-1 102 K Å3 - % % % % % %

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 272,65 1,365 2,990 20,13 273,21 0,887 2,751 19,96 0,523 5,82 0,69 5,12 0,74 18,67 13,26
aromáticos Naftaleno 191,79 0,840 8,239 18,97 190,28 0,551 7,854 19,34 0,490 6,73 1,15 8,77 0,90 14,11 6,55

Fluoranteno 286,11 0,823 9,615 24,80 279,25 0,879 2,157 26,69 0,263 8,48 0,51 10,69 0,39 39,26 6,50
Fluoreno 233,84 0,807 8,644 22,88 233,00 0,450 10,708 23,04 0,640 7,90 0,59 9,28 0,47 22,31 6,70
Antraceno 263,74 0,932 7,262 21,79 261,68 0,476 10,002 22,07 0,736 6,05 0,63 6,27 0,58 11,93 5,91
Fenantreno 254,30 0,865 8,589 24,55 252,52 0,545 8,711 24,94 0,539 6,04 0,53 8,39 0,35 20,63 5,16
Criseno 333,55 1,032 6,603 25,17 332,79 0,656 6,552 25,22 0,587 9,69 0,50 9,55 0,46 17,42 8,51
Pireno 301,51 1,240 5,449 22,15 303,24 0,593 8,360 21,70 0,783 3,31 0,97 1,16 1,13 13,01 21,09
Acenafteno 224,14 1,135 5,128 20,61 223,97 0,720 5,098 20,72 0,570 0,97 0,95 1,30 0,95 4,63 8,09
Trifenileno 330,86 0,968 8,105 26,29 332,32 0,441 12,607 25,93 0,903 7,16 0,47 7,34 0,51 16,24 9,53
Perileno 394,59 1,086 6,552 20,37 394,59 0,685 6,554 20,35 0,572 2,85 0,79 2,76 0,81 12,09 8,58

Álcoois e ácidos 1-icosanol 521,50 0,448 6,300 29,74 520,97 0,290 6,037 29,79 0,564 6,21 0,33 6,76 0,33 45,54 4,88
orgânicos Ácido n-dodecanóico 357,85 11,928 0,171 24,78 355,40 4,687 0,074 24,78 0,294 7,86 1,16 9,76 0,92 42,97 5,69
alifáticos Ácido n-mirístico 373,76 0,592 5,483 35,38 374,87 0,318 7,026 34,57 0,710 6,18 0,42 6,67 0,41 37,76 6,31

Ácido n-palmítico 455,75 2,782 0,793 30,57 474,78 0,517 3,980 25,01 0,861 * 0,87 * 1,66 * 6,18
Ácido octadecanóico 496,01 1,501 1,329 30,41 489,45 0,675 1,629 31,42 0,458 7,84 0,43 4,98 0,42 30,33 5,65
Ácido azelaico 288,77 2,767 0,871 21,78 272,81 0,982 1,651 25,16 0,542 5,79 2,63 5,15 0,45 28,34 6,84

Aromáticos Hidroquinona 146,45 2,184 1,733 14,39 146,86 1,258 1,662 14,31 0,468 3,42 1,61 2,89 1,72 58,45 93,98
constituídos 1,2-benzenodiol 143,71 0,594 7,640 13,63 141,29 0,578 2,560 14,26 0,320 3,53 2,54 5,87 2,19 21,37 2,00
por CHO 1,3-benzenodiol 142,62 1,297 3,594 13,74 142,96 0,839 3,413 13,61 0,543 2,06 0,78 1,77 0,85 10,73 4,97

Ácido benzóico 163,36 1,486 2,852 16,99 163,39 0,900 2,903 16,94 0,531 7,76 0,98 7,49 1,02 6,14 7,60
Ácido salicílico 153,23 0,817 3,557 23,71 159,48 0,462 4,326 22,98 0,561 5,22 0,66 3,86 0,68 30,19 5,72
Ácido cinâmico 199,37 10,733 0,304 19,27 203,88 0,807 3,883 17,93 0,780 3,87 1,21 4,51 1,69 6,62 8,70
Ibuprofeno 323,01 1,269 2,478 28,35 317,80 0,548 4,418 28,11 0,737 5,78 0,88 4,29 0,70 10,05 7,03
Aspirina 224,58 8,366 0,291 21,31 231,50 0,610 3,928 18,78 0,859 6,20 0,48 1,05 0,82 34,24 6,60
L-ácido ascórbico 186,17 0,992 5,801 18,99 185,28 0,773 4,080 18,94 0,561 8,43 2,21 10,73 1,85 80,95 6,63
Etilparabeno 229,24 4,344 0,712 22,12 230,73 0,672 4,306 20,58 0,920 5,12 1,28 1,00 1,06 240,39 5,08
Metilparabeno 195,13 1,973 1,637 17,00 196,12 1,132 1,651 16,71 0,486 4,65 0,73 3,00 0,85 11,60 5,43
Ácido p-hidroxibenzóico 179,24 3,604 0,874 14,99 172,42 1,759 1,068 15,47 0,480 5,94 2,45 1,88 1,17 18,46 3,78
Propilparabeno 261,57 1,435 2,256 23,69 256,04 1,849 0,477 24,54 0,349 7,42 1,44 7,13 0,72 122,19 5,80
Ácido 3-hidroxibenzóico 161,16 3,665 0,925 19,97 165,99 0,590 5,389 18,62 0,921 6,73 0,72 6,46 0,85 35,94 4,22
Naproxeno 305,33 2,281 1,437 24,75 305,38 0,960 2,463 23,56 0,584 3,52 2,06 1,86 1,46 11,61 4,35
Ácido p-cumárico 196,33 2,999 1,054 21,34 209,83 0,824 3,715 16,77 0,869 8,16 0,66 0,69 0,69 7,42 6,14

Continua na próxima página.
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Tabela 4.3 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0m δTm bh bi δ0m δTm bh k RDP RDv RDP RDv RDP RDv

Galato de metila 205,16 1,785 1,546 19,31 202,85 0,810 2,477 19,34 0,584 6,66 2,05 7,23 1,16 32,19 5,95
Galato de propil 279,49 1,095 2,565 22,10 279,52 0,720 2,531 21,74 0,566 6,17 1,35 7,32 0,88 42,21 3,40
Ácido protocatecúico 155,66 2,703 1,170 24,38 156,81 3,112 0,436 16,99 0,467 * 2,54 * 1,74 * 9,27
Ácido siringico 225,19 9,352 0,328 25,90 227,47 0,586 5,128 24,83 1,000 4,19 0,26 1,98 0,06 275,78 2,99
Ácido vanílico 186,93 4,736 0,543 20,31 187,66 0,475 5,118 20,13 0,823 6,75 0,48 5,15 0,37 52,28 7,34
Protocatecualdeído 184,27 1,937 1,577 15,34 174,60 1,301 1,650 16,84 0,593 7,98 4,64 6,06 2,72 349,48 4,36
Cumarina 190,58 1,175 4,888 18,61 190,59 0,509 8,312 18,44 0,916 2,01 1,91 0,95 1,97 4,14 6,00
Ácido o-metoxibenzóico 162,76 0,601 9,035 31,20 166,45 0,547 3,797 30,72 0,282 3,93 2,00 5,29 1,22 40,27 7,17
2-Naftol 219,87 0,964 6,971 14,81 203,96 0,551 7,719 17,14 0,663 0,21 3,95 1,19 1,74 32,14 3,18
Antraquinona 287,47 6,659 0,633 24,52 281,55 2,533 0,608 26,62 0,368 * 2,18 * 2,07 * 8,60
p-quinona 148,13 1,015 4,394 15,32 148,13 0,561 5,441 15,32 0,613 4,92 2,39 4,12 2,48 8,69 8,65
Dibenzofurano 215,72 0,849 7,910 25,38 212,92 0,536 8,114 26,25 0,516 3,58 1,00 5,32 0,76 20,76 6,50
Cetoprofeno 308,63 1,015 4,394 42,45 310,91 0,583 4,933 32,26 0,904 * 1,79 * 2,24 * 3,95
1,4-Naftoquinona 195,64 2,319 1,600 21,86 195,62 4,024 0,139 21,91 0,292 6,67 2,45 6,62 2,46 54,53 7,31
Artemisinina 460,03 0,612 14,407 20,83 451,63 0,429 13,212 21,91 0,354 2,99 2,13 2,26 1,67 60,93 17,72
Xantona 250,64 0,878 7,339 25,13 249,77 0,743 4,153 25,09 0,459 5,06 1,66 6,33 1,37 22,52 4,22
Canabinol 443,20 0,776 4,553 26,76 443,35 0,905 1,269 26,73 0,373 4,84 0,43 4,79 0,42 29,94 7,49

Aromáticos Ácido nicotinico 172,99 0,950 4,781 16,01 194,74 1,320 1,613 12,65 0,472 2,50 2,20 9,26 4,29 20,77 4,41
constituídos Paracetamol 207,72 4,975 0,872 23,55 199,08 1,037 3,850 23,34 0,869 * 2,86 * 0,39 * 5,60
por CHON Cafeína 245,93 1,619 2,647 22,14 247,26 0,601 5,945 22,13 0,846 5,95 1,62 7,25 1,28 85,17 2,96

Etil p-aminobenzoato 247,37 1,795 2,317 21,39 244,40 0,583 5,973 20,99 0,893 8,75 2,10 1,70 2,01 6,28 9,53
Teobromina 230,18 1,418 2,363 16,12 251,68 0,523 5,556 11,60 1,000 * 1,66 * 2,39 * 3,40
Teofilina 235,55 1,484 3,510 25,46 235,60 0,932 3,330 24,99 0,525 8,83 3,74 2,80 1,19 356,91 3,67
Antipirina 257,82 2,254 1,753 33,31 259,31 0,619 5,441 30,75 0,997 6,15 1,90 4,89 0,76 545,69 5,97
Carbamazepina 292,26 1,905 2,273 23,29 304,14 0,799 4,136 21,57 0,633 6,71 1,48 3,37 2,34 16,32 11,54
Nifedipina 467,64 2,874 1,143 49,17 482,71 0,669 4,447 42,72 0,888 6,58 2,69 8,43 2,00 79,99 13,81
Codeína 361,44 0,534 52,204 27,84 372,84 0,698 1,314 26,79 0,113 3,98 1,32 2,34 1,24 39,48 10,09
Fenacetina 305,82 1,192 4,107 21,24 280,28 1,058 2,665 26,52 0,670 5,84 5,42 18,46 1,38 1412,95 6,33
Uracilo 119,87 0,856 3,175 18,07 119,53 0,795 1,321 18,11 0,396 * 1,22 * 1,22 * 9,29
Bisacodil 464,86 1,005 2,955 28,17 477,26 0,615 2,941 25,97 0,511 5,26 0,47 3,23 1,13 76,25 2,15
Benzoato de metronidazol 359,88 1,484 1,908 26,72 360,26 0,562 4,611 29,60 0,775 * 0,93 * 0,85 * 6,41
Propranolol 394,35 0,826 4,393 24,27 394,35 0,939 1,266 24,34 0,372 6,44 1,58 7,46 1,62 62,29 4,70
Atropina 379,91 0,845 4,582 26,36 386,58 0,588 3,837 26,15 0,520 6,90 1,25 6,38 1,16 57,22 5,39
Clozapina 382,92 1,036 4,364 12,15 382,91 0,658 4,322 12,33 0,573 3,38 1,39 1,94 1,10 29,35 40,30
Pindolol 370,44 0,544 6,548 26,48 370,47 0,251 9,912 26,21 0,911 5,29 1,95 5,33 1,71 59,16 5,69

Aromáticos com Sulfanilamida 196,55 2,148 2,321 18,48 196,56 0,799 5,211 18,16 0,777 8,02 1,07 7,07 0,86 16,21 4,09

Continua na próxima página.
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Tabela 4.3 – continuação da página anterior
Grupo Composto bi δ0m δTm bh bi δ0m δTm bh k RDP RDv RDP RDv RDP RDv

átomos de enxofre Tolbutamida 374,72 1,399 2,439 33,16 375,70 1,944 0,430 32,86 0,336 6,32 0,40 6,10 0,37 48,64 7,89
Sulfamerazina 340,97 0,897 5,548 18,57 349,20 0,371 10,177 17,63 1,000 * 1,56 * 2,04 * 3,43
Piroxicam 385,57 0,802 8,049 32,69 386,20 0,330 16,728 33,97 0,837 5,84 2,59 13,76 3,51 65,76 2,39
Sulindaco 422,49 0,560 6,134 21,89 395,25 0,231 15,443 25,41 0,344 8,38 2,84 4,16 1,55 59,39 21,92

Aromáticos p-p-DDT 406,75 0,659 7,780 22,38 408,69 0,307 11,951 22,12 0,862 1,27 2,15 1,52 2,33 46,58 8,58
contendo 2,4-Diclorofenol 179,01 0,925 4,735 16,45 175,93 0,387 8,126 16,67 1,000 5,96 2,23 3,73 2,11 12,26 9,10
halogênios p-bromobenzaldeído 201,25 1,726 2,395 20,78 205,41 0,596 5,837 18,99 0,891 15,72 4,95 17,03 6,10 34,43 6,65

Cloreto de trifenilmetila 400,50 1,713 2,236 24,07 400,50 0,448 7,464 23,75 1,000 * 1,42 * 1,78 * 7,81
Ácido Niflumico 294,24 0,924 4,902 11,85 319,58 0,325 11,832 9,17 1,000 7,69 3,62 8,59 0,76 36,04 12,33
Clorotalonil 275,83 0,946 6,526 18,40 275,83 0,416 10,474 18,25 1,000 1,54 2,54 3,48 2,27 20,78 7,02
Diazepam 359,80 0,867 6,057 14,22 364,87 0,583 5,215 14,19 0,498 6,32 2,17 5,15 2,28 23,29 4,68
Flurbiprofeno 321,62 0,868 5,108 14,40 321,62 0,545 5,169 14,43 0,582 2,60 0,71 2,28 0,68 37,67 13,94
Tebuconazol 405,57 13,230 0,175 31,68 406,93 0,829 2,424 29,08 0,636 5,73 1,43 6,80 1,60 38,37 7,95
Diclofenaco 352,22 0,508 7,637 15,87 336,28 0,276 10,031 20,63 0,929 * 2,42 * 1,15 * 8,26
p-bromobenzaldeído 201,25 1,726 2,395 20,78 205,41 0,596 5,837 18,99 0,891 15,72 4,96 17,03 6,10 34,43 6,65
Ácido clofenâmico 335,89 1,058 4,843 14,25 346,70 0,465 8,454 12,92 1,000 7,14 1,01 2,40 0,59 33,48 14,61
Diclone 254,49 0,926 5,809 16,62 256,07 0,578 5,776 16,48 0,491 6,32 1,05 4,55 1,53 11,92 12,80
Fenofibrato 503,65 0,561 13,126 26,20 503,65 0,241 21,796 26,21 1,000 * 0,45 * 0,43 * 13,68

Esteroides e Colesterol 623,68 0,508 8,256 29,99 617,60 0,359 6,661 30,89 0,484 0,57 1,86 2,13 1,59 82,32 5,82
Estatinas Acetato de colesterol 743,23 0,412 10,594 27,84 741,34 0,403 3,593 28,41 0,325 3,46 2,38 2,33 2,04 53,81 5,14

Benzoato de colesterol 858,95 0,554 6,745 33,08 911,85 0,326 7,637 29,75 0,613 8,21 2,46 3,68 1,88 10,74 7,80
Testosterona 391,08 0,566 11,801 27,68 395,48 0,476 6,365 27,36 0,375 2,18 1,64 1,06 1,62 85,34 8,23
Progesterona 460,54 0,548 11,766 24,90 451,74 0,553 3,388 26,15 0,289 2,45 2,49 2,74 1,91 61,10 5,60
Acetato de medroxiprogesterona 500,35 0,701 5,733 26,30 501,90 0,396 6,929 26,08 0,640 2,13 1,71 1,18 1,80 56,89 9,05
Acetato de cortisona 553,45 0,355 19,137 34,70 542,65 0,326 7,274 35,09 0,308 5,36 2,10 11,02 1,17 64,52 10,00
Hidrocortisona 474,99 1,052 3,393 29,36 479,34 0,591 4,036 28,30 0,574 5,20 0,35 4,36 0,74 89,44 7,00
Acetato de desoxicorticosterona 504,55 0,679 5,678 28,45 508,26 0,497 4,355 27,98 0,512 3,87 1,61 3,51 1,90 60,95 4,12
Lovastatina 587,90 0,613 5,683 39,47 590,29 0,762 1,472 38,75 0,378 4,58 1,31 6,07 1,16 41,47 10,15
Sinvastatina 566,95 1,813 1,648 48,62 617,22 0,644 3,846 38,67 0,716 8,58 1,05 1,78 0,73 58,91 6,47
Budesonida 589,11 0,752 7,786 48,62 688,56 0,483 5,133 38,67 0,488 ** ** ** ** ** **
Prednisolona 457,58 1,229 2,998 31,15 448,93 0,467 6,039 32,53 0,643 5,22 0,74 3,86 0,58 11,99 3,69

média 5,65 1,64 5,32 1,40 70,71 8,44

*Somente dados de volume foram utilizados.
**Dados indisponíveis na base de dados, parâmetros médios foram aplicados.
***Translação de volume (VT) aplicada somente no cálculo do volume
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A Figura 4.6 apresenta as correlações de P sat para alguns compostos puros. O

modelo CSP (2019) consegue representar de forma adequada a pressão de saturação.

A equação SRK-MC tende a subestimar a variável nas temperaturas mais baixas e em

alguns casos superestima a P sat em temperaturas elevadas.

Na Figura 4.7 são mostradas as predições do volume de líquido a 1 atm para os

mesmos componentes puros. É possível observar que o modelo SRK-MC+VT chega

mais próximo dos dados experimentais nas temperaturas menores e vai superesti-

mando cada vez mais o volume conforme a temperatura aumenta. A equação de es-

tado CSP correlaciona muito bem os dados em toda a faixa de temperatura.

4.2.2 Solubilidade em CO2 supercrítico

4.2.2.1 Solubilidade via propriedades de fusão

Os desvios na predição da solubilidade em CO2 supercrítico com os modelos

CSP (2019) e CSP (2021) são apresentados na Tabela 4.4. Nesta mesma tabela é apre-

sentado o erro apresentado pelos modelos PRCS, PRCSw, PSRK e SRK-MC + vdW. O

desvio médio absoluto para o CSP (2019) no cálculo da solubilidade utilizando dados

de fusão foi de 0,51 (ALDy), menor que todos os demais modelos, inclusive que o apre-

sentado pelo modelo PSRK que conta com parâmetros binários de interação. O ALDy

de mais de 70 % dos compostos foi reduzido com a utilização do CSP (2019) em com-

paração ao PRCS (76/99) e PRCSw (75/99). O CSP (2021) obteve desempenho ainda

superior, com ALDy médio de 0,46, uma redução de quase 10 % no desvio logarítmico

médio. O modelo CSP (2021) apresentou desvios menores para todos os grupos de

compostos, com exceção dos halogênios que obtiveram desvio levemente superior e

dos ácidos e álcoois alifáticos que obtiveram desvio 30 % maior que o CSP (2019). Em

comparação com o PRCS e PRCSw o CSP (2021) representou melhor quase 80 % dos

compostos, 82/99 e 78/99, respectivamente.

Comparando com o modelo PSRK, 57 % dos solutos estudados tiveram seu equi-

líbrio melhor predito utilizando o CSP (2019) 33/57. Vale ressaltar que a maioria dos

dados de P sat e vl,atm utilizados neste trabalho para o ajuste dos parâmetros são predi-

tos. Ainda, é importante lembrar que o PSRK utiliza parâmetros binários de interação,
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necessitando de um número muito maior de dados experimentais (sempre de mistu-

ras), além da necessidade de uma definição apropriada dos grupos funcionais presen-

tes nos componentes. Utilizando o CSP (2021), 39 dos 57 compostos foram melhor

representados frente ao PSRK, aumentando de 57 para 68 % dos compostos.

O modelo SRK-MC associado a regra de mistura clássica de van der Waals, utili-

zando as propriedades críticas da base de dados Mol-Instincts, foi avaliado como uma

opção simples para comparar com a performance do CSP. Já é sabido que o SRK+vdW

não representa adequadamente o comportamento de misturas polares e não descreve

desvios negativos da lei de Raoult. Como pode ser observado na Tabela 4.5 e na Fi-

gura 4.8, o SRK-MC+vdW obteve em geral os piores resultados para todos os grupos

de compostos. Entretanto, foi observado que para alguns compostos do grupo de es-

teroides e estatinas o SRK-MC + vdW conseguiu predizer a solubilidade melhor que

o CSP e o PSRK. Na Figura 4.8 foi adicionado ao gráfico do trifenileno a curva caso

fosse considerado comportamento ideal. Isso foi realizado para evidenciar que a solu-

bilidade decai em pressões baixas. Conforme a pressão aumenta e ocorre os desvios

da idealidade, a solubilidade aumenta, o que é muito bem representado pelos demais

modelos.
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Figura 4.6: Pressão de saturação obtida através do CSP e SRK-MC com os parâmetros
da Tabela 4.3. Pontos discretos no gráfico correspondem aos dados retirados da base

Mol-Instincts (MOL-INSTINCTS, 2021).
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Figura 4.7: Volume do líquido a 1 atm obtido através do CSP e SRK-MC+VT com os
parâmetros da Tabela 4.3. Pontos discretos no gráfico correspondem aos dados

retirados da base Mol-Instincts (MOL-INSTINCTS, 2021).
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Figura 4.8: Comparação das isotermas de solubilidade calculadas pelo CSP e pelo
SRK-MC+vdW com os dados experimentais da literatura.
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Tabela 4.4: ALDy do modelo CSP e demais modelos para cada componente utilizando os parâmetros da Tabela 4.3.

Grupo Composto Referência Tf ∆Hf vs CSP (2019) CSP (2019) CSP (2021) CSP (2021) PRCS PRCSw PSRK SRK-MC
K kJ.mol-1 cm3.mol-1 Fusão Sublimação Fusão Sublimação +vdW

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno Johnston et al. (1982) 438,7 20,63 151,66 1,095 1,025 0,985 1,050 0,951 0,745 0,337 0,867
aromáticos Naftaleno McHugh e Paulaitis (1980) 383,4 18,99 111,26 0,602 0,784 0,640 0,728 0,933 0,725 0,294 0,683

Fluoranteno Barna et al. (1996) 383,4 18,74 161,80 0,324 1,281 0,346 1,159 0,879 0,249 0,247 1,551
Fluoreno Johnston et al. (1982) 387,7 19,1 127,77 0,143 1,301 0,077 1,230 0,774 0,331 0,11 1,120
Antraceno Johnston et al. (1982) 488,9 29,37 142,59 0,206 1,280 0,206 1,239 0,827 0,32 0,155 0,794
Fenantreno Johnston et al. (1982) 372,9 16,2 151,17 0,239 0,810 0,170 0,717 1,338 0,532 0,228 1,687
Criseno Miller et al. (1996) 527 23,6 177,11 0,321 0,583 0,358 0,547 1,453 0,812 0,695 1,264
Pireno Johnston et al. (1982) 422,4 16,7 159,01 0,793 0,798 0,738 0,823 1,182 0,482 0,152 1,193
Acenafteno Yamini e Bahramifar (2000) 367 21 126,20 0,489 0,465 0,484 0,443 1,236 0,53 0,183 1,559
Trifenileno Barna et al. (1996) 471,2 23 174,27 0,077 2,262 0,108 2,235 1,296 0,512 0,357 1,183
Perileno Miller et al. (1996) 551 31,88 188,30 0,283 0,627 0,294 0,608 1,218 0,446 0,267 0,975

Álcoois e ácidos 1-icosanol Yau e Tsai (1994) 336,6 43,6 327,72 0,754 * 0,824 - 1,031 1,031 0,438 2,422
orgânicos Ácido n-dodecanóico Garlapati e Madras (2008a) 316,98 36,3 196,39 0,057 0,210 0,040 0,252 1,528 1,528 0,155 2,565
alifáticos Ácido n-mirístico Garlapati e Madras (2008a) 326,2 45,75 223,90 0,218 * 0,235 - 0,367 0,367 0,12 1,812

Ácido n-palmítico Garlapati e Madras (2008b) 335,4 53,9 256,58 0,630 * 0,778 - 0,25 0,25 0,306 2,329
Ácido octadecanóico Garlapati e Madras (2008b) 342,8 63,2 278,91 0,033 * 0,458 - 0,312 0,312 0,684 2,323
Ácido azelaico Sparks et al. (2007) 375,6 35,3 162,26 1,049 0,472 1,254 0,535 1,781 1,781 1,447 1,942

Aromáticos Hidroquinona Yamini et al. (1998) 445,1 27,11 82,79 0,155 0,719 0,296 0,634 0,853 0,683 0,993 0,969
constituídos 1,2-benzenodiol García-González et al. (2001) 377,7 22,54 81,81 0,130 0,185 0,144 0,172 0,768 0,521 0,139 0,179
por CHO 1,3-benzenodiol Yamini et al. (1998) 382,9 21,3 86,59 0,128 0,217 0,080 0,227 0,343 0,248 0,372 0,516

Ácido benzóico Schmitt e Reid (1986) 396,9 16,99 92,52 0,273 0,586 0,183 0,621 0,703 0,496 0,244 0,337
Ácido salicílico Stassi et al. (2000) 431,8 24,6 95,92 0,283 0,142 0,268 0,104 0,692 0,498 0,431 0,428
Ácido cinâmico Chen et al. (2009) 404,8 22,6 118,77 0,448 * 0,245 - 1,155 0,971 0,973 1,030
Ibuprofeno Charoenchaitrakool et al. (2000) 347,6 27,94 177,25 0,583 * 0,500 - 0,516 0,265 0,096 1,543
Aspirina Huang et al. (2004b) 412,7 31,01 141,63 0,156 * 0,145 - 0,487 0,318 0,95 0,755
L ácido ascórbico Cortesi et al. (1999) 463,95 37 109,29 2,607 * 2,815 - 2,871 3,023 2,614 9,258
Etilparabeno Li et al. (2008) 398,5 24,3 122,98 0,460 * 0,413 - 0,663 0,497 0,772 1,356
Metilparabeno Asghari-Khiavi e Yamini (2003) 399,2 25,3 109,93 0,221 0,129 0,272 0,144 0,722 0,549 0,715 1,179
Ácido p-hidroxibenzóico Lucien e Foster (1996) 487,15 31,4 94,60 0,272 0,200 0,245 0,118 0,834 0,632 0,971 0,455
Propilparabeno Cheng et al. (2002) 369,2 27,99 137,73 0,317 * 0,390 - 0,769 0,568 0,787 1,923
Ácido 3-hidroxibenzóico Lucien e Foster (1998) 476,4 36,5 93,77 0,168 * 0,109 - 0,765 0,565 0,861 0,353
Naproxeno Garmroodi et al. (2004) 428,5 31,5 179,70 0,371 * 0,318 - 0,726 0,495 0,423 1,148
Ácido p-cumárico Murga et al. (2003) 494,35 27,42 118,18 1,046 * 0,626 - 1,774 1,61 2,015 1,672
Galato de metila Murga et al. (2002) 475,32 26,85 121,57 0,502 * 0,499 - 1,236 1,397 0,272 0,793
Galato de propil Cortesi et al. (1999) 423,15 23,91 156,71 0,171 * 0,124 - 0,259 0,402 0,453 0,422
Ácido protocatecúico Murga et al. (2002) 472,3 31,2 98,89 0,102 * 0,436 - 0,88 1,394 1,398 1,118

Continua na próxima página.
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Tabela 4.4 – continuação da página anterior

Grupo Composto Referência Tf ∆Hf vs CSP (2019) CSP (2019) CSP (2021) CSP (2021) PRCS PRCSw PSRK SRK-MC

Ácido siringico Murga et al. (2004) 480,3 33,7 136,28 0,288 * 0,121 - 1,085 0,929 0,144 1,408
Ácido vanílico Murga et al. (2004) 480,7 29,1 114,61 0,517 * 0,177 - 0,266 0,237 0,28 0,604
Protocatecualdeído Murga et al. (2002) 426,48 24,09 91,78 0,315 * 0,212 - 1,264 1,108 0,729 1,706
Cumarina Rodrigues et al. (2008) 342,3 18,63 100,37 0,696 1,077 0,645 1,089 0,845 0,512 0,697 1,266
Ácido o-metoxibenzóico Chen e Tsai (1995) 374,6 24 106,61 0,576 2,609 0,648 2,598 1,517 1,709 1,51 1,310
2-Naftol Li et al. (2003) 392,5 20,9 106,34 0,066 0,745 0,097 0,604 0,747 0,418 0,269 0,601
Antraquinona Coutsikos et al. (1997) 558 32,57 146,73 2,611 0,171 1,848 0,224 0,493 0,123 ** 0,656
p-quinona Coutsikos et al. (1997) 385,1 18,4 70,60 0,118 0,195 0,094 0,227 0,58 0,323 ** 0,345
Dibenzofurano Pérez et al. (2008) 354,7 18,6 129,38 0,096 0,848 0,090 0,773 1,375 0,277 ** 1,597

Cetoprofeno Stassi et al. (2000) 368 37,3 198,11 0,255 * 0,461 - 0,493 0,224 ** 0,918
Macnaughton et al. (1996)

1,4-Naftoquinona Schmitt e Reid (1986) 399,15 15,41 112,49 0,441 0,206 0,369 0,190 0,981 0,387 ** 1,023
Artemisinina Xing et al. (2003) 429,6 24,3 209,67 0,158 * 0,205 - 0,847 1,398 ** 0,706
Xantona Huang et al. (2005) 449,63 26,12 140,85 0,288 0,832 0,084 0,683 0,69 0,219 ** 0,861
Canabinol Perrotin-Brunel et al. (2010) 352,2 17 282,21 0,422 * 0,368 - 0,628 0,446 ** 3,138

Aromáticos Ácido nicotinico Kotnik et al. (2011) 509,1 27,57 85,73 1,612 0,417 1,204 0,506 2,083 1,881 1,564 1,600
constituídos Paracetamol Bristow et al. (2001) 441,9 26,49 109,62 0,353 * 0,417 - 1,164 1,017 ** 1,920
por CHON Cafeína Burgos-Solórzano et al. (2004) 509,5 19,86 134,35 0,202 0,123 0,115 0,111 0,422 0,191 ** 0,238

Etil p-aminobenzoato Garmroodi et al. (2004) 362,6 24,6 125,57 0,685 * 0,530 - 0,281 0,218 ** 0,745
Teobromina Johannsen e Brunner (1994) 620 41,11 120,50 0,594 * 0,287 - 0,108 0,271 ** 0,269
Teofilina Johannsen e Brunner (1994) 542,3 28,2 123,70 0,143 0,766 0,122 0,861 0,141 0,247 ** 0,447
Antipirina Chen e Chen (2009) 385,8 24,52 146,84 0,176 * 0,167 - 0,308 0,279 ** 0,997
Carbamazepina Yamini et al. (2001) 465,3 25,6 179,97 0,229 * 0,124 - 0,5 0,329 ** 1,078
Nifedipina Knez et al. (1995) 446 25,2 258,49 0,422 * 0,438 - 0,354 0,44 ** 0,628
Codeína Yamini et al. (2001) 429,4 24,25 224,77 0,566 * 0,203 - 0,649 1,282 ** 3,237
Fenacetina Hsieh et al. (2010) 409,6 30 139,41 0,338 0,349 0,168 0,782 0,985 0,789 ** 2,232
Uracilo Burgos-Solórzano et al. (2004) 609,65 34,44 66,02 0,229 3,882 0,235 3,907 2,001 2,189 ** 0,265
Bisacodil Asghari-Khiavi e Yamini (2003) 407 41,21 284,82 0,168 * 0,171 - 0,365 0,844 ** 0,337
Benzoato de metronidazol Garmroodi et al. (2004) 375,15 21,19 217,45 0,418 * 0,247 - 0,375 0,329 ** 0,495
Propranolol Yamini et al. (2003) 365,5 43,45 218,80 0,302 * 0,289 - 0,602 0,368 ** 0,552
Atropina Yamini et al. (2001) 388,5 35,5 240,20 0,304 * 0,304 - 0,347 0,601 ** 0,515
Clozapina Hosseini et al. (2010) 457,1 35,9 250,54 0,352 * 0,329 - 0,613 0,459 ** 1,059
Pindolol Weinstein et al. (2005) 423,6 60,6 204,51 1,303 * 1,312 - 1,725 2,064 ** 2,020

Aromáticos com Sulfanilamida Li et al. (2010) 435,4 23,3 112,75 0,573 * 0,627 - 0,423 0,414 ** 0,875
átomos de enxofre Tolbutamida Manna e Banchero (2018) 400,2 27,2 217,15 0,238 * 0,241 - 1,549 1,733 ** 0,513

Sulfamerazina Hampson et al. (1999) 508,5 41,3 186,82 0,425 * 0,406 - 0,933 1,238 ** 1,281

Continua na próxima página.
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Tabela 4.4 – continuação da página anterior
Grupo Composto Referência Tf ∆Hf vs CSP (2019) CSP (2019) CSP (2021) CSP (2021) PRCS PRCSw PSRK SRK-MC

Piroxicam Macnaughton et al. (1996) 473,9 35 223,73 0,502 * 0,145 - 0,296 0,874 ** 3,925
Sulindaco Hezave et al. (2012) 460,2 33,4 272,75 0,646 * 0,455 - 1,595 2,041 ** 0,834

Aromáticos p-p-DDT Macnaughton e Foster (1994) 382,1 26,28 234,72 0,169 2,051 0,150 2,030 0,693 0,255 0,155 1,313
contendo 2,4-Diclorofenol Leer e Paulaitis (1980) 318 20,09 98,29 0,515 0,407 0,450 0,395 1,095 1,096 0,827 1,117
halogênios Cloreto de trifenilmetila Liu et al. (2009) 376,8 27,92 219,95 1,366 * 0,234 - 0,837 0,341 0,134 1,604

Ácido Niflumico Li et al. (2015) 477,15 35,05 186,77 0,305 1,129 0,904 - 1,121 0,782 ** 0,651
Clorotalonil Sahle-Demessie et al. (2003) 526,4 30 153,70 0,651 * 0,557 1,475 0,598 0,413 ** 0,480
Diazepam Yamini et al. (2001) 404,8 24,7 203,59 0,252 * 0,692 - 0,446 0,48 ** 0,447
Flurbiprofeno Duarte et al. (2004) 386,7 27,9 190,98 0,315 * 0,186 - 0,988 0,57 ** 1,262
Tebuconazol Sahle-Demessie et al. (2003) 377,85 21,34 250,38 0,481 * 0,303 - 0,413 0,759 ** 0,777
Diclofenaco Hezave e Esmaeilzadeh (2012) 452,6 40,4 211,53 0,129 0,519 0,384 - 0,353 0,672 ** 0,937
p-bromobenzaldeído Favareto et al. (2008) 344,2 22,60 145,22 0,236 * 0,277 0,146 2,498 2,186 ** 2,587
Ácido clofenâmico Li et al. (2015) 444,15 30,39 190,43 0,108 * 0,333 - 1,372 1,03 ** 0,756
Diclone Reveco-Chilla et al. (2016) 469 28,53 147,43 0,358 * 0,375 - 0,668 0,522 ** 0,781
Fenofibrato Chen et al. (2010) 353,7 32,4 286,16 0,411 * 0,521 - 0,386 0,742 ** 1,366

Esteroides e Colesterol Yun et al. (1991) 420,2 27,41 362,38 0,500 3,345 0,425 3,191 0,563 0,332 0,724 1,123
Estatinas Acetato de colesteril Huang et al. (2004a) 387,75 20,448 391,51 1,020 * 0,822 - 1,076 0,452 1,862 2,257

Benzoato de colesteril Huang et al. (2004a) 421,75 28,23 442,61 0,260 * 0,108 - 1,586 0,859 1,379 2,540
Testosterona Dean et al. (1995) 426,5 28,2 240,63 1,346 * 1,063 - 0,411 0,591 1,057 0,944
Progesterona Alessi et al. (1996) 404 26,99 267,79 1,323 * 1,140 - 0,28 0,387 0,759 0,400
Acetato de medroxiprogesterona Alessi et al. (1996) 480,6 27,15 320,77 0,553 * 0,562 - 0,28 0,37 1,267 0,300
Acetato de cortisona Dean et al. (1995) 509 38,43 317,76 1,585 * 1,318 - 1,666 2,314 1,871 2,103
Hidrocortisona Dean et al. (1995) 486 35,84 287,59 1,222 * 1,083 - 0,902 1,528 1,283 3,696
Acetato de desoxicorticosterona Asiabi et al. (2013) 430 29,66 307,79 1,518 * 1,416 - 0,771 0,431 2,352 0,846
Lovastatina Hojjati et al. (2007) 445,5 43,14 347,23 0,625 * 0,462 - 1,604 2,1 0,56 0,528
Sinvastatina Hojjati et al. (2007) 412,6 32,17 361,37 0,636 * 0,999 - 0,422 0,859 0,278 0,692
Budesonida Vatanara et al. (2005) 534 34,70 344,22 0,783 * 0,458 - 1,642 2,216 ** 0,275
Prednisolona Dean et al. (1995) 513 38,86 284,41 0,734 * 0,489 - 0,565 1,115 ** 2,072

*Sem dados de pressão de sublimação disponíveis.
**Parâmetros binários ou definição do grupo funcional indisponível.
***Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).



4.2. UTILIZANDO DADOS DA BASE MOL-INSTINCTS 87

Na Figura 4.9 é possível visualizar o gráfico de dispersão do log10
(

ypred
)

em fun-

ção do log10 (y
exp). Pode-se observar que o ajuste linear (linha pontilhada vermelha)

para alguns dados experimentais fica abaixo da linha diagonal e para outros acima,

apresentando um erro com característica aleatória. O modelo subestimava ou supe-

restimava a solubilidade, dependendo do componente e das condições experimentais.

O R2 aumentou consideravelmente utilizando os dados de volume, chegando a 0,74

para o CSP (2019) e 0,78 para o CSP (2021). A equação de estado CSP continua subes-

timando a solubilidade em regiões abaixo do ponto crítico, porém com desvios muito

menores que anteriormente, como mostra a Figura 4.10 para o 1 -icosanol e o pindolol.
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Figura 4.9: Comparação das solubilidades em ScCO2 dos experimentos e a calculada
pelo CSP (2019) (a) e CSP (2021) (b), através das propriedades de fusão, utilizando os

parâmetros da Tabela 4.3.

A Tabela 4.5 apresenta o resumo dos resultados para cada grupo de compo-

nentes. Para os hidrocarbonetos aromáticos o CSP possui ALDy inferior aos demais

modelos, com exceção do PSRK que obteve desvios ainda menores. Para os esteroi-

des e estatinas foi obtido um menor desvio comparado aos outros modelos (exceto

pelo PRCS comparado ao CSP (2019)), entretanto é o grupo com maior desvio dos da-

dos experimentais. Ao observar a Tabela 4.1, verifica-se que anteriormente o desvio

para esse grupo de compostos foi menor e melhor que todos os demais modelos. Isso

ocorre, possivelmente, devido a uma compensação nos erros do modelo. Uma vez que

esses componentes apresentam longa cadeia carbônica e pouca ou nenhuma ligação de
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Figura 4.10: Curvas da solubilidade em função da pressão à T constante em condições
abaixo do ponto crítico do CO2: 1-icosanol (a) e pindolol (b) utilizando os parâmetros

da Tabela 4.3.

hidrogênio, efeitos dispersivos irão contribuir de forma expressiva. Devido à dificul-

dade observada do CSP (2019) em descrever misturas de hidrocarbonetos em tempera-

turas baixas Zini et al. (2021) atribuiu esse fato à inabilidade do modelo em descrever

propriamente os efeitos dispersivos. Em seu trabalho é possível observar que em tem-

peraturas próximas a de dados experimentais aqui utilizados (298-313 K) os desvios

entre as duas versões do modelo já demonstram ser expressivos, o que pode explicar

a melhora para esse grupo ao utilizar o CSP (2021). Para os demais grupos, ambas as

versões do modelo CSP obtiveram o melhor resultado dentre os modelos comparados,

exceto para os aromáticos contendo halogênios onde o PSRK obteve ALDy menor.

Tabela 4.5: ALDy médio, em fração molar, do modelo CSP (2021), CSP (2019) e SRK-
MC+vdW referente a Tabela 4.4.

Grupo Nsolutos CSP (2019) CSP (2021) PRCS PRCSw SRK-MC+vdW PSRK
Aromatico-CH 11 (11) 0,42 (0,42) 0,40 (0,40) 1,10 (1,10) 0,52 (0,52) 1,17 (1,17) (0,28)
Alifático-CHO 6 (6) 0,46 (0,46) 0,60 (0,60) 0,88 (0,88) 0,88 (0,88) 2,23 (2,23) (0,53)
Aromatico-CHO 33 (25) 0,46 (0,43) 0,41 (0,40) 0,87 (0,91) 0,71 (0,80) 1,26 (1,29) (0,76)
Aromatico-CHON 18 (1) 0,47 (1,61) 0,37 (1,20) 0,72 (2,08) 0,77 (1,88) 1,03 (1,60) (1,56)
Aromatico-Enxofre 5 (0) 0,48 (-) 0,37 (-) 0,96 (-) 1,26 (-) 1,49 (-) (-)
Aromatico-Halogênios 13 (3) 0,40 (0,68) 0,41 (0,50) 0,88 (0,88) 0,76 (0,56) 1,08 (1,03) (0,37)
Esteroides e Estatinas 13 (11) 0,93 (0,96) 0,80 (0,85) 0,91 (0,87) 1,04 (0,93) 1,37 (1,40) (1,22)
Média geral 99 (57) 0,51 (0,57) 0,46 (0,53) 0,88 (0,95) 0,79 (0,79) 1,27 (1,38) (0,73)

*Números em parênteses são referentes apenas aos solutos que possuem os parâmetros binários para
o PSRK.
**Dados do PRCS, PRCSw e PSRK retirados diretamente do trabalho de Cai et al. (2020).

A Figura 4.11 mostra exemplos do comportamento das curvas de solubilidade

preditas pela equação CSP para os hidrocarbonetos aromáticos. O modelo tende a
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subestimar a solubilidade para essas substâncias, principalmente nas pressões mais

baixas dos dados experimentais. O trifenileno obteve a melhor resposta do grupo,

com uma excelente predição, com desvio cerca de 78 % menor que o PSRK e o mo-

delo ainda consegue descrever corretamente o ponto de cruzamento das isotermas de

solubilidade.
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Figura 4.11: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os hidrocarbonetos aromáticos.

Vale destacar que o cruzamento das isotermas de solubilidade ocorre devido

a influência da temperatura e da densidade no processo de solubilização. Um au-

mento na temperatura consequentemente eleva a pressão de vapor, o que favorece a

solubilidade do soluto. Entretanto, com o aumento da temperatura a densidade do

fluido diminui, ocasionando uma redução na solubilidade. Para pressões abaixo do

ponto de cruzamento o efeito da densidade no processo de dissolução é dominante
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e por isso tem-se maior solubilidade quanto menor a temperatura. Acima do ponto

de cruzamento das isotermas, o fluido acaba sendo menos compressível e o efeito da

temperatura na pressão de vapor do soluto se sobressai: uma elevação na temperatura

aumenta a solubilidade. Em consequência disso, operar em temperaturas superiores

somente é benéfico quando se trabalha em pressões acima do ponto de cruzamento

(MANNA; BANCHERO, 2018; BARNA et al., 1996). Pode-se destacar que o modelo

CSP consegue capturar esse comportamento em todos os casos.

Na Figura 4.12 são comparados os dados experimentais e os preditos pelo mo-

delo para os ácidos alifáticos. O modelo ora superestima, ora subestima a solubilidade

para esses compostos. As substâncias desse grupo possuem uma parte de sua cadeia

apolar, constituída por uma cadeia carbônica aberta que varia de 9 a 18 carbonos e em

uma das extremidades de sua estrutura possuem um grupo funcional de ácido car-

boxílico, polar. O modelo obteve desempenho similar ao PSRK, 3 dos 6 compostos

avaliados foram melhor representados pelo CSP.

A Figura 4.13 apresenta o desempenho dos modelos CSP para algumas das mo-

léculas de compostos aromáticos contendo C, H e O. Os modelos CSP apresentaram

excelente predição para esse grupo de compostos, obtendo um desvio inferior ao PSRK

em 21 das 25 substâncias estudadas neste grupo para o CSP (2021) e 20/25 para o CSP

(2019). O modelo conseguiu predizer o ponto de cruzamento das isotermas, entretanto

o subestimou para a aspirina, embora ainda com desvio muito menor que os demais

modelos estudados para esse composto, os quais tendem a superestimar o ponto de

cruzamento das isotermas, como pode ser visto na Figura 7 do trabalho de Cai et al.

(2020).

Para os compostos aromáticos contendo C, H, O e N, o modelo também apre-

sentou desvio mais aleatório, subestimando ou superestimando a solubilidade depen-

dendo da temperatura e pressão, como mostra a Figura 4.14. O PSRK somente conse-

gue descrever um dos compostos estudados do grupo, devido a falta de parâmetros

binários ou a ausência da definição de grupo apropriada. O PSRK não possui o parâ-

metro de interação binária entre os grupos funcionais CO2 e NH2 ligados a um carbono

aromático. Em consequência disso, sua aplicação para esse grupo é grandemente limi-

tada. O único composto descrito por ele é o ácido nicotínico e o CSP obtém um desvio
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Figura 4.12: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os ácidos alifáticos.

similar. Comparando com o PRCS e PRCS-w o CSP ainda obtêm desvios muito meno-

res para a maioria dos compostos, como pode ser observado na Tabela 4.5.

A solubilidade dos compostos aromáticos contendo átomos de enxofre foram

melhor descritas pelo CSP (2019) em 3 dos 5 compostos estudados comparado ao PRCS

e PRCS-w, alguns exemplos são mostrados na Figura 4.15. O PSRK novamente não

apresenta os parâmetros ou definição de grupo necessária, conforme exemplificado

anteriormente.

Compostos aromáticos contendo halogênios também foram bem representados

pela equação CSP, descrevendo o comportamento da solubilidade com a pressão mais

próximo aos dados experimentais, para a maioria dos compostos, comparado aos de-

mais modelos conforme mostra a Figura 4.16. O PSRK somente consegue descrever 3
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Figura 4.13: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os aromáticos formados por C, H e O.

dos 15 compostos desse grupo e 2 são melhor representados pelo PSRK. Vale desta-

car que o modelo CSP representou melhor o ponto de cruzamento das isotermas para

o p-p-DDT, conforme pode ser comparado com o mostrado no trabalho de Cai et al.

(2020), onde o PRCS e PRCS-w não chegam a realizar o cruzamento entre as isotermas

e o PSRK apenas o faz perto da pressão de 200 bar.

Como discutido anteriormente, o CSP (2019) apresentou um maior desvio para

os esteroides e estatinas, porém ainda com desempenho similar ao PRCS e PRCS-w.

Vale destacar que para esse grupo em específico o PSRK apresenta os maiores desvios

e o CSP consegue uma estimação mais próxima aos dados experimentais. O compor-

tamento do modelo para esse grupo pode ser visto na Figura 4.17.
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Figura 4.14: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os aromáticos compostos por C, H, O e N.

4.2.2.2 Solubilidade via dados de sublimação

O desvio absoluto no cálculo das solubilidades utilizando os dados de sublima-

ção, com os parâmetros da Tabela 4.3, são mostrados juntamente na Tabela 4.4. O des-

vio médio geral obtido com o modelo CSP (2019) foi de 0,89 contra 0,43 utilizando os

dados de fusão para os mesmos compostos. O maior desvio corresponde ao colesterol,

único dentre o grupo dos esteroides e estatinas com dados de sublimação. O grupo dos

compostos alifáticos obteve o melhor desvio, sendo superior a todas as outras aborda-

gens. Para os outros grupos a equação CSP obteve desempenho inferior aos demais

modelos, somente com performance superior ao PRCS e SRK-MC+vdW para os com-

postos testados. Portanto, a abordagem via dados de fusão é a mais apropriada para

utilização do modelo CSP e isso está relacionado com o discutido na Subseção 4.1.2.

Devido a dificuldade de obtenção dos dados experimentais de sublimação, em virtude

dos dados consistirem de pressões extremamente baixas. A necessidade de equações
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Figura 4.15: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os aromáticos contendo átomos de enxofre.

que determinem esses dados indiretamente, da utilização da Equação de Antoine, a

grande variabilidade dos dados quando comparado a mesma condição para diferentes

autores, além da elevada incerteza, dificultam a utilização do cálculo da solubilidade

através da pressão de sublimação. A Tabela 4.6 resume os resultados, compara o mo-

delo com as diferentes abordagens para os mesmos compostos e apresenta o desvio

considerando os compostos que possuem os parâmetros necessários para o PSRK. O

CSP (2021) via dados de sublimação obteve resultados muito similares ao modelo ori-

ginal, como é mostrado na Tabela 4.6.

Através dos dados de sublimação, também houve uma diminuição dos desvios

na mistura ao utilizar os dados de volume da base de dados, resultando em 24/38,

16/38 e 9/27 compostos com a solubilidade mais bem representada se comparado ao

PRCS, PRCSw e PSRK, respectivamente.

A partir da Figura 4.18 pode-se visualizar o gráfico de dispersão para o CSP
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Figura 4.16: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os aromáticos contendo halogênios.

(2019) e CSP (2021) aplicando os dados de sublimação e a comparação com o calcu-

lado pelos dados de fusão para os mesmos componentes. Observa-se que utilizando

os dados de sublimação o modelo continua a subestimar sistematicamente a solubili-

dade, mesmo com o ajuste dos dados de volume, a regressão linear se mantém abaixo

da linha diagonal. O R2 para o gráfico com os dados de fusão é o maior obtido até o

momento e evidencia que para o modelo CSP é indicado o cálculo da solubilidade pe-

los dados de fusão. No geral, os dados de fusão são mais confiáveis, mais abundantes

e mais fáceis de medir, tendendo a gerar melhores resultados. No entanto, na litera-

tura, é reportado que para o PSRK melhores desvios foram obtidos utilizando dados

de sublimação (WANG; HSIEH, 2022). Isso ocorre possivelmente devido as diferentes

considerações adotadas em ambos os modelos. Essas simplificações podem gerar erros

que podem ser compensados pelos erros provenientes dos dados experimentais.
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Figura 4.17: Comparação da solubilidade experimental e calculada pelo modelo CSP
para os esteroides e estatinas.

4.2.3 Influência das entalpias de transição no cálculo da solubili-
dade

Na Tabela 4.7 é apresentado o impacto da utilização da entalpia de transição

no cálculo da solubilidade usando o modelo CSP (2019). Foram utilizados os parâ-

metros da Tabela 4.3 para a comparação. Como é possível apontar pela Equação 2.56,

quanto maior a variação de entalpia durante a transição menor será o valor calculado

de solubilidade, devido a Tr ser maior que T. Portanto, nos casos em que o modelo

superestimou a solubilidade na maior parte das condições de T e P, foi possível obter

valores mais próximos dos dados experimentais, em média. Desvios melhores foram

encontrados em 4 dos 9 componentes testados.

Valores de entalpia de até 1 kJ.mol-1 influenciaram em até 9,22 % com relação

ao valor da solubilidade sem a utilização da entalpia de transição. Com um valor de
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Tabela 4.6: ALDy médio da solubilidade, em fração molar, para os compostos que pos-
suíam dados de sublimação, conforme a metodologia da Subseção 3.3.2.

Grupo Nsolutos
CSP (2019)

(sublimação)
CSP (2019)

(fusão)
CSP (2021)

(sublimação)
CSP (2021)

(fusão)
PRCS PRCSw SRK-MC+vdW PSRK

Aromaticos-CH 11(11) 1,02 (1,02) 0,42 (0,42) 0,98 (0,98) 0,40 (0,40) 1,10 (1,10) 0,52 (0,52) 1,17 (1,17) (0,28)
Alifático-CHO 2 (2) 0,34 (0,34) 0,55 (0,55) 0,39 (0,39) 0,65 (0,65) 1,65 (1,65) 1,65 (1,65) 2,25 (2,25) (0,80)
Aromaticos-CHO 15 (10) 0,59 (0,66) 0,42 (0,28) 0,56 (0,63) 0,36 (0,29) 0,81 (0,81) 0,51 (0,54) 0,78 (0,72) (0,63)
Aromaticos-CHON 5 (1) 1,11 (0,42) 0,50 (1,61) 1,23 (0,51) 0,37 (1,20) 1,13 (2,08) 1,06 (1,88) 0,96 (1,60) (1,56)
Aromaticos-Halogenios 4 (2) 1,03 (1,23) 0,28 (0,34) 1,01 (1,21) 0,36 (0,30) 0,82 (0,89) 0,70 (0,68) 1,37 (1,22) (0,49)
Esteroides e Estatinas 1 (1) 3,35 (3,35) 0,50 (0,50) 3,19 (3,19) 0,43 (0,43) 0,56 (0,56) 0,33 (0,33) 1,12 (1,12) (0,72)
Média geral 38 (27) 0,89 (0,92) 0,43 (0,42) 0,87 (0,89) 0,39 (0,40) 0,97 (1,03) 0,66 (0,70) 1,07 (1,10) (0,53)

*Números em parênteses são referentes aos solutos que possuem os parâmetros binários para o PSRK.
**Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sub.
***Tabela completa dos parâmetros e desvios está presente na Tabela A.2 do Apêndice A.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).
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Figura 4.18: Comparação das solubilidades em ScCO2 dos experimentos e a calculada
pelo CSP (2019) e CSP (2021) através dos dados de sublimação.

3,2 kJ.mol-1, a transição já influencia em quase 20 %, chegando a quase 30 % ao aumen-

tar para 13,93 kJ.mol-1. Portanto, em aplicações futuras que venha a ser buscado um
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grau de precisão maior recomenda-se utilizar os dados de transição, principalmente

se forem valores acima de 1 kJ.mol-1. A Figura 4.19 exemplifica a influência da tran-

sição no cálculo da solubilidade. Os dados de transição ainda são muito escassos na

literatura, sendo necessário investigar maneiras de predizê-los.

Tabela 4.7: Impacto da utilização dos dados de transição no cálculo da solubilidade.

Nome do componente ∆Htr Ttr ALDy ALDy Diferença %
(kJ .mol−1) (K) sem Tr com Tr

1,3-benzenodiol 1,37 369 0,100 0,128 6,29%
1-icosanol 13,93 337,65 0,835 0,754 28,10%
Ácido azelaico (Transição 1) 0,01 330,6 1,055 1,049 1,31%
Ácido azelaico (Transição 2) 0,7 339,8
Cafeína 0,94 426 0,164 0,202 9,22%
Criseno 3,22 517,15 0,393 0,321 19,64%
Hexametilbenzeno 1,5 384 1,057 1,095 8,26%
Ácido Nicotínico 0,78 451,95 1,638 1,612 6,57%
Paracetamol 0,54 373,15 0,343 0,353 2,14%
Fenantreno 1 332,2 0,246 0,338 2,59%



4.2. UTILIZANDO DADOS DA BASE MOL-INSTINCTS 99

-6,0

-5,5

-5,0

-4,5

-4,0

-3,5

-3,0

150 250 350 450 550 650

lo
g

1
0

(y
)

Pressão (bar)

Exp. 313,15 K Exp. 373,15 K

Exp. 423,15 K CSP (2019) sem transição

CSP (2019) com transição

lo
g

(y
)

(a) criseno.

650

ão

-7,0

-6,0

-5,0

-4,0

-3,0

-2,0

-1,0

0,0

0 100 200 300 400 500

lo
g

1
0

(y
)

Pressão (bar)
Exp. 308,2 K Exp. 318,2 K

Exp. 328,2 K CSP (2019) sem transição

CSP (2019) com transição

(b) 1-eicosanol(b) 1-eicosanol.

-5,0

-4,5

-4,0

-3,5

-3,0

-2,5

-2,0

-1,5

50 150 250 350 450 550

Pressão (bar)

(c) fenantreno.

Figura 4.19: Comparação das solubilidades em ScCO2 com e sem a inclusão dos
dados de transição.





Capítulo 5

Conclusões e Trabalhos Futuros

Neste capítulo são apresentadas as principais conclusões obtidas a partir deste estudo e possíveis

trabalhos a serem desenvolvidos futuramente com base nas informações adquiridas.

5.1 Conclusões

O modelo COSMO-SAC-Phi (CSP) foi avaliado na predição do equilíbrio sólido-

fluido supercrítico (ESF) de 99 sólidos em dióxido de carbono supercrítico, sob uma

ampla faixa de condições de temperatura e pressão. A solubilidade dos sólidos em

CO2 supercrítico foi predita a partir dos dois caminhos termodinâmicos possíveis e

comparada com dados experimentais disponíveis na literatura.

Em um primeiro momento, foram estimados os parâmetros do modelo CSP a

partir dos dados experimentais de pressão de saturação. Constatou-se que somente

com dados de P sat não é possível determinar os valores dos parâmetros dos compo-

nentes puros adequadamente, de forma que as propriedades em mistura sejam bem

descritas. O desvio médio a partir dessa abordagem é maior quando comparado à

predição de solubilidade utilizando o modelo PRCS, que utiliza apenas parâmetros

universais.

Posteriormente, dados preditos de pressão de saturação e volume do líquido em

pressão atmosférica da base de dados Mol-Instincts foram utilizados para o ajuste dos

parâmetros da equação CSP. A partir dessa proposta foi possível obter um desvio 47 %

menor na predição da solubilidade que o modelo PRCS e 27 % menor que o PSRK em
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média, considerando a equação CSP (2021).

Foi possível estabelecer que conforme a cadeia carbônica aumenta é necessá-

rio o aumento do volume de vazios (bh), não sendo suficiente o valor de 16 Å3 para

moléculas maiores, próximas a 10 carbonos. Uma correlação para bh ainda deve ser

encontrada a fim de desenvolver uma maneira de prevê-lo quando não se tiver dados

experimentais suficientes para a sua estimação. Em contrapartida, foi possível estabe-

lecer uma relação entre o volume do sólido e o valor calculado pelo COSMO, o qual

pode ser obtido apenas a partir de sua estrutura química. Isso evidencia o alto poder

preditivo do método.

O desvio médio geral obtido a partir dos dados de fusão foi inferior em todos os

casos testados em comparação quando utilizado dados de sublimação. A formulação

do ESF baseada na fusão do soluto mostrou-se mais adequada para o modelo CSP, isso

contribui para a sua aplicação devido à dificuldade de obtenção dos dados de P sub.

O impacto da transição dos sólidos também foi avaliado. Foi possível observar

que mesmo os valores de entalpia de transição sendo pequenos comparado à fusão,

esses influenciam consideravelmente nos cálculos de solubilidade. Dessa forma, em

aplicações que necessitem de um rigor maior, sua utilização é necessária.

Embora a previsão da solubilidade com a equação de estado CSP ainda não seja

suficientemente precisa para um projeto de extração ou de formação de partículas,

ainda pode ser útil como uma primeira estimativa, principalmente quando não se tem

dados experimentais de solubilidade disponíveis. O modelo consegue fornecer resul-

tados mais próximos ao experimental do que modelos já amplamente difundidos nos

simuladores de processos, como o PSRK.

Por último, a partir desse trabalho foi possível estender os parâmetros do CSP

para uma série de substâncias, ampliando a correlação de bi com o volume calculado

pelo COSMO. Isso contribui para o conhecimento sobre o comportamento do modelo

com diferentes compostos e na determinação de correlações entre os parâmetros da

equação e as espécies analisadas.
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5.2 Trabalhos futuros

Trabalhos futuros poderiam ser direcionados ao aprimoramento da equação de

estado CSP. Como visto no Capítulo 2, o termo repulsivo consiste em um modelo sim-

ples de esferas rígidas. Se utilizadas outras expressões mais sofisticadas, como as equa-

ções desenvolvidas para modelos do tipo SAFT, resultados ainda melhores poderiam

ser observados.

Formas de predizer a pressão de sublimação podem ser investigadas a fim de

obter os dados necessários para utilização desse caminho mais facilmente. O teste com

dados de sublimação preditos seria de grande valia para verificação da precisão obtida

para todos os compostos.

Outra questão de estudo seria a obtenção de uma correlação para predizer o

volume dos vazios a fim de evitar recorrer a dados experimentais dos compostos puros.

Os volumes calculados pelo COSMO não são suficientes para a determinação de uma

correlação precisa e outras propriedades podem ser investigadas.
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Apêndice A

Parâmetros e desvios médios

Neste apêndice consta os parâmetros obtidos a partir do ajuste com dados ex-

perimentais de pressão de saturação, conforme descrito na Subseção 3.3.1, assim como

os respectivos desvios logarítmicos médios para cada composto como mostrado na

Seção 3.5.

A Tabela A.1 mostra os parâmetros ajustados com dados de P sat conforme a

metodologia apresentada na Subseção 3.3.1 (a). São mostrados os desvios relativos do

ajuste para cada componente. O ALDy da solubilidade utilizando esses parâmetros é

mostrado na Tabela A.2. Os resultados análogos referentes a metodologia apresentada

na Subseção 3.3.1 (b) e (c) são mostrados nas Tabelas A.3,A.4,A.5 e A.6.

A Tabela A.7 mostra os parâmetros obtidos através do ajuste de dados de pres-

são de sublimação dos compostos puros para o uso da Equação de Antoine. Esses

dados foram utilizados para o cálculo da solubilidade através da sublimação. É apre-

sentado a faixa de temperatura onde os parâmetros são válidos e o R2 obtido.
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Tabela A.1: Parâmetros estimados do modelo CSP (2019) e desvios relativos (P sat) para cada componente conforme a metodo-
logia descrita na Subseção 3.3.1 (a).

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP% SRK-MC %
Å3 kcal.mol-1 102 K Å3

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 300,83 1,475 2,895 16,00 3,14 52,97
aromáticos Naftaleno 192,90 1,008 5,931 16,00 1,08 7,77

Fluoranteno 318,86 1,104 6,209 16,00 * *
Fluoreno 271,87 1,081 5,567 16,00 1,76 23,66
Antraceno 291,52 1,003 7,356 16,00 0,83 4,90
Fenantreno 294,91 1,108 6,101 16,00 3,02 7,30
Criseno 360,43 1,104 6,209 16,00 * *
Pireno 319,96 1,104 6,209 16,00 * *
Acenafteno 249,99 1,106 5,706 16,00 0,96 4,19
Trifenileno 361,52 0,943 9,908 16,00 5,83 27,20
Perileno 386,85 1,104 6,209 16,00 * *

Álcoois e ácidos 1-icosanol 613,80 1,507 1,534 16,00 3,01 4,70
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 382,44 2,312 1,018 16,00 8,22 50,26

Ácido n-mirístico 442,44 2,531 0,974 16,00 6,52 34,55
Ácido n-palmítico 499,33 2,874 0,985 16,00 * *
Ácido octadecanóico 562,34 5,147 0,413 16,00 8,25 54,50
Ácido azelaico 315,27 2,874 0,985 16,00 * *

Aromáticos Hidroquinona 165,38 2,055 1,845 16,00 1,93 85,42
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 165,25 0,833 3,862 16,00 2,42 32,50

1,3-benzenodiol 164,89 1,584 2,596 16,00 3,39 11,04
Ácido benzóico 184,45 2,406 1,660 16,00 2,81 4,77
Ácido salicílico 197,26 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido cinâmico 233,83 1,436 3,020 16,00 13,24 15,54
Ibuprofeno 364,16 1,560 3,318 16,00 * *
Aspirina 262,51 1,560 3,318 16,00 * *

Continua na próxima página.
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Tabela A.1 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP SRK-MC %

L- ácido ascórbico 232,13 1,560 3,318 16,00 * *
Etilparabeno 258,73 1,560 3,318 16,00 * *
Metilparabeno 231,15 2,052 1,783 16,00 1,73 181,93
Ácido p-hidroxibenzóico 197,81 1,560 3,318 16,00 * *
Propilparabeno 287,39 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido 3-hidroxibenzóico 198,08 1,560 3,318 16,00 * *
Naproxeno 368,92 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido p-cumárico 249,40 1,560 3,318 16,00 * *
Galato de metila 255,99 1,560 3,318 16,00 * *
Galato de propil 312,44 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido protocatecúico 211,92 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido siringico 284,57 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido vanílico 242,47 1,560 3,318 16,00 * *
Protocatecualdeído 199,59 1,560 3,318 16,00 * *
Cumarina 214,79 1,560 3,318 16,00 * *
Ácido o-metoxibenzóico 226,92 1,560 3,318 16,00 * *
2-Naftol 226,41 1,073 5,918 16,00 1,40 42,62
Antraquinona 310,41 1,560 3,318 16,00 * *
p-quinona 156,96 1,560 3,318 16,00 * *
Dibenzofurano 258,71 1,043 5,859 16,00 0,83 7,98
Cetoprofeno 404,69 1,560 3,318 16,00 * *
1,4-Naftoquinona 234,02 1,560 3,318 16,00 * *
Artemisinina 427,16 1,560 3,318 16,00 * *
Xantona 288,71 1,560 3,318 16,00 * *
Canabinol 526,53 1,560 3,318 16,00 * *

Aromáticos Ácido nicotinico 179,23 1,396 3,856 16,00 * *
constituídos por CHON Paracetamol 232,77 1,546 3,920 16,00 16,36 943,02

Continua na próxima página.
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Tabela A.1 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP SRK-MC %

Cafeína 280,82 1,389 3,678 16,00 12,20 89,95
Etil p-aminobenzoato 263,75 1,396 3,856 16,00 * *
Teobromina 252,91 1,396 3,856 16,00 * *
Teofilina 251,77 1,396 3,856 16,00 * *
Antipirina 305,08 1,396 3,856 16,00 * *
Carbamazepina 369,45 1,396 3,856 16,00 * *
Nifedipina 522,00 1,396 3,856 16,00 * *
Codeína 456,49 1,396 3,856 16,00 * *
Fenacetina 290,65 1,254 3,969 16,00 1,59 1346,97
Uracilo 148,06 1,396 3,856 16,00 * *
Bisacodil 573,17 1,396 3,856 16,00 * *
Benzoato de metronidazol 413,90 1,396 3,856 16,00 * *
Propranolol 444,89 1,396 3,856 16,00 * *
Atropina 481,03 1,396 3,856 16,00 * *
Clozapina 506,55 1,396 3,856 16,00 * *
Pindolol 417,13 1,396 3,856 16,00 * *

Aromáticos contendo p-p-DDT 475,83 1,695 1,430 16,00 * *
halogênios 2,4-Diclorofenol 210,77 0,860 5,635 16,00 0,74 18,94

p-bromobenzaldeído 215,39 0,860 5,635 16,00 * *
Cloreto de trifenilmetila 447,13 0,860 5,635 16,00 * *
Ácido Niflumico 382,67 0,860 5,635 16,00 * *
Clorotalonil 326,72 0,860 5,635 16,00 * *
Diazepam 415,35 0,860 5,635 16,00 * *
Flurbiprofeno 382,18 0,860 5,635 16,00 * *
Tebuconazol 506,25 0,860 5,635 16,00 * *
Diclofenaco 428,62 0,860 5,635 16,00 * *
Ácido clofenâmico 389,78 0,860 5,635 16,00 * *

Continua na próxima página.
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Tabela A.1 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP SRK-MC %

Diclone 292,58 0,860 5,635 16,00 * *
Fenofibrato 575,76 0,860 5,635 16,00 * *

Esteroides e Colesterol 714,76 0,508 10,027 16,00 6,68 81,42
Estatinas Acetato de colesteril 780,44 0,508 10,027 16,00 * *

Benzoato de colesteril 879,72 0,508 10,027 16,00 * *
Testosterona 487,31 0,508 10,027 16,00 * *
Progesterona 540,08 0,508 10,027 16,00 * *
Acetato de medroxiprogesterona 643,00 0,508 10,027 16,00 * *
Acetato de cortisona 637,17 0,508 10,027 16,00 * *
Hidrocortisona 578,54 0,508 10,027 16,00 * *
Acetato de desoxicorticosterona 617,79 0,508 10,027 16,00 * *
Lovastatina 694,42 0,508 10,027 16,00 * *
Sinvastatina 721,88 0,508 10,027 16,00 * *
Budesonida 688,56 0,508 10,027 16,00 * *
Prednisolona 572,36 0,508 10,027 16,00 * *

*Sem dados de P sat, parâmetros médios do grupo foram utilizados.
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Tabela A.2: Desvios absolutos do modelo CSP (2019) e demais modelos para cada componente utilizando os parâmetros da
Tabela A.1.

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK
Fusão Sublimação

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 1,427 1,099 0,951 0,745 0,337
aromáticos Naftaleno 0,965 0,724 0,933 0,725 0,294

Fluoranteno 0,880 1,176 0,879 0,249 0,247
Fluoreno 0,766 1,252 0,774 0,331 0,11
Antraceno 0,682 1,369 0,827 0,32 0,155
Fenantreno 0,727 0,825 1,338 0,532 0,228
Criseno 0,224 0,731 1,453 0,812 0,695
Pireno 0,515 1,244 1,182 0,482 0,152
Acenafteno 0,681 0,666 1,236 0,53 0,183
Trifenileno 0,361 2,678 1,296 0,512 0,357
Perileno 0,327 0,692 1,218 0,446 0,267

Álcoois e ácidos 1-icosanol 2,239 * 1,031 1,031 0,438
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 0,330 0,582 1,528 1,528 0,155

Ácido n-mirístico 1,618 * 0,367 0,367 0,12
Ácido n-palmítico 2,351 * 0,25 0,25 0,306
Ácido octadecanóico 1,464 * 0,312 0,312 0,684
Ácido azelaico 0,496 0,562 1,781 1,781 1,447

Aromáticos Hidroquinona 0,188 0,723 0,853 0,683 0,993
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 0,134 0,130 0,768 0,521 0,139

1,3-benzenodiol 0,155 0,181 0,343 0,248 0,372
Ácido benzóico 0,698 0,469 0,703 0,496 0,244
Ácido salicílico 2,232 1,614 0,692 0,498 0,431
Ácido cinâmico 0,128 * 1,155 0,971 0,973
Ibuprofeno 3,102 * 0,516 0,265 0,096
Aspirina 1,645 * 0,487 0,318 0,95

Continua na próxima página.
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Tabela A.2 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

L- ácido ascórbico 3,536 * 2,871 3,023 2,614
Etilparabeno 1,322 * 0,663 0,497 0,772
Metilparabeno 0,309 0,158 0,722 0,549 0,715
Ácido p-hidroxibenzóico 0,358 0,174 0,834 0,632 0,971
Propilparabeno 1,482 * 0,769 0,568 0,787
Ácido 3-hidroxibenzóico 0,619 * 0,765 0,565 0,861
Naproxeno 1,828 * 0,726 0,495 0,423
Ácido p-cumárico 0,240 * 1,774 1,61 2,015
Galato de metila 1,176 * 1,236 1,397 0,272
Galato de propil 2,235 * 0,259 0,402 0,453
Ácido protocatecúico 1,081 * 0,88 1,394 1,398
Ácido siringico 1,083 * 1,085 0,929 0,144
Ácido vanílico 1,922 * 0,266 0,237 0,28
Protocatecualdeído 0,677 * 1,264 1,108 0,729
Cumarina 1,196 1,009 0,845 0,512 0,697
Ácido o-metoxibenzóico 3,090 2,118 1,517 1,709 1,51
2-Naftol 0,260 0,587 0,747 0,418 0,269
Antraquinona 1,600 0,939 0,493 0,123 **
p-quinona 1,031 0,238 0,58 0,323 **
Dibenzofurano 0,879 1,029 1,375 0,277 **
Cetoprofeno 2,423 * 0,493 0,224 **
1,4-Naftoquinona 1,061 0,228 0,981 0,387 **
Artemisinina 2,725 * 0,847 1,398 **
Xantona 1,105 0,591 0,69 0,219 **
Canabinol 2,827 * 0,628 0,446 **

Aromáticos Ácido nicotinico 1,010 0,700 2,083 1,881 1,564
constituídos por CHON Paracetamol 0,245 * 1,164 1,017 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.2 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Cafeína 0,510 0,228 0,422 0,191 **
Etil p-aminobenzoato 0,881 * 0,281 0,218 **
Teobromina 0,476 * 0,108 0,271 **
Teofilina 0,272 1,171 0,141 0,247 **
Antipirina 0,692 * 0,308 0,279 **
Carbamazepina 0,602 * 0,5 0,329 **
Nifedipina 1,149 * 0,354 0,44 **
Codeína 2,023 * 0,649 1,282 **
Fenacetina 0,163 0,273 0,985 0,789 **
Uracilo 1,426 3,137 2,001 2,189 **
Bisacodil 0,954 * 0,365 0,844 **
Benzoato de metronidazol 2,256 * 0,375 0,329 **
Propranolol 2,511 * 0,602 0,368 **
Atropina 2,246 * 0,347 0,601 **
Clozapina 1,326 * 0,613 0,459 **
Pindolol 5,077 * 1,725 2,064 **

Aromáticos contendo p-p-DDT 0,111 2,362 0,693 0,255 0,155
halogênios 2,4-Diclorofenol 0,582 0,563 1,095 1,096 0,827

p-bromobenzaldeído 1,939 * 2,498 2,186 *
Cloreto de trifenilmetila 0,616 * 0,837 0,341 0,134
Ácido Niflumico 0,208 1,221 1,121 0,782 **
Clorotalonil 0,172 * 0,598 0,413 **
Diazepam 0,201 * 0,446 0,48 **
Flurbiprofeno 0,127 * 0,988 0,57 **
Tebuconazol 1,036 * 0,413 0,759 **
Diclofenaco 1,693 0,587 0,353 0,672 **
Ácido clofenâmico 0,574 * 1,372 1,03 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.2 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Diclone 0,371 * 0,668 0,522 **
Fenofibrato 2,214 * 0,386 0,742 **

Esteroides e Colesterol 0,107 3,916 0,563 0,332 0,724
Estatinas Acetato de colesteril 0,239 * 1,076 0,452 1,862

Benzoato de colesteril 0,152 * 1,586 0,859 1,379
Testosterona 1,520 * 0,411 0,591 1,057
Progesterona 1,351 * 0,28 0,387 0,759
Acetato de medroxiprogesterona 0,922 * 0,28 0,37 1,267
Acetato de cortisona 0,687 * 1,666 2,314 1,871
Hidrocortisona 0,382 * 0,902 1,528 1,283
Acetato de desoxicorticosterona 1,610 * 0,771 0,431 2,352
Lovastatina 0,265 * 1,604 2,1 0,56
Sinvastatina 0,402 * 0,422 0,859 0,278
Budesonida 0,143 * 1,642 2,216 **
Prednisolona 0,962 * 0,565 1,115 **

*Sem dados de pressão de sublimação disponíveis.
**Parâmetros binários ou definição do grupo funcional indisponível.
***Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sat.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).
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Tabela A.3: Parâmetros estimados do modelo CSP (2019) e desvios relativos (P sat) para cada componente conforme a metodo-
logia descrita na Subseção 3.3.1 (b).

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Å3 kcal.mol-1 102 K Å3

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 300,83 1,104 4,490 16,00 4,32%
aromáticos Naftaleno 192,90 1,104 4,981 16,00 5,69%

Fluoranteno 318,86 1,104 5,908 16,00 *
Fluoreno 271,87 1,104 5,334 16,00 4,72%
Antraceno 291,52 1,104 6,101 16,00 2,92%
Fenantreno 294,91 1,104 6,165 16,00 3,89%
Criseno 360,43 1,104 5,908 16,00 *
Pireno 319,96 1,104 7,362 16,00 *
Acenafteno 249,99 1,104 5,754 16,00 1,79%
Trifenileno 361,52 1,104 7,074 16,00 16,27%
Perileno 386,85 1,104 5,908 16,00 *

Álcoois e ácidos 1-icosanol 613,80 2,874 0,737 16,00 7,26%
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 382,44 2,874 0,798 16,00 3,58%

Ácido n-mirístico 442,44 2,874 0,845 16,00 3,55%
Ácido n-palmítico 499,33 2,874 0,789 16,00 *
Ácido octadecanóico 562,34 2,874 0,776 16,00 10,84%
Ácido azelaico 315,27 2,874 0,789 16,00 *

Aromáticos Hidroquinona 165,38 1,560 2,625 16,00 3,24%
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 165,25 1,560 1,724 16,00 7,55%

1,3-benzenodiol 164,89 1,560 2,709 16,00 7,53%
Ácido benzóico 184,45 1,560 2,923 16,00 4,64%
Ácido salicílico 197,26 1,560 2,696 16,00 *
Ácido cinâmico 233,83 1,560 2,699 16,00 15,23%
Ibuprofeno 364,16 1,560 2,696 16,00 *
Aspirina 262,51 1,560 2,696 16,00 *

Continua na próxima página.



1
2

9
Tabela A.3 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

L- ácido ascórbico 232,13 1,560 2,696 16,00 *
Etilparabeno 258,73 1,560 2,696 16,00 *
Metilparabeno 231,15 1,560 2,567 16,00 3,86%
Ácido p-hidroxibenzóico 197,81 1,560 2,696 16,00 *
Propilparabeno 287,39 1,560 2,696 16,00 *
Ácido 3-hidroxibenzóico 198,08 1,560 2,696 16,00 *
Naproxeno 368,92 1,560 2,696 16,00 *
Ácido p-cumárico 249,40 1,560 2,696 16,00 *
Galato de metila 255,99 1,560 2,696 16,00 *
Galato de propil 312,44 1,560 2,696 16,00 *
Ácido protocatecúico 211,92 1,560 2,696 16,00 *
Ácido siringico 284,57 1,560 2,696 16,00 *
Ácido vanílico 242,47 1,560 2,696 16,00 *
Protocatecualdeído 199,59 1,560 2,696 16,00 *
Cumarina 214,79 1,560 2,696 16,00 *
Ácido o-metoxibenzóico 226,92 1,560 2,696 16,00 *
2-Naftol 226,41 1,560 3,187 16,00 9,56%
Antraquinona 310,41 1,560 2,696 16,00 *
p-quinona 156,96 1,560 2,696 16,00 *
Dibenzofurano 258,71 1,560 3,134 16,00 10,05%
Cetoprofeno 404,69 1,560 2,696 16,00 *
1,4-Naftoquinona 234,02 1,560 2,696 16,00 *
Artemisinina 427,16 1,560 2,696 16,00 *
Xantona 288,71 1,560 2,696 16,00 *
Canabinol 526,53 1,560 2,696 16,00 *

Aromáticos Ácido nicotinico 179,23 1,396 3,919 16,00 *
constituídos por CHON Paracetamol 232,77 1,396 4,697 16,00 13,63%

Continua na próxima página.
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Tabela A.3 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Cafeína 280,82 1,396 3,679 16,00 12,38%
Etil p-aminobenzoato 263,75 1,396 3,919 16,00 *
Teobromina 252,91 1,396 3,919 16,00 *
Teofilina 251,77 1,396 3,919 16,00 *
Antipirina 305,08 1,396 3,919 16,00 *
Carbamazepina 369,45 1,396 3,919 16,00 *
Nifedipina 522,00 1,396 3,919 16,00 *
Codeína 456,49 1,396 3,919 16,00 *
Fenacetina 290,65 1,396 3,381 16,00 5,74
Uracilo 148,06 1,396 3,919 16,00 *
Bisacodil 573,17 1,396 3,919 16,00 *
Benzoato de metronidazol 413,90 1,396 3,919 16,00 *
Propranolol 444,89 1,396 3,919 16,00 *
Atropina 481,03 1,396 3,919 16,00 *
Clozapina 506,55 1,396 3,919 16,00 *
Pindolol 417,13 1,396 3,919 16,00 *

Aromáticos contendo p-p-DDT 475,83 0,860 5,635 16,00 *
halogênios 2,4-Diclorofenol 210,77 0,860 5,635 16,00 *

p-bromobenzaldeído 215,39 0,860 5,635 16,00 *
Cloreto de trifenilmetila 447,13 0,860 5,635 16,00 *
Ácido Niflumico 382,67 0,860 5,635 16,00 *
Clorotalonil 326,72 0,860 5,635 16,00 *
Diazepam 415,35 0,860 5,635 16,00 *
Flurbiprofeno 382,18 0,860 5,635 16,00 *
Tebuconazol 506,25 0,860 5,635 16,00 *
Diclofenaco 428,62 0,860 5,635 16,00 *
Ácido clofenâmico 389,78 0,860 5,635 16,00 *

Continua na próxima página.
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Tabela A.3 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Diclone 292,58 0,860 5,635 16,00 *
Fenofibrato 575,76 0,860 5,635 16,00 *

Esteroides e Colesterol 714,76 0,508 10,027 16,00 7,80%
Estatinas Acetato de colesteril 780,44 0,508 10,027 16,00 *

Benzoato de colesteril 879,72 0,508 10,027 16,00 *
Testosterona 487,31 0,508 10,027 16,00 *
Progesterona 540,08 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de medroxiprogesterona 643,00 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de cortisona 637,17 0,508 10,027 16,00 *
Hidrocortisona 578,54 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de desoxicorticosterona 617,79 0,508 10,027 16,00 *
Lovastatina 520,62 0,508 10,027 16,00 *
Sinvastatina 721,88 0,508 10,027 16,00 *
Budesonida 688,56 0,508 10,027 16,00 *
Prednisolona 572,36 0,508 10,027 16,00 *

*Sem dados de P sat, parâmetros médios do grupo foram utilizados.
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Tabela A.4: Desvios absolutos do modelo CSP (2019) e demais modelos para cada componente utilizando os parâmetros da
Tabela A.3.

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK
Caminho 1 Caminho 2

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 1,179 1,206 0,951 0,745 0,337
aromáticos Naftaleno 1,052 0,669 0,933 0,725 0,294

Fluoranteno 0,785 1,220 0,879 0,249 0,247
Fluoreno 0,788 1,241 0,774 0,331 0,110
Antraceno 0,878 1,276 0,827 0,320 0,155
Fenantreno 0,722 0,827 1,338 0,532 0,228
Criseno 0,269 0,758 1,453 0,812 0,695
Pireno 0,800 1,113 1,182 0,482 0,152
Acenafteno 0,684 0,665 1,236 0,530 0,183
Trifenileno 0,919 2,413 1,296 0,512 0,357
Perileno 0,389 0,720 1,218 0,446 0,267

Álcoois e ácidos 1-icosanol 2,456 * 1,031 1,031 0,438
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 0,365 0,556 1,528 1,528 0,155

Ácido n-mirístico 1,648 * 0,367 0,367 0,120
Ácido n-palmítico 1,148 * 0,250 0,250 0,306
Ácido octadecanóico 1,415 * 0,312 0,312 0,684
Ácido azelaico 1,066 0,289 1,781 1,781 1,447

Aromáticos Hidroquinona 0,293 0,653 0,853 0,683 0,993
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 0,237 0,122 0,768 0,521 0,139

1,3-benzenodiol 0,190 0,158 0,343 0,248 0,372
Ácido benzóico 0,551 0,546 0,703 0,496 0,244
Ácido salicílico 1,748 0,602 0,692 0,498 0,431
Ácido cinâmico 0,167 * 1,155 0,971 0,973
Ibuprofeno 2,271 * 0,516 0,265 0,096
Aspirina 1,060 * 0,487 0,318 0,950

Continua na próxima página.
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Tabela A.4 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

L- ácido ascórbico 3,006 * 2,871 3,023 2,614
Etilparabeno 0,666 * 0,663 0,497 0,772
Metilparabeno 0,249 0,137 0,722 0,549 0,715
Ácido p-hidroxibenzóico 0,172 0,131 0,834 0,632 0,971
Propilparabeno 0,788 * 0,769 0,568 0,787
Ácido 3-hidroxibenzóico 0,146 * 0,765 0,565 0,861
Naproxeno 1,054 * 0,726 0,495 0,423
Ácido p-cumárico 0,660 * 1,774 1,610 2,015
Galato de metila 0,609 * 1,236 1,397 0,272
Galato de propil 1,528 * 0,259 0,402 0,453
Ácido protocatecúico 0,604 * 0,880 1,394 1,398
Ácido siringico 0,510 * 1,085 0,929 0,144
Ácido vanílico 1,379 * 0,266 0,237 0,280
Protocatecualdeído 0,232 * 1,264 1,108 0,729
Cumarina 0,639 1,295 0,845 0,512 0,697
Ácido o-metoxibenzóico 2,564 2,415 1,517 1,709 1,510
2-Naftol 0,623 0,388 0,747 0,418 0,269
Antraquinona 0,912 1,304 0,493 0,123 **
p-quinona 0,599 1,331 0,580 0,323 **
Dibenzofurano 1,384 0,778 1,375 0,277 **
Cetoprofeno 1,545 * 0,493 0,224 **
1,4-Naftoquinona 0,501 0,488 0,981 0,387 **
Artemisinina 1,900 * 0,847 1,398 **
Xantona 0,470 * 0,690 0,219 **
Canabinol 2,594 * 0,628 0,446 **

Aromáticos Ácido nicotinico 0,990 0,711 2,083 1,881 1,564
constituídos por CHON Paracetamol 0,269 * 1,164 1,017 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.4 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Cafeína 0,538 0,212 0,422 0,191 **
Etil p-aminobenzoato 1,126 * 0,281 0,218 **
Teobromina 0,513 * 0,108 0,271 **
Teofilina 0,309 1,149 0,141 0,247 **
Antipirina 0,739 * 0,308 0,279 **
Carbamazepina 0,653 * 0,500 0,329 **
Nifedipina 2,009 * 0,354 0,440 **
Codeína 2,920 * 0,649 1,282 **
Fenacetina 0,135 0,326 0,985 0,789 **
Uracilo 1,452 3,123 2,001 2,189 **
Bisacodil 1,436 * 0,365 0,844 **
Benzoato de metronidazol 2,316 * 0,375 0,329 **
Propranolol 2,573 * 0,602 0,368 **
Atropina 3,289 * 0,347 0,601 **
Clozapina 2,362 * 0,613 0,459 **
Pindolol 5,370 * 1,725 2,064 **

Aromáticos contendo p-p-DDT 0,876 1,938 0,693 0,255 0,155
halogênios 2,4-Diclorofenol 0,582 0,563 1,095 1,096 0,827

p-bromobenzaldeído 1,939 * 2,498 2,186 *
Cloreto de trifenilmetila 0,616 * 0,837 0,341 0,134
Ácido Niflumico 0,208 1,221 1,121 0,782 **
Clorotalonil 0,172 * 0,598 0,413 **
Diazepam 0,201 * 0,446 0,480 **
Flurbiprofeno 0,127 * 0,988 0,570 **
Tebuconazol 1,036 * 0,413 0,759 **
Diclofenaco 1,693 0,587 0,353 0,672 **
Ácido clofenâmico 0,574 * 1,372 1,030 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.4 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Diclone 0,371 * 0,668 0,522 **
Fenofibrato 2,214 * 0,386 0,742 **

Esteroides e Colesterol 0,105 3,919 0,563 0,332 0,724
Estatinas Acetato de colesteril 0,235 * 1,076 0,452 1,862

Benzoato de colesteril 0,150 * 1,586 0,859 1,379
Testosterona 1,523 * 0,411 0,591 1,057
Progesterona 1,355 * 0,280 0,387 0,759
Acetato de medroxiprogesterona 0,925 * 0,280 0,370 1,267
Acetato de cortisona 0,688 * 1,666 2,314 1,871
Hidrocortisona 0,383 * 0,902 1,528 1,283
Acetato de desoxicorticosterona 1,613 * 0,771 0,431 2,352
Lovastatina 0,522 * 1,604 2,100 0,560
Sinvastatina 0,406 * 0,422 0,859 0,278
Budesonida 0,140 * 1,642 2,216 **
Prednisolona 0,964 * 0,565 1,115 **

*Sem dados de pressão de sublimação disponíveis.
**Parâmetros binários ou definição do grupo funcional indisponível.
***Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sat.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).
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Tabela A.5: Parâmetros estimados do modelo CSP (2019) e desvios relativos (P sat) para cada componente conforme a metodo-
logia descrita na Subseção 3.3.1 (c)

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Å3 kcal.mol-1 102 K Å3

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 300,83 0,926 6,209 16,00 8,57%
aromáticos Naftaleno 192,90 0,986 6,209 16,00 1,58%

Fluoranteno 318,86 1,216 6,209 16,00 *
Fluoreno 271,87 1,022 6,209 16,00 5,46%
Antraceno 291,52 1,094 6,209 16,00 2,59%
Fenantreno 294,91 1,100 6,209 16,00 3,98%
Criseno 360,43 1,216 6,209 16,00 *
Pireno 319,96 1,216 6,209 16,00 *
Acenafteno 249,99 1,065 6,209 16,00 3,42%
Trifenileno 361,52 1,186 6,209 16,00 21,54%
Perileno 386,85 1,216 6,209 16,00 *

Álcoois e ácidos 1-icosanol 613,80 2,210 0,985 16,00 5,40%
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 382,44 2,381 0,985 16,00 4,34%

Ácido n-mirístico 442,44 2,506 0,985 16,00 4,12%
Ácido n-palmítico 499,33 2,353 0,985 16,00 *
Ácido octadecanóico 562,34 2,315 0,985 16,00 11,74%
Ácido azelaico 315,27 2,353 0,985 16,00 *

Aromáticos Hidroquinona 165,38 1,317 3,318 16,00 4,32%
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 165,25 0,942 3,318 16,00 6,48%

1,3-benzenodiol 164,89 1,347 3,318 16,00 8,32%
Ácido benzóico 184,45 1,431 3,318 16,00 5,94%
Ácido salicílico 197,26 1,338 3,318 16,00 *
Ácido cinâmico 233,83 1,347 3,318 16,00 15,85%
Ibuprofeno 364,16 1,338 3,318 16,00 *
Aspirina 262,51 1,338 3,318 16,00 *

Continua na próxima página.
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Tabela A.5 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

L- ácido ascórbico 232,13 1,338 3,318 16,00 *
Etilparabeno 258,73 1,338 3,318 16,00 *
Metilparabeno 231,15 1,309 3,318 16,00 4,48%
Ácido p-hidroxibenzóico 197,81 1,338 3,318 16,00 *
Propilparabeno 287,39 1,338 3,318 16,00 *
Ácido 3-hidroxibenzóico 198,08 1,338 3,318 16,00 *
Naproxeno 368,92 1,338 3,318 16,00 *
Ácido p-cumárico 249,40 1,338 3,318 16,00 *
Galato de metila 255,99 1,338 3,318 16,00 *
Galato de propil 312,44 1,338 3,318 16,00 *
Ácido protocatecúico 211,92 1,338 3,318 16,00 *
Ácido siringico 284,57 1,338 3,318 16,00 *
Ácido vanílico 242,47 1,338 3,318 16,00 *
Protocatecualdeído 199,59 1,338 3,318 16,00 *
Cumarina 214,79 1,338 3,318 16,00 *
Ácido o-metoxibenzóico 226,92 1,338 3,318 16,00 *
2-Naftol 226,41 1,517 3,318 16,00 9,23%
Antraquinona 310,41 1,338 3,318 16,00 *
p-quinona 156,96 1,338 3,318 16,00 *
Dibenzofurano 258,71 1,496 3,318 16,00 9,42%
Cetoprofeno 404,69 1,338 3,318 16,00 *
1,4-Naftoquinona 234,02 1,338 3,318 16,00 *
Artemisinina 427,16 1,338 3,318 16,00 *
Xantona 288,71 1,338 3,318 16,00 *
Canabinol 526,53 1,338 3,318 16,00 *

Aromáticos Ácido nicotinico 179,23 1,411 3,856 16,00 *
constituídos por CHON Paracetamol 232,77 1,589 3,824 16,00 11,99%

Continua na próxima página.
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Tabela A.5 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Cafeína 280,82 1,357 3,824 16,00 12,40%
Etil p-aminobenzoato 263,75 1,411 3,856 16,00 *
Teobromina 252,91 1,411 3,856 16,00 *
Teofilina 251,77 1,411 3,856 16,00 *
Antipirina 305,08 1,411 3,856 16,00 *
Carbamazepina 369,45 1,411 3,856 16,00 *
Nifedipina 522,00 1,411 3,856 16,00 *
Codeína 456,49 1,411 3,856 16,00 *
Fenacetina 290,65 1,288 3,824 16,00 4,69%
Uracilo 148,06 1,411 3,856 16,00 *
Bisacodil 573,17 1,000 3,500 16,00 *
Benzoato de metronidazol 413,90 1,411 3,856 16,00 *
Propranolol 444,89 1,411 3,856 16,00 *
Atropina 481,03 1,411 3,856 16,00 *
Clozapina 506,55 1,411 3,856 16,00 *
Pindolol 417,13 1,411 3,856 16,00 *

Aromáticos contendo p-p-DDT 475,83 0,860 5,635 16,00 *
halogênios 2,4-Diclorofenol 210,77 0,860 5,635 16,00 1,03%

p-bromobenzaldeído 447,13 0,860 5,635 16,00 *
Cloreto de trifenilmetila 447,13 0,860 5,635 16,00 *
Ácido Niflumico 382,67 0,860 5,635 16,00 *
Clorotalonil 326,72 0,860 5,635 16,00 *
Diazepam 415,35 0,860 5,635 16,00 *
Flurbiprofeno 382,18 0,860 5,635 16,00 *
Tebuconazol 506,25 0,860 5,635 16,00 *
Diclofenaco 428,62 0,860 5,635 16,00 *
Ácido clofenâmico 389,78 0,860 5,635 16,00 *

Continua na próxima página.
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Tabela A.5 – continuação da página anterior

Grupo Composto bi δ0

m
δT
m

bh RDP

Diclone 292,58 0,860 5,635 16,00 *
Fenofibrato 575,76 0,860 5,635 16,00 *

Esteroides e Colesterol 714,76 0,508 10,027 16,00 7,80%
Estatinas Acetato de colesteril 780,44 0,508 10,027 16,00 *

Benzoato de colesteril 879,72 0,508 10,027 16,00 *
Testosterona 487,31 0,508 10,027 16,00 *
Progesterona 540,08 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de medroxiprogesterona 643,00 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de cortisona 637,17 0,508 10,027 16,00 *
Hidrocortisona 578,54 0,508 10,027 16,00 *
Acetato de desoxicorticosterona 617,79 0,508 10,027 16,00 *
Lovastatina 694,42 0,508 10,027 16,00 *
Sinvastatina 721,88 0,508 10,027 16,00 *
Budesonida 688,56 0,508 10,027 16,00 *
Prednisolona 572,36 0,508 10,027 16,00 *

*Sem dados de P sat, parâmetros médios do grupo foram utilizados.
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Tabela A.6: Desvios absolutos do modelo CSP (2019) e demais modelos para cada componente utilizando os parâmetros da
Tabela A.3

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK
Caminho 1 Caminho 2

Hidrocarbonetos Hexametilbenzeno 0,969 1,299 0,951 0,745 0,337
aromáticos Naftaleno 0,942 0,738 0,933 0,725 0,294

Fluoranteno 1,484 0,905 0,879 0,249 0,247
Fluoreno 0,685 1,294 0,774 0,331 0,110
Antraceno 0,865 1,282 0,827 0,320 0,155
Fenantreno 0,718 0,830 1,338 0,532 0,228
Criseno 0,458 0,591 1,453 0,812 0,695
Pireno 1,077 0,986 1,182 0,482 0,152
Acenafteno 0,644 0,687 1,236 0,530 0,183
Trifenileno 1,147 2,309 1,296 0,512 0,357
Perileno 0,412 0,556 1,218 0,446 0,267

Álcoois e ácidos 1-icosanol 2,385 * 1,031 1,031 0,438
orgânicos alifáticos Ácido n-dodecanóico 0,334 0,579 1,528 1,528 0,155

Ácido n-mirístico 1,618 * 0,367 0,367 0,120
Ácido n-palmítico 1,103 * 0,25 0,250 0,306
Ácido octadecanóico 1,356 * 0,312 0,312 0,684
Ácido azelaico 1,087 0,286 1,781 1,781 1,447

Aromáticos Hidroquinona 0,381 0,594 0,853 0,683 0,993
constituídos por CHO 1,2-benzenodiol 0,161 0,119 0,768 0,521 0,139

1,3-benzenodiol 0,122 0,203 0,343 0,248 0,372
Ácido benzóico 0,509 0,569 0,703 0,496 0,244
Ácido salicílico 1,649 0,541 0,692 0,498 0,431
Ácido cinâmico 0,107 * 1,155 0,971 0,973
Ibuprofeno 2,089 * 0,516 0,265 0,096
Aspirina 0,939 * 0,487 0,318 0,950

Continua na próxima página.
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Tabela A.6 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

L-ácido ascórbico 2,891 * 2,871 3,023 2,614
Etilparabeno 0,530 * 0,663 0,497 0,772
Metilparabeno 0,189 0,120 0,722 0,549 0,715
Ácido p-hidroxibenzóico 0,246 0,181 0,834 0,632 0,971
Propilparabeno 0,645 * 0,769 0,568 0,787
Ácido 3-hidroxibenzóico 0,104 * 0,765 0,565 0,861
Naproxeno 0,908 * 0,726 0,495 0,423
Ácido p-cumárico 0,751 * 1,774 1,61 2,015
Galato de metila 0,497 * 1,236 1,397 0,272
Galato de propil 1,401 * 0,259 0,402 0,453
Ácido protocatecúico 0,511 * 0,88 1,394 1,398
Ácido siringico 0,398 * 1,085 0,929 0,144
Ácido vanílico 1,271 * 0,266 0,237 0,280
Protocatecualdeído 0,157 * 1,264 1,108 0,729
Cumarina 0,515 1,356 0,845 0,512 0,697
Ácido o-metoxibenzóico 2,454 2,479 1,517 1,709 1,510
2-Naftol 0,600 0,400 0,747 0,418 0,269
Antraquinona 0,764 1,388 0,493 0,123 **
p-quinona 0,502 0,862 0,58 0,323 **
Dibenzofurano 1,339 0,801 1,375 0,277 **
Cetoprofeno 1,368 * 0,493 0,224 **
1,4-Naftoquinona 0,394 0,542 0,981 0,387 **
Artemisinina 1,737 * 0,847 1,398 **
Xantona 0,338 1,017 0,690 0,219 **
Canabinol 2,372 * 0,628 0,446 **

Aromáticos Ácido nicotinico 0,985 0,713 2,083 1,881 1,564
constituídos por CHON Paracetamol 0,246 * 1,164 1,017 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.6 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Cafeína 0,493 0,238 0,422 0,191 **
Etil p-aminobenzoato 1,137 * 0,281 0,218 **
Teobromina 0,522 * 0,108 0,271 **
Teofilina 0,318 1,144 0,141 0,247 **
Antipirina 0,753 * 0,308 0,279 **
Carbamazepina 0,666 * 0,500 0,329 **
Nifedipina 2,021 * 0,354 0,44 **
Codeína 2,943 * 0,649 1,282 **
Fenacetina 0,146 0,290 0,985 0,789 **
Uracilo 1,459 3,119 2,001 2,189 **
Bisacodil 1,049 * 0,365 0,844 **
Benzoato de metronidazol 2,332 * 0,375 0,329 **
Propranolol 2,589 * 0,602 0,368 **
Atropina 3,305 * 0,347 0,601 **
Clozapina 2,378 * 0,613 0,459 **
Pindolol 5,391 * 1,725 2,064 **

Aromáticos contendo p-p-DDT 0,876 1,938 0,693 0,255 0,155
halogênios 2,4-Diclorofenol 0,584 0,561 1,095 1,096 0,827

p-bromobenzaldeído 1,939 * 2,498 2,186 **
Cloreto de trifenilmetila 0,616 * 0,837 0,341 0,134
Ácido Niflumico 0,208 1,221 1,121 0,782 **
Clorotalonil 0,172 * 0,598 0,413 **
Diazepam 0,201 * 0,446 0,48 **
Flurbiprofeno 0,127 * 0,988 0,57 **
Tebuconazol 1,036 * 0,413 0,759 **
Diclofenaco 1,693 0,587 0,353 0,672 **
Ácido clofenâmico 0,574 * 1,372 1,03 **

Continua na próxima página.
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Tabela A.6 – continuação da página anterior

Grupo Composto CSP (2019) CSP (2019) PRCS PRCSw PSRK

Diclone 0,371 * 0,668 0,522 **
Fenofibrato 2,214 * 0,386 0,742 **

Esteroides e Colesterol 0,105 3,919 0,563 0,332 0,724
Estatinas Acetato de colesteril 0,235 * 1,076 0,452 1,862

Benzoato de colesteril 0,150 * 1,586 0,859 1,379
Testosterona 1,523 * 0,411 0,591 1,057
Progesterona 1,355 * 0,280 0,387 0,759
Acetato de medroxiprogesterona 0,925 * 0,280 0,37 1,267
Acetato de cortisona 0,688 * 1,666 2,314 1,871
Hidrocortisona 0,383 * 0,902 1,528 1,283
Acetato de desoxicorticosterona 1,613 * 0,771 0,431 2,352
Lovastatina 0,265 * 1,604 2,100 0,560
Sinvastatina 0,406 * 0,422 0,859 0,278
Budesonida 0,140 * 1,642 2,216 **
Prednisolona 0,964 * 0,565 1,115 **

*Sem dados de pressão de sublimação disponíveis.
**Parâmetros binários ou definição do grupo funcional indisponível.
***Compostos aromáticos com átomos de enxofre não possuíam dados de P sat.
****Dados dos demais modelos retirados do trabalho de Cai et al. (2020).



144 APÊNDICE A. PARÂMETROS E DESVIOS MÉDIOS

Tabela A.7: Parâmetros de Anotine para a pressão de sublimação utilizando os dados
obtidos no NIST ThermoData Engine (FRENKEL et al., 2005)

Nome A B C Faixa de T R2

Hexametilbenzeno 15,56 1789,91 -203,97 288-363 0,9996
Fluoreno 17,26 2219,14 -197,63 288-387 0,9994
Criseno 33,83 12321,20 -52,33 390-408 0,9859
Acenafteno 28,58 7556,96 -41,83 291-315 0,9984
Trifenileno 36,19 13049,28 -44,94 380-399 0,9702
Perileno 31,78 12562,42 -43,16 390-432 0,9776
Ácido N-Dodecanóico 26,50 6308,54 -107,95 293-313 0,9870
Antraquinona 31,56 12089,68 -17,63 346-470 0,9995
1,2-benzenediol 25,88 5413,68 -101,22 298-377 0,9986
1,3-benzenediol 25,99 5916,01 -104,94 323-365 0,9958
Ácido Benzóico 27,74 6762,56 -74,20 269-390 0,9991
Dibenzofurano 32,51 9559,10 -16,79 292-352 0,9889
Cafeína 29,40 10671,72 -21,70 315-410 0,9922
Naftaleno 29,13 7420,87 -19,67 230-353 0,9974
Fluoranteno 31,09 10515,22 -19,23 326-375 0,9915
Antraceno 35,91 12391,82 -19,73 349-432 0,9963
Fenantreno 26,30 6897,92 -71,07 309-346 0,9946
Pireno 26,08 7761,98 -68,25 313-423 0,9982
Ácido Azelaico 46,19 17009,74 -17,34 298-377 0,9973
Hidroquinona 33,39 11098,56 -15,08 318-399 0,9946
Ácido Salicílico 33,58 10656,02 -15,02 307-408 1,0000
Metilparabeno 34,95 11439,57 -17,43 323-396 1,0000
Ácido P-Hidroxibenzóico 35,11 12992,96 -16,48 398-432 0,9999
Cumarina 28,78 8606,86 -19,77 293-325 0,9965
Ácido O-Metoxibenzóico 32,80 10653,43 -15,95 335-368 0,9966
2-Naftol 32,33 10202,00 -16,77 305-323 1,0000
P-Quinona 24,76 6323,72 -15,39 259-278 0,9976
1,4-naftoquinona 32,33 9929,54 -14,54 301-321 1,0000
Xanthona 33,01 11431,62 -16,17 342-362 0,9991
Ácido nicotínico 33,70 11914,97 -18,25 352-380 0,9880
Teofilina 34,87 14379,37 -17,71 414-454 1,0000
Fenacetina 32,18 11241,38 -22,15 312-387 0,9983
Uracilo 31,67 13531,47 -22,66 384-574 0,9307
P-P-DDT 35,31 12779,25 -15,97 273-363 0,9982
2,4-diclorofenol 32,75 8449,48 -16,04 273-315 0,9998
Ácido niflúmico 35,70 12779,63 -42,57 354-396 0,9985
Diclofenaco 35,83 12199,72 -23,00 323-355 0,9986
Colesterol 35,80 14181,71 -34,00 386-413 0,9998
* P sub em Pa e T em K. Equação: lnP sub = A− B

T+C .


