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RESUMEN

Durante los Gltimos afios los sistemas acuosos de dos fases ATPS (aqueous two phase
systems) han adquirido gran importancia como método para la recuperacion primaria
y purificacion parcial de compuestos bioldgicos de gran interés. Esta técnica de
recuperacion tiene numerosas ventajas, entre ellas, su alta eficiencia, factibilidad de
escalamiento, bajos costos de inversion y operacion, y generalmente permiten la
recuperacion y purificacion de compuestos bioldgicos en su forma nativa, lo cual es de
gran valor, ya que al conservar la estructura se conserva al mismo tiempo la funcion
especifica de los mismos.

Sin embargo, en cuanto a los estudios que se ha realizado sobre los sistemas acuosos
de dos fases ATPS, la mayoria de ellos se han centrado en la recoleccion de datos
experimentales para sistemas especificos, y pocos se han dedicado al estudio del
modelado termodinamico adecuado de los sistemas. Es por esto que en el presente
trabajo se quiso hacer una contribucion al estudio del modelado termodinadmico de los
sistemas ATPS, especificamente del sistema polimérico ATPS polietilenglicol (PEG)-
dextrano (DEX)-agua.

Inicialmente se realizé una busqueda bibliografica con el objetivo de identificar cual o
cuales modelos termodinamicos basados en la composicion local son los mas
adecuados para la prediccion del comportamiento de fases del sistema polimérico
ATPS. Una matriz de seleccién dio como resultado que el modelo termodinamico mas
adecuado para la prediccion del equilibrio de fases es el modelo UNIQUAC-NRF, sin
embargo, se decidid utilizar este modelo y el modelo original de UNIQUAC para
modelar el sistema ATPS y asi poder comparar los resultados de ambos modelos.

Una vez se seleccionaron los modelos termodinamicos, estos se implementaron en un
codigo de programacion en Matlab y se obtuvieron los pardmetros de interaccion
binaria para el sistema polietilenglicol (PEG)-dextrano (DEX)-agua a diferentes
condiciones ajustando los datos experimentales de cada uno. Para determinar el grado
de ajuste de cada modelo termodindmico se realizd una evaluacion estadistica
calculando la desviacion de la raiz cuadrada media (RMSD). Al comparar los
resultados de los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF, se demostr6 que de manera
general ambos modelos termodindmicos pueden correlacionar con gran precision los
datos experimentales de los sistemas estudiados en este trabajo. Sin embargo, en
algunos sistemas es mas preciso UNIQUAC y en otros sistemas es mas preciso
UNIQUAC-NRF.

Finalmente se evalu6 el poder predictivo de los modelos termodinamicos
implementados, especificamente se evalud el efecto de la temperatura en la prediccion.
Para esto, se tomaron dos funciones en donde los parametros de interaccion binaria de
los modelos son dependientes de la temperatura, se minimiz6 el error a tres
temperaturas diferentes y se analizd el poder predictivo a otra temperatura no usada
para la descripcion del equilibrio. Finalmente se compararon los parametros de



interaccion binaria obtenidos de la regresion con los obtenidos experimentalmente a
cada temperatura y se encontrd que, aunque algunos pardmetros obtenidos de la
regresion son muy parecidos a los obtenidos experimentalmente, estos no son
adecuados para predecir los parametros a diferentes temperaturas y tampoco para
describir el equilibrio de fases del sistema ATPS.

Palabras clave: ATPS, Polietilenglicol, Dextrano, UNIQUAC, UNIQUAC-NRF.



1. INTRODUCCION

Los sistemas de dos fases acuosas 0 ATPS (aqueous two phase systems) estan formados
por dos fases inmiscibles originadas por la mezcla de dos polimeros o de un polimero
y una sal en una solucién con alto contenido de agua. Al incorporar proteinas en estos
sistemas, estas moléculas mostraran una preferencia por una u otra fase permitiendo
asi su separacion (Cortes, 2008).

Los sistemas polimeéricos acuosos de dos fases (ATPS) se forman cuando se mezclan
dos polimeros diferentes solubles en agua, como polietilenglicol (PEG) y dextrano
(DEX), por encima de una concentracion critica que induce la formacion de dos fases
inmiscibles, una fase pesada (“bottom phase”) rica en dextrano (DEX) y la otra fase
ligera (“top phase”) rica en polietilenglicol (PEG) (Zhao et al., 2016).

Durante las Gltimas décadas la técnica de fraccionamiento liquido-liquido de dos fases
ha ganado gran interés en la ingenieria bioquimica por su potencial para la extraccion,
separacion, purificacion y enriquecimiento de macromoléculas. Esta técnica posee un
alto rendimiento de recuperacion, es econémica y, ademas, es respetuosa con el medio
ambiente. (Igbal et al., 2016).

Las aplicaciones de los sistemas ATPS van desde la medicina con técnicas para la
recuperacion de farmaceuticos basados en proteinas, tratamientos para el cancer vy el
diagnostico de enfermedades como la diabetes mediante la extraccion de proteinas de
la orina, hasta técnicas para la extraccion selectiva de metales idnicos (Pereira et al.,
2020). También, se han usado en desarrollos de la industria alimenticia y cosmética
con micro pigmentos y nuevas proteinas como la espirulina (Rito-Palomares et
al.,2004). Los sistemas ATPS poseen un futuro promisorio en areas como la
biotecnologia y la ciencia de los materiales con aplicaciones como bioimpresiones,
produccién de microcapsulas, biologia sintética y operaciones de separacion a escala
industrial (Pereira et al., 2020).

En esta Gltima aplicacién, los procesos de separacidn a gran escala que utilizan sistemas
ATPS no son muy comunes en la industria, esto ocurre por la dificultad de integrar
estos sistemas en el flujo de los procesos, de manera que permitan tener una produccion
en continuo (Rito-Palomares et al.,2004).

La dificultad en la integracion de los sistemas ATPS en procesos bioldgicos a gran
escala radica en que no se tiene certeza sobre los siguientes factores: capacidad
méaxima, viabilidad econdmica y ambiental a gran escala y las grandes limitaciones en
la existencia de modelos o mecanismos para predecir el comportamiento de estos
sistemas (Soares et al. 2015).

Los diversos estudios realizados sobre los sistemas ATPS se enfocan en dos aspectos:
el primero es su aplicacion en la extraccion, concentracion y purificacion de
biomoléculas (Pereira et al., 2020) y el segundo (que no ha sido tan explorado) es el
entendimiento de como ocurre la particion de moléculas y particulas en estos sistemas
(Soares et al. 2015). En este ultimo enfoque de los estudios, se ha encontrado que los
mecanismos de particion de las moléculas son muy complejos e impredecibles hasta el
momento, por lo que no se ha podido establecer condiciones de operacion que
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funcionen de manera satisfactoria en todos los sistemas, por ende, los estudios que se
han realizado solo arrojan resultados especificos para el sistema estudiado a unas
condiciones especificas (Pereira et al., 2020).

Para el disefio adecuado de cualquier equipo de separacion es de suma importancia la
existencia de un modelo termodindmico confiable. Como se ve, la investigacion sobre
los ATPS y sus aplicaciones se ha concentrado en la recopilacién de datos
experimentales especificos, y se ha dedicado menos esfuerzo al modelado
termodinamico adecuado de estos sistemas (Pessoda, 2001). En la literatura se proponen
principalmente dos tipos de modelos, unos basados en expansiones viriales osmoticas
y otros basados en teorias de red (Haghtalab et al., 2000). En el modelo de expansiones
viriales se aplica la expansion virial simple truncada después del segundo término del
coeficiente virial para calcular los diagramas de fase y el comportamiento de particion
de proteinas de polimero-polimero ATPS. Sin embargo, la aplicacion de la expansion
virial truncada en el término de segundo orden es apropiada para soluciones
poliméricas diluidas, por lo que para sistemas poliméricos acuosos de dos fases que se
encuentren en la region semidiluida la eliminacion de términos de orden superior en la
expansion puede no ser apropiada (Baskir et al., 1989). En cuanto a los modelos
basados en las teorias de red, es decir, los modelos basados en la composicién local, la
teoria de Flory-Huggins, el modelo UNIQUAC, el modelo NRTL y el modelo
UNIFAC se encuentran entre los més utilizados para representar los diagramas de fase
equilibrio liquido-liquido de polimero-polimero ATPS (Wu et al., 1998).

Algunos autores, como Kang y Sandler (1987) utilizaron la ecuacién de Flory-Huggins
y la ecuacién UNIQUAC para tratar el comportamiento de fases del sistema PEG-
dextrano-agua y encontraron que el primero es mejor para la prediccion y el segundo
es mejor para la correlacion. Hartounian et al. (1993) utilizaron también el modelo
termodindmico de solucion basado en la ecuacion UNIQUAC con parametros
dependientes de la temperatura y encontraron que este puede representar bien los datos
experimentales, y que un procedimiento de minimizacion de energia libre de Gibbs es
una forma eficiente de calcular las composiciones de equilibrio de fase.

Oishi y Prausnitz (1978) ampliaron el modelo de UNIFAC a soluciones de polimeros
y, Tan y Shen (1994) utilizaron el modelo de polimero UNIFAC para representar los
diagramas de fase ELL de sistemas de dos fases acuosos polimero-polimero.

Renon y Prausnitz (1967) encontraron a través de dos versiones diferentes del modelo
NRTL para soluciones de polimeros que este es uno de los modelos mas exitosos y
practicos para representar los sistemas no electroliticos. Recientemente Wu et al.
(1996) desarrollaron el modelo NRTL modificado para representar la energia de
Helmholtz de soluciones polimericas, utilizando una version diferente de la ecuacion
NRTL; Posteriormente, Wu et al. (1998) ampliaron ain mas su modelo de polimero
NRTL para describir el ELL de los sistemas acuosos de dos fases PEG-DEX-agua, los
resultados mostraron que el modelo puede predecir con precision una serie de
diagramas de fase de equilibrio liquido-liquido de ATPS a diferentes pesos moleculares
de polimeros. Ademas, discutieron el efecto que tienen los pesos moleculares de PEG
0 DEX sobre los diagramas de fase de ATPS, y las influencias que la polidispersidad



del peso molecular del polimero y la correlacién entre los parametros del modelo tienen
sobre los parametros del modelo entre PEG y DEX 0 PEG vy sal.

Otros autores, como Haghtalab y Asadollahi (2000) presentaron un nuevo modelo de
exceso de energia de Gibbs denominado UNIQUAC-NRF para estudiar los equilibrios
liquido-liquido en ATPS, particularmente PEG-DEX ATPS. En el nuevo modelo,
utilizaron los mismos supuestos del modelo NRTL-NRF propuestos por Haghtalab y
Vera (1988), en el modelo NRTL-NRF el estado aleatorio de las especies se considera
como estado de referencia y el factor no aleatorio, I', se utiliza para mostrar la
desviacion de la composicion local de la composicién de la carga. El modelo NRTL-
NRF se habia utilizado para soluciones acuosas binarias y multielectroliticas, sistemas
de electrolitos débiles y sistemas acuosos-organicos, pero no para sistemas
poliméricos. Al comparar los resultados de los modelos UINQUAC y UNIQUAC-
NRF, se demostré que el modelo actual es mucho més preciso.

Zafarani-Moattar y Sadeghi (2002) desarrollaron un nuevo modelo de composicion
local basado en la teoria de red, que es un modelo de factor no aleatorio modificado
(NRF), para la representacion del exceso de energia de Gibbs de las soluciones de
polimero. EI modelo consta de dos contribuciones debidas a la entropia configuracional
de la mezcla, representada por la relacion Flory-Huggins (FH), y a la contribucion
entalpica, representada por composiciones locales a través de factores no aleatorios. El
modelo es vélido para todo el rango de concentracion de polimero, desde la solucién
diluida hasta la saturacion. Los resultados se compararon con los obtenidos de la teoria
F — H, UNIQUAC, y NRTL, dando como resultado que el modelo presentado en el
trabajo produce constantemente mejores resultados.

Sadeghi y Zafarani-Moattar (2005) utilizaron el modelo modificado de NRTL (dos
liquidos no aleatorios) para soluciones de un solo polimero, de maltiples disolventes,
propuesto por Chen (1993) y el modelo NRF (factor no aleatorio) modificado para
disoluciones de un solo polimero y un solo disolvente, propuesto por Zafarani-Moattar
y Sadeghi (2002) para la representacion del exceso de energia de Gibbs de soluciones
poliméricas multicomponente. Los modelos representan una combinacion sinérgica de
la descripcion de Flory-Huggins para la entropia configuracional de la mezcla de
moléculas de diferentes tamafios y la teoria NRTL o NRF para la contribucion de la
composicion local de la mezcla de disolventes y segmentos de polimeros. Estos
modelos se aplicaron para la correlacién del comportamiento de fase de algunos
sistemas de dos fases acuosos polimero-polimero. Los resultados muestran que los
modelos pueden correlacionar con precisién una serie de diagramas de fase de
equilibrio liquido-liquido de sistemas acuosos de dos fases con diferentes pesos
moleculares de polimeros.

Pazuki et al. (2009) utilizaron una forma modificada del modelo de coeficiente de
actividad UNIQUAC-NRF para estudiar el comportamiento de fase de los sistemas
acuosos de dos fases (ATPS) de polietilenglicol (PEG) y dextrano (DEX) con
diferentes pesos moleculares a diversas temperaturas. En el modelo propuesto, se
agreg6 un parametro de interaccion ternario a la expresion del exceso de energia libre
de Gibbs y, a su vez, al correspondiente coeficiente de actividad generado por el
modelo UNIQUAC-NRF. La parte combinatoria del nuevo modelo toma la misma
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forma que la del modelo UNIQUAC original y la parte residual considera la no
aleatoriedad y también las interacciones binarias y ternarias entre las moléculas en
mezclas de PEG, DEX y agua. Los resultados muestran que el nuevo modelo puede
correlacionar con mayor precision los datos experimentales de los sistemas estudiados
en este trabajo que los obtenidos de los modelos originales de coeficiente de actividad
UNIQUAC y UNIQUAC-NRF.

Teniendo en cuenta lo anterior, el presente trabajo busca generar un aporte al estudio
del modelado de sistemas acuosos de dos fases, teniendo un enfoque en los sistemas
ATPS conformados por dos polimeros. Para ello se evaluara la capacidad de algunos
modelos termodindmicos basados en la composicion local utilizados para describir el
equilibrio termodinamico de sistemas polimero-polimero acuosos de dos fases con el
fin de seleccionar el modelo que mejor describa el sistema ATPS polietilenglicol
(PEG)-dextrano (DEX)-agua.
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2. OBJETIVOS
2.1.  Objetivo general

Modelar el equilibrio de fases liquido-liquido del sistema termodinamico
polietilenglicol (PEG)-dextrano (DEX)-agua.

2.2.  Objetivos Especificos

= Identificar modelos termodinamicos que permitan describir el equilibrio
liquido-liquido en sistemas acuosos de dos fases ATPS.

= Obtener los parametros del modelo termodindmico que ajuste los resultados
experimentales de un sistema acuoso de dos fases polietilenglicol (PEG)-
dextrano (DEX)-agua.

= Evaluar el poder predictivo del modelo implementado.
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3. MARCO TEORICO
3.1.  Sistemas acuosos de dos fases (ATPS)

Los sistemas ATPS son una alternativa para la extraccion liquido-liquido de productos
bioldgicos. Los ATPS son sistemas bifasicos donde dos fases ricas en agua son
formadas al mezclar, por encima de las concentraciones dadas al menos dos diferentes
componentes solubles en agua como polimeros, sales, azucares, alcoholes y
surfactantes. Aungue ambos componentes son solubles en agua, estos se separan en
dos fases, cada una rica en uno de los dos componentes. Este tipo de sistemas se usa en
procesos biotecnoldgicos por la naturaleza hidrofilica de las fases y su baja tension
interfacial, ademas de que se considera una forma simple, biocompatible y que permite
plataformas de separacion de fécil escalamiento. Existen diversos sistemas ATPS
segun los componentes que posean, los mas comunes son: ATPS polimero-polimero,
ATPS polimero-sal, ATPS sal-sal (Pereira et al., 2020).

Los ATPS se pueden describir mediante un diagrama de fases como el que se muestra
en la Figura 1. En este diagrama, la curva binodal descrita por los puntos ADC, marca
el limite sobre el cual se forman las dos fases en los sistemas. De esta forma, sobre la
curva existen dos fases y bajo ella sélo hay una.

La recta AC es la llamada linea de reparto (Tie-line), la cual permite conocer la
composicion de las fases en equilibrio. Todos los sistemas que tengan una composicion
global dentro de esta linea de reparto, tal como el punto B, en el equilibrio se separan
en dos fases descritas por los puntos A y C, estos puntos corresponden a las
composiciones de la fase inferior y superior respectivamente (Cortes, 2008). El punto
D se denomina punto critico de concentracion, justo encima de este punto el volumen
de ambas fases es tedricamente igual. En el punto D, el valor de la longitud de la linea
de reparto es igual a cero. La longitud de la linea de reparto y la concentracién de
componentes tienen las mismas unidades. (Igbal et al., 2016).

AA

\\\ 2 FASES

=
g N
= \\ B
}_; \\\o\ Tie-line
2 Ve
£ Curva
e O Binodial
N
1 FASE “\C

\

Polimero 2 o sal [%p/p]
Figura 1. Diagrama de fases para un sistema ATPS (Cortes, 2008).
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= ATPS polimero-polimero
Los sistemas acuosos de dos fases mas comunes estdn formados por dos polimeros
(generalmente polietilenglicol (PEG) y dextrano (DEX)). Este tipo de sistemas se
forma cuando un par de polimeros solubles en agua son mezclados por encima de la
concentracion critica, dando lugar a la formacion de dos fases acuosas cada una
enriquecida con uno de los componentes. Debido a que estos sistemas poseen una baja
fuerza idnica, se usan para la separacion, recuperacion y purificacion de solutos
sensibles al ambiente i6nico (Qbal et al., 2016). Los sistemas ATPS polimero-polimero
pueden estar compuestos por: a) dos polimeros no iénicos (PEG/dextrano), b) un
polimero no i6nico y un polimero i6nico (PEG/4cido poliacrilico (PAA)), c) dos
polielectrolitos cargados (dextrano sulfato de sodio/sulfonato de poliestireno sédico).

3.2.  Polietilenglicol (PEG)

Es un polimero sintético que existe como un liquido o un sélido ceroso, dependiendo
de su grado de polimerizacion, y por ende su peso molecular. EI éxido de polietileno
(PEO) es otro nombre para PEG. Normalmente, las macromoléculas de 6xido de etileno
con pesos moleculares inferiores a 20.000 g/mol se denominan PEG, mientras que las
que tienen valores superiores a 20.000 g/mol se denominan PEO. El polietilenglicol
(PEG) es soluble en agua, etanol, acetonitrilo, benceno y diclorometano, mientras que
es insoluble en éter dietilico y hexano. EI PEG esta disponible en diferentes estructuras,
como macromoléculas ramificadas, en estrella y en forma de peine (Zarrintaj et al.,
2020). Sus aplicaciones con relacion a la industria alimenticia incluyen emulsificantes,
espesadores, estabilizadores, agentes antiespumantes, lubricantes para equipos de
procesamiento de alimentos, solventes, inmovilizadores de enzimas y en la
modificacion de proteinas (IFIS, 2009).

3.3.  Dextrano (DEX)

El dextrano es un polisacarido complejo y ramificado formado por muchas moléculas
de glucosa unidas en cadenas de diferentes longitudes. La cadena lineal consta de
enlaces glicosidicos o (1 — 6) entre moléculas de glucosa, mientras que las ramas
comienzan a partir de enlaces a (I — 3) (y en algunos casos, enlacesa 1 - 2yal —
4 también). Algunos dextranos poseen casi todos los enlaces en forma o (1 — 6),
aunque otros solo comparten esa caracteristica en un 50%. El dextrano es sintetizado a
partir de sacarosa por ciertas bacterias del acido lactico, siendo la mas
conocida Leuconostoc mesenteroides (Misaki et al., 1980). Estos dextranos son a-
glucanos de alto peso molecular, que varian de levemente a muy ramificados, en los
que predominan 1 — 6 enlaces (Cerning, 1990). Sin embargo, existen otras cepas y
bacterias que también forman dextranos a partir de la escisién de sacarosa (Horisberger,
1969). Dan lugar a dextranos con diferentes grados de ramificacion, siendo su cadena
larga la responsable de las propiedades fisico-quimicas. La naturaleza hiperramificada
del dextrano confiere varias opciones en términos de funcionalidad (loan et al., 2000).

Debido a que es tanto biocompatible como biodegradable, es un biomaterial adecuado
para el suministro de numerosas moléculas farmacéuticas (Phillips et. Al., 2009). El
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dextrano de bajo peso molecular y producido mediante L. mesenteroides B-512F tiene
baja antigenicidad, una alta solubilidad en agua y gran estabilidad bioldgica en el flujo
de la sangre humana, por ende, se usa clinicamente como un sustituto apropiado del
plasma de la sangre. También tiene gran potencial para aplicaciones en varios
productos alimenticios como estabilizadores (Inamuddin et. Al., 2019).

3.4. Modelos termodinamicos

Los modelos termodindmicos pueden ser usados para predecir varias propiedades de
los sistemas como la entalpia o el equilibrio de fases. Las categorias de modelos
termodinamicos incluyen ecuaciones de estado, coeficiente de actividad o de forma
empirica. La seleccion del modelo depende de pardmetros como las especies
involucradas en el proceso y sus composiciones, rangos de presion, rangos de
temperatura y datos disponibles, entre otros. Estos modelos pueden ayudar a entender
el comportamiento del sistema que se esta estudiando (Tillman et. Al., 2012)

Existen varios modelos para la prediccion del comportamiento del equilibrio liquido-
liquido en sistemas ATPS. Entre los méas utilizados estan la teoria de Flory-Huggins, el
modelo no aleatorio de dos liquidos (NRTL), el modelo cuasi quimico universal
(UNIQUAC), UNIFAC y finalmente un nuevo modelo denominado NRF (nonrandom
factors).

» Lateoriade Flory-Huggins (FHT) se centra en la expresion de la energia libre
de mezcla derivada de un modelo de red. Durante mucho tiempo ha sido el método méas
destacado para comprender la termodinamica y el comportamiento de fase de las
mezclas de polimeros. Dependiendo de la naturaleza de la interaccion, FHT puede
predecir el comportamiento de fase de mezclas con interacciones principalmente
repulsivas (comportamiento de temperatura de solucién critica superior) o atractivas
(comportamiento de temperatura de solucion critica inferior). (Young, 2014)

» NRTL (Non-Random-Two-Liquid) fue desarrollado por Renon y Prausnitz
(1968), es aplicable a sistemas parcialmente y completamente miscibles. El
fundamento para la derivacion de la ecuacién NTRL es una teoria de dos fluidos, en la
cual se asume que un liquido tiene una estructura hecha de celdas de moléculas de dos
tipos, en una mezcla binaria cada molécula se considera que esta rodeada por moléculas
de ambos tipos, en proporciones determinadas por la energia de interaccion de Gibbs.
(Cortés, 2007)

= UNIQUAC (UNiversal QUAsi Chemical model) es un modelo de
composicion local basado en la teoria de la solucion cuasiquimica de Guggenheim.
Como tal, UNIQUAC tiene la ventaja de una base tedrica en mecanica estadistica. Otra
ventaja de UNIQUAC es el uso de una fraccion de superficie como variable de
concentracion primaria (frente a las fracciones molares habituales). La utilidad de este
concepto basado en fracciones de superficie es su aplicabilidad a soluciones de
moléculas grandes y pequefas. (Benge, 1986).
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=  UNIFAC (UNIQUAC Functional-group Activity Coefficients) se basa en
una extension de contribucion de grupo del modelo de coeficiente de actividad de
UNIQUAC presentado anteriormente. La idea detrés la teoria de la contribucion de
grupo es que, si bien hay miles de sustancias quimicas de importancia industrial, hay
un ndmero mucho menor de grupos funcionales de los que se componen estas
sustancias quimicas.
Por tanto, si una solucion liquida puede representarse como una agregacion de grupos
funcionales, en contraposicion a una mezcla de moléculas, las propiedades de esta
solucion tal vez puedan aproximarse sumando las contribuciones de cada uno de los
grupos funcionales. Esto produce una correlacion que puede describir una gran
cantidad y variedad de mezclas basadas en un conjunto de datos mucho mas pequefio.
Los datos estaran en forma de parametros de interaccion binaria entre cada par de
grupos funcionales evaluados a partir de extensos estudios experimentales en muchas
mezclas binarias y ternarias. (Benge, 1986).

3.5.  Equilibrio de fases

Para garantizar el equilibrio entre dos 0o mas fases que se encuentran a las mismas
condiciones de presion y temperatura, se debe garantizar que el potencial quimico de
cada componente sea el mismo en todas las fases, es decir:

,Llia = ,Lllﬁ = e = ‘Lll'” i = 1,2, ,N

Donde N es el nimero de componentes presentes en el sistema, y 7 el nimero de fases
(Smith, 1959).

Para un equilibrio de fases liquido-liquido, el equilibrio se puede describir con la
igualdad de la diferencia de los potenciales quimicos con respecto a un estado de
referencia, de la fase tope (1) y la fase de fondos (2), esto para cada uno de los
componentes presentes en la solucion (Haghtalab, 1988):

wit = pd ) .Mj1 = .sz ) et =

Donde i, j y k son los componente involucrados en el sistema. Para conocer el nimero
de variables independientes que deben ser fijadas de manera arbitraria para establecer
un estado intensivo en un sistema multifasico en equilibrio, se debe aplicar la regla de
fases (Smith, 1959):

F=2—m+N

Donde ©t es el numero de fases, N el nimero de componentes quimicos y F los grados
de libertad del sistema. Para nuestro sistema polietilenglicol-dextrano, los grados de
libertad serian:

F=2-2+3=3

El equilibrio de fase es una suposicion comun utilizada en el modelado de sistemas de
procesos. En su forma mas fundamental, la condicion se relaciona con la igualdad de
potenciales termodindmicos, temperatura, presion y energia libre de Gibbs de un
componente en las fases que se consideran en equilibrio. Estas son condiciones
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generales, ya se trate de fases sdlida, liquida o gaseosa. Para mezclas liquidas, la
energia libre de Gibbs a presiones bajas 0 moderadas se puede modelar en términos de
coeficientes de actividad. (Nagatani et al., 2008).

Para una mezcla de componentes multiples que consta de n; moles del componente i,
el exceso total de energia libre de Gibbs esta representado por la siguiente expresion:

AGE
= ) nn(y)

Por lo tanto, si se conoce la dependencia de g con respecto a x;, entonces se pueden
calcular los coeficientes de actividad para todos los componentes del sistema y;.(
Gmehling et al., 2019).

= Sistemas poliméricos
En sistemas poliméricos acuosos de dos fases ATPS, el equilibrio de fases liquido-
liquido esta determinado por la igualdad de la fugacidad en las fases superior (1) e
inferior (11) para todos los componentes de la solucion:

fl=f";, Vi €componente

Esta ecuacion se puede escribir en términos de la diferencia de potencial quimico con
respecto al estado de referencia:
I _ 11
Ap; = Ay;

0 en términos de la actividad del componente i,

I _
a; =

i

a;

Sin embargo, para soluciones de polimeros se utiliza mas ampliamente la igualdad de
potenciales quimicos en lugar de la igualdad de actividades, ya que las actividades de
los polimeros en mezclas son muy pequefias (Haghtalab & Asadollahi, 2000).

3.6.  Equilibrio liquido-liquido

/_\ L! [mol/s]

I .3y

F [mol/s] T,P
Zi

v e
Xi]:[

Figura 2. Representacion flash isotérmico
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Para el célculo del equilibrio liquido-liquido, suponemos un proceso anélogo a la
destilacion flash isotérmica (Aguirre et al., 1999), teniendo en cuenta:

1. Balance de masa (global y por componente).

Balance de masa global:

Se sabe que:
entradas + generaciéon = salidas + acumulacion

Suponiendo que no hay generacion y que el sistema esta en estado estacionario:
entradas = salidas
Por lo tanto:
F=L'+1"
Donde:

F: Flujo de entrada al flash
L!: Flujo de liquido total en la salida de la fase ligera |
L'": Flujo de liquido total en la salida de la fase pesada Il

Teniendo en cuenta que:

a(alfa): Fraccion de liquido de la fase més ligera en la mezcla total (0 < a < 1),

entonces:
L L
TTFTU+

Ahora, dividiendo el balance global entre F:

F LI LII
F-F'F
Se obtiene:
LII
1—a= F

Balance de masa por componente, tenemos:
Fz; L'x! L[Hx!
—_ = +
F F F

z;: composicion de cada componente a la entrada al flash.
x;: composicion de cada componente en la mezcla.
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Entonces:
z; = ax! + (1 — a)x/!
2. Que los efluentes cumplan con el equilibrio liquido-liquido:

Para todo i dentro de una mezcla se cumple que:
x; = Kixj'
Done Ki es el coeficiente de distribucion:

I
Kizy_l

v
y;. Coeficiente de actividad de cada componente en la mezcla.

3. Restricciones sobre los balances:

in’=1 y zxi“=1

L l

3.7.  Métodos de estimacion de parametros

La estimacidn de parametros en modelos a partir de datos experimentales puede variar
desde métodos muy simples hasta métodos muy sofisticados. EI método elegido se basa
en la precision estadistica deseada del ajuste. Normalmente, en un método simple, se
utiliza un criterio de minimos cuadrados; es decir, las mejores estimaciones de los
parametros son aquellas que minimizan la suma ponderada de los cuadrados de las
desviaciones de los valores observados de sus valores calculados. En este método, las
variables se dividen en dos grupos, variables independientes y variables dependientes.
Una suposicién béasica es que los valores de las variables independientes son valores
verdaderos. Esta suposicion no tiene en cuenta las incertidumbres experimentales
asociadas con las variables independientes y, inherentemente, no puede dar la mejor
estimacion estadistica posible de los parametros (Niesen & Yesavage, 1989).

Un método mucho maés sofisticado utiliza todos los datos experimentales y los errores
experimentales asociados para obtener las mejores estimaciones estadisticas de los
parametros. Uno de estos métodos se conoce como el método de "maxima
verosimilitud” como lo describen Anderson et al. (1978) y Britt y Luecke (1973).

El método de méaxima verosimilitud requiere que se conozca la distribucion estadistica
de las mediciones experimentales y que las mediciones estén sujetas solo a errores
aleatorios. Ademas, el modelo debe ser capaz de representar las medidas dentro de un
orden menor que el orden de las incertidumbres experimentales. Skjold-Jorgensen
(1983) afirma que, dado que muchos modelos no pueden representar adecuadamente
las propiedades fisicas de fluidos puros o mixtos, el principio de maxima verosimilitud

se reduce a un procedimiento empirico para ponderar la informacion disponible. Esto
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ciertamente es cierto no solo para el método de méxima verosimilitud sino también
para otros métodos. Sin embargo, un método como el de méaxima verosimilitud, que
utiliza todos los datos experimentales disponibles y las incertidumbres experimentales,
es un método empirico superior (Niesen & Yesavage, 1989).

De manera general, el objetivo es determinar los valores de los parametros del modelo
que proporcionan el mejor ajuste a los datos medidos, esto se puede lograr mediante la
solucion de un problema de optimizacion no lineal.

Las técnicas de optimizacion se utilizan para encontrar un conjunto de parametros de
disefio, X = {X1, X2, X3..., Xn}, que de alguna manera se pueden definir como optimos.
La funcidn objetivo, f (x), que se va a minimizar o maximizar, puede estar sujeta a
restricciones en forma de restricciones de igualdad, restricciones de desigualdad y
limites de parametros (Yuceer et al., 2008).

El problema general puede definirse como:

xrreligglnf(x), x =[x, X, 0, xp]T € R
Sujeto a las limitaciones
gix) =0 j=12,...m
h(x) <0  j=12,..,r
X <x < xy

donde f (x), gj (X) y h;j (x) son funciones escalares del vector columna real x. my r son
el nimero de restricciones de desigualdad e igualdad. gj (x) y h; (x) devuelven los
valores de las restricciones de igualdad y desigualdad evaluadas en x, | y u denotan los
limites superior e inferior de los parametros. El vector 6ptimo x que resuelve el
problema se denota por x* con el valor de funcién 6ptimo correspondiente f (x*).

= Optimizacion sin restricciones

Aunque existe un amplio espectro de métodos para la optimizacidn sin restricciones,
los métodos pueden clasificarse ampliamente tanto si se utiliza la informacion derivada
como si no. Los métodos de busqueda que utilizan s6lo evaluaciones de funciones (por
ejemplo, basqueda simplex de Nelder-Mead) son los mas adecuados para problemas
que son muy no lineales o tienen una serie de discontinuidades. Los métodos de
gradiente son generalmente mas eficientes cuando la funcidén a minimizar es continua
en su primera derivada. Los métodos de orden superior, como el método de Newton,
solo son realmente adecuados cuando la informacién de segundo orden se calcula facil
y rapidamente, porque el calculo de la informacién de segundo orden, utilizando la
diferenciacion numérica, es computacionalmente costoso (The Mathworks, 2003).

= Optimizacion con restricciones
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En la optimizacion restringida, el objetivo general es transformar el problema en un
subproblema més fécil que luego se puede resolver y utilizar como base de un proceso
iterativo. Los métodos de programacion cuadratica secuencial (SQP) son generalmente
los mas utilizados en programacion no lineal. En cada iteracion principal, se hace una
aproximacion al hessiano de la funcion lagrangiana utilizando un método de
actualizaciéon de Quasi-Newton. Esto luego se usa para generar un subproblema QP
cuya solucion se usa para formar una direccion de bisqueda para un procedimiento de
busqueda de linea. SQP ha sido ampliamente descrito y discutido por varios
investigadores, a menudo para problemas a gran escala, debido a su eficiencia y
robustez (Yuceer et al., 2008).

La Figura 3 muestra el diagrama de flujo l6gico para el algoritmo general de estimacion
de parametros.

Estimacion micial del vector de
parametros (p)

Integracion de modelo dindmico 1—[ Solucionador del modelo ]

¥

[ Calenlo de la funcion objetivo J 1—[Datos Experimentales.]

Funcidn objetive optima

Rutina completa

Ttilizar un algoritmo Sptimo para caleular 1a
nueva p

Figura 3. Rutina de iteracion bésica para la estimacion de parametros (Yuceer et al.,
2008).

El algoritmo ofrece la posibilidad de emplear diferentes rutinas de optimizacion
numérica con facilidad para estimar la p actualizada con el fin de satisfacer las
necesidades particulares del modelo empleado.

Los parametros del modelo pueden ser estimados por algoritmos como: Quasi-Newton
(QN), Nelder-Mead Simplex (NMS), Gauss-Newton (GN), Levenberg-Marquardt
(LM) y Programacién Cuadratica Secuencial (SQP) minimizando una funcién objetivo
(Yuceer et al., 2008).

3.8.  Toolbox de Optimizacion del programa Matlab

El Toolbox de Optimizacion es una coleccion de funciones que amplia la capacidad de
computacion numérica del programa Matlab. Este conjunto de funciones logra
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minimizar o maximizar funciones no lineales generales. Es decir, al usar la palabra
‘optimizacion’ en Matlab nos referimos al proceso de busqueda del minimo o méximo
de una funcién, denominada cominmente ‘funcion objetivo’ en las funciones de
optimizacion que incluye el Toolbox de Optimizacion de Matlab. Ademas, este
Toolbox también incluye funciones para la resolucién de ecuaciones no lineales y
problemas de minimos cuadrados (The MathWorks Inc).

Cada una de las funciones resuelve un tipo optimizacion, pudiendo encontrar funciones
para la resolucion de los siguientes problemas:

= Minimizacién no lineal sin restricciones.

= Minimizacion no lineal con restricciones, incluyendo situaciones de minimos-
maximos, minimizacion semi-definida, alcanzar determinadas
especificaciones.

= Programacion lineal y cuadratica.

= Ajuste de curvas y problemas.

= Resolucion de sistemas de ecuaciones no lineales.

= Minimos cuadrados lineales con restricciones.

» Problemas de gran escala.

Las funciones disponibles en el Toolbox, se dividen en tres secciones, segun el tipo de
problema que resuelven, minimizacién de funciones, resolucion de ecuaciones y
minimos cuadrados (ajuste de curvas) (Vizcaino, 2006). Durante la realizacién del
presente trabajo se utilizo la funcion fsolve para la resolucidn de ecuaciones no lineales
y la funcién fmincon para minimizacion de las funciones objetivo.

=  Funcion fsolve

La funcidon fso1ve encuentra una raiz (cero) de un sistema de ecuaciones no lineales
(The MathWorks Inc).

Para un correcto uso de la funcién de minimizacién fsolve en cualquier programa que
se desarrolle en Matlab, es importante conocer que parametros recibe y devuelve ésta,
asi como el significado de cada uno de estos parametros con los que la funcion trabaja.
Existen distintas sintaxis para invocar a la funcion fsolve, desde la forma mas sencilla
en la que la rutina sélo devuelve un parametro de salida, hasta la forma méas compleja
en la que la funcion proporciona al usuario distintos pardmetros de salida que pueden
resultarle de gran utilidad en la resolucion de su problema e incluso le pueden ser Utiles
para comprobar que el funcionamiento de la funcién ha sido el deseado (Vizcaino,
2006):

Sintaxis:

x = fsolve (fun, x0)

x = fsolve (fun,x0,options)

x = fsolve (fun,x0,opctions,Pl,P2,...)

[x,fval] = fsolve (...)

[x,fval,exitflag] = fsolve (...)
[x,fval,exitflag,output] = fsolve (...)
[x,fval,exitflag,output, jacobian] = fsolve (...)
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Descripcion:

x = fsolve (fun,x0) COMienza en =0 e intenta resolver las ecuaciones descritas
en fun.

x = fsolve(fun,x0,options) Minimiza con los pardmetros de optimizacién
especificados en la estructura options. USe optimset para configurar estos
parametros.

x = fsolve (fun,x0,options,P1,P2,...) pasa los parametros dependientes de la
resolucion de problemas rp1, p2 etc., directamente a la funcion fun. Pase una matriz
vacia para usar los valores predeterminados para options.

[x,fval] = fsolve (fun,x0) devuelve el valor de la funcion objetivo fun en la
solucién x.

[x, fval,exitflag] = fsolve(...) devuelve unvalor exitflag que describe la
condicion de salida.

[x,fval,exitflag,output] = fsolve(...) devuelve una estructura output que
contiene informacion sobre la optimizacion.

[x,fval,exitflag,output, jacobian] = fsolve(...) devuelve eljacobmno

de fun en la solucién x.
=  Funcion fmincon

El propdsito de esta funcion es encontrar el minimo del valor escalar que devuelve una
funcidn de varias variables no lineal y sujeta a una serie de restricciones. Normalmente
se conoce este tipo de problemas como optimizacion no lineal con restricciones o
programacion no lineal. La funcion escalar de varias variables se Ilamara funcion
objetivo (Vizcaino, 2006). Se puede describir de forma breve el proposito de la funcién
de minimizacion como sigue:

Calcular el minimo de f(x) sujeta a las restricciones:

ol o

c (%)
ceq (x)
A.x =
Aeqg.x beqg
1b = x = ub

0

donde a, aeq, SOn matrices, x, b, beg, 1b Y lu SON VECtOres y c(x)y ceq(x)Ss0N
funciones que devuelven vectores y la funcion f(x) es una funcion multivariable que
devuelve un escalar. Las funciones f(x), c(x) y ceq(x)pueden ser funciones no lineales.

Al igual que en la funcion fsolve, existen distintas sintaxis para invocar a la funcion
fmincon, desde la forma mas sencilla en la que la rutina s6lo devuelve un parametro de
salida, hasta la forma mas compleja:

Sintaxis:

= fmincon (fun,x0,A,b)

= fmincon (fun, x0,A,b,Aeq, beq)

fmincon (fun,x0,A,b,Aeq, beqg, 1b, 1u)

= fmincon (fun,x0,A,b,Aeq, beq,1lb, lu,nonlcon)

= fmincon (fun,x0,A,b,Aeq, beqg, 1b, lu,nonlcon, options)
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x = fmincon (fun,x0,A,b, Aeq,beq, 1b, 1lu,nonlcon,options, P1l,P2,..)

[x,fval] = fmincon (..)

[x,fval,exitflag] = fmincon (..)

[x,fval,exitflag,output] = fmincon (..)
[x,fval,exitflag,output, lambda] = fmincon (..)
[x,fval,exitflag,output, lambda,grad] = fmincon (..)
[x,fval,exitflag,output, lambda, grad, hessian] = fmincon (..)

Descripcion:

x = fmincon (fun,x0,A,b) empieza con los valores especificados por el vector de
inicio x0, y encuentra un valor minimo del vector x para la funcién que ha sido descrita
en fun, Yy tal que se cumpla la inecuacion lineal o.x = b.

x = fmincon (fun,x0,A,b,Aeq,beq) encuentrael minimo de la funcién fun, sujeta
a la condicion de igualdad req.x = beq, ademas de la inecuacion o.x = b. Cuando

no existan condiciones de desigualdad, se debe establecer las variables 2 = (1, y b
= [1.

x = fmincon (fun, x0,A,b,Aeq,beq, 1b, 1u) encuentrael minimo de la funcion fun,
sujeta a las condiciones A.x = b Y Req.x < beg. Ahora se definen unos limites
inferiores y superiores para los valores de las variables de disefio, el vector x, asi que
la solucion que haya la rutina estara comprendida en el rango 1o = x = 1u. Cuando
no se usen las restricciones de igualdad de la funcién fun habra que establecer req =
(1, Ybeqg = [].

x = fmincon (fun,x0,A,b,Aeq,beq,1lb,lu,nonlcon) encuentra el minimo de la
funcion fun, para que se cumplan las anteriores restricciones y ademas sujeta la
minimizacién de las inecuaciones no lineales ¢ (x) 0 ceq(x) definidas en la funcién
nonlcon. fmincon minimiza tal que se cumpla que c (x)= 0 Y ceq(x)= 0. Cuando
no se usen limites inferiores y/o superiores para los valores del vector de parametros,
habra que establecer 1o = [] v 1u = [].

x = fmincon (fun, x0,A,b,Aeq, beq, 1b, 1lu,nonlcon, options) minimiza la funcion
objetivos, teniendo en cuenta los parametros de optimizacion especificados en la
estructura options. Si no se usan las restricciones del tipo c(x)= 0 Y ceq(x)= 0,
establecer non1con = []. Laestructura de optimizacion options merece un estudio
aparte, ya que los parametros de optimizacion que integran la estructura pueden influir
notablemente en la solucidn que se obtenga en el proceso de minimizacion de fmincon.
Por ello se estudiaran en un apartado siguiente cada uno de los elementos de la
estructura, para comprender como pueden afectar a la solucién encontrada.

x = fmincon(fun,x0,A,b, Aeq,beq, 1b, lu,nonlcon,options, P1,P2,..) pPasa
parametros adicionales a la funcion objetivo, sin necesidad de tener variables globales.
Cuando los argumentos de la funcion A,b,Aeq, beq, 1b, lu,nonlcon Y options, NO
sean necesarios, habréa que establecerlos como matrices vacias.

[x,fval] = fmincon (..),devuelve el valor de la funcion objetivo fun, evaluada en
el vector de parametros x.
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[x, fval,exitflag] = fmincon (..), devuelve el valor de la funcion objetivo fun,
evaluada en el vector de pardmetros x Yy una bandera exitflag que indica la
condicidn de salida o finalizacion de la funcién fmincon.

[x, fval,exitflag,output] = fmincon (.., devuelve el valor de la funcién
objetivo fun, evaluada en el vector de parametros x, la condicion de salida,
exitflag, de la funcién de minimizacion, y una estructura llamada output que
contiene informacion sobre la minimizacién llevada a cabo por la funcién fmincon.

Entre los argumentos de salida encontramos un parametro que es muy importante a la
hora de obtener los resultados, el argumento de salida exitf1ag €S una bandera que
indica al usuario la razén por la que se ha finalizado la funcién de optimizacion, este
parametro puede tomar los siguientes valores (The MathWorks Inc):

* Exitflag > 0, indica que la funcién f(x) converge en la solucion x.

* Exitflag = 0, indica que se ha alcanzado el nimero maximo de evaluaciones
permitidas a la funcién f(x) o de iteraciones de la funcién fmincon.

* Exitflag < 0, indica que la funcién f(x) no converge a una solucion.

En cuanto a los pardmetros que integran la estructura options hay varios que tienen
gran influencia en el proceso de optimizacion que llevan a cabo las rutinas, a
continuacion, se nombran las mas relevantes:

*= Los pardmetros TolFun y TolX

Los campos TolFun Y TolX Son parametros de tolerancias relativas que pueden
influenciar en como y cuando se converge a una solucién, y por tanto afectan a la
solucién que encuentra la funcién de optimizacién, x y fval. TolFun €s la tolerancia
de finalizacion que se permite a la funcion objetivo fun. El pardmetro To1x es una
tolerancia de terminacién para los valores estimados del vector solucion x. Si se usa
como criterio de optimizacion el valor del pardmetro To1x, se buscara que el cambio
del valor de los pardmetros del vector x sea menor que To1x. Por defecto, TolFun Yy
Tolx tienen el mismo valor, 1e-006. En caso de que no se cambien estos dos valores,
y al ser los dos parametros iguales, la funcidn sigue cualquiera de los dos criterios de
optimizacion vistos. Para cambiar el valor de cualquier pardmetro de la estructura
options, COMO ya Se ha visto anteriormente, se usa la funcion optimset. Alterar el
valor de los pardametros To1Fun Y Tolx supone alterar la solucion a la que converge
la rutina de optimizacion (Vizcaino, 2006).

= Los pardmetros MaxFunEvals Yy MaxIter

El parametro maxTter €S el nimero de iteraciones permitidas en el proceso de
estimacion que lleva a cabo la funcion. Cada iteracion, involucra una optimizacion, y
por lo tanto distintas evaluaciones de la funcion objetivo fun.

MaxFunEvals, UN campo estrechamente relacionado con el anterior, MaxIter,
especifica el maximo nimero de evaluaciones que se realizaran, a lo largo de todo el
proceso de estimacion de una solucion éptima, de la funcion objetivo. Cuando la rutina
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de optimizacion acaba prematuramente, sin encontrar una solucion, serd normalmente
porque se ha excedido este parametro. Al igual que en el caso anterior, se puede
incrementar este valor usando optimset si el proceso ha finalizado y se sospecha que se
puede conseguir una mejor solucion. Finalmente, aunque los parametros MaxFunEvals
y MaxTter pueden ser causa de finalizacion de la funcion de optimizacion, hay que
decir que su valor no afecta a la solucién una vez ésta ha sido encontrada (Vizcaino,
2006).

4. METODOLOGIA
4.1. Revision bibliografica

Durante la revision bibliografica se identificaron los diferentes modelos
termodinamicos que describen el equilibrio de fases del sistema ATPS dextrano
(DEX)-polietilenglicol (PEG)-agua. Ademaés, se acopio de la literatura informacion
experimental del sistema a diferentes condiciones para realizar la modelacion
termodindmica, y posteriormente realizar la evaluacion del poder predictivo de los
modelos termodindmicos seleccionados.

4.2.  Seleccion del modelo termodinamico

Una vez finalizada la revision bibliogréafica se elabor6 una matriz de seleccién para
escoger el modelo termodinamico que mejor representa el equilibrio de fases del
sistema dextrano (DEX)-polietilenglicol (PEG)-agua. La matriz de seleccion se elabord
teniendo en cuenta cinco criterios de evaluacion, a cada uno de ellos se le asigno un
valor de 0 a 100, segun su escala de importancia. En orden de relevancia, el primer
criterio evalu6 si el modelo termodinamico trabaja con sistemas ATPS polimero-
polimero, el segundo criterio evalud el grado de ajuste del modelo termodinamico a los
datos experimentales, el tercer criterio evalud la actualidad del modelo, el cuarto
criterio evalud el nimero de pardmetros requeridos para la implementacion del modelo
termodinamico, y finalmente el quinto criterio evalud la sensibilidad del modelo a los
valores iniciales. Después de establecer la escala de importancia de cada criterio de
evaluacion, se le asigné una calificacion a cada criterio en un rango de 0 a 5; siendo 0
la calificacion mas baja del criterio y 5 la calificacion més alta. Finalmente, una vez
obtenida la calificacion de cada criterio para cada modelo, se escogio el modelo
termodinamico que mayor puntaje total obtuvo en la calificacion de los criterios.

4.3.  Implementacion del modelo termodinamico

4.3.1. Aplicacion y programacion del modelo termodinamico seleccionado.
Una vez seleccionado el modelo termodindmico, se inicio la etapa de implementacion
del modelo.

Inicialmente se model6 el equilibrio liquido-liquido utilizando parametros de
interaccidn binaria obtenidos de la literatura, esto para verificar que el modelo estaba
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implementado correctamente. El sistema escogido para la implementacién de los
modelos fue DEX500- PEG6000- Agua a 40°C.

El calculo del equilibrio liquido-liquido del sistema se basé en el método
computacional sugerido por Guo et al. (2020), el modelo matematico se basa en la
utilizacion de la funcién fsolve.

Para el célculo del equilibrio liquido-liquido en sistemas ATPS, se debe tener en cuenta

que:

1. El equilibrio liquido-liquido se basa en la igualdad de potenciales quimicos,

Apl =Au!, i=1.2,...,n
Con,
Au; = RT Ina;

2. Se debe conservar el balance de masa tanto global como por componente,
Zi=axi + (1 —a)x!'

3. Existen restricciones sobre los balances,

Zx{zl y le-”zl

L l
El algoritmo fsolve propuesto para el célculo del equilibrio liquido-liquido se presenta
en la Figura 4:
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Ingresar datos de entrada: Temperatura experimental,
fraccion masica global del sistema

v

Supozicion micial de las fracciones de los
componentes en cada faze v 1a fraccion de liquido [
en una de las fases. (Vector de incognitas (X))

—

4 Funcion ffolve )

Seleccionar el modele termodinamico e ingresar
los parametros de interaccion binana

¥

Inpresar las ecuaciones de la
funcidn objetivo a sclucionar

X

Vector fimeidn objetive FCX)
No
FiZ0) ,:E.-'""
b\_I»...__ 51 J_j
Cileulo ELL

Figura 4. Diagrama de flujo para el calculo del ELL del sistema con parametros de la
literatura (elaboracion propia).

La funcién fsolve recibe como valor inicial supuesto el vector de incégnitas (X) que
esta compuesto por las fracciones de las especies en cada fase (x!, x/') y por la fraccion
de liquido ligero en el sistema (a), dado que la fraccion molar de las especies
poliméricas es muy pequefia debido a sus altos pesos moleculares, es recomendable
utilizar la fraccion peso en lugar de fraccion molar. Asi, el vector de incognitas (X) se
describe de la siguiente manera:

[ I 1 1 1 1
X =[x X2 X3 X1 X3 X3 a]

Una vez ingresan los valores iniciales a la funcién fsolve, se resuelven las siguientes
ecuaciones del equilibrio liquido-liquido:

f; = (Ina} — Inal)? (i=123)
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p= () ()

2
fi = (800t — axd — (1 — a)xl)

2
fo = (x819%% — ax} — (1 - )l

2
s = (x§1o00 — axl — (1 — )l

Estas ecuaciones forman un vector F(X):

F(X):[f1 o i fa fs fe f7]

Se busca con la solucién de las ecuaciones mediante fsolve que el vector F(X) sea igual
a cero o con un error muy pequefio (10°). Cuando se logra que el vector F(X) se igual
a cero, el vector X da como solucion las fracciones mésicas de cada componente en las
fases (x/, x!") y la fraccion de liquido ligero en el sistema (o).

4.3.2. Calculo de los parametros de cada modelo seleccionado.

Después de verificar que el modelo termodinamico seleccionado estaba implementado
correctamente, se continud con el ajuste de los pardmetros de interaccion binaria a
partir de valores experimentales del sistema a diferentes condiciones de temperatura y
pesos moleculares de los polimeros. Para la obtencion de los pardmetros de interaccién
binaria del modelo se sigui6 de forma general el algoritmo sugerido por Haghtalab y
Asadollahi (2000), el cual se basa en la minimizacion de dos funciones objetivo (Figura
5):
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Ingresar datos de entrada: Temperatura y
fracciones masicas experimentales para cada
linea de enlace

¥

Seleccionar el modele termodinamico de coef de actividad

binaria del modelo

x

Caleulo inicial de los pardmetros del modele
minimizande OF;

No

OF, =&
51

Caleulo de los parametros optimos del modelo
minimizande OF;

S

51

Figura 5. Diagrama de flujo general para obtencion de parametros de interaccién
binaria (Haghtalab & Asadollahi, 2000).

De forma més detallada la minimizacion de las dos funciones objetivo se hizo mediante
funcién fmincon de Matlab siguiendo el algoritmo que se muestra en la Figura 6:
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Ingresar datos de entrada:
Temperatura experimental, fraceiones
mazicas experimentales.
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¥

-
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de cada faze v globales del sistema v suposicion inicial de
fracciones en cada fase v fraccion de liquido en una de las fazses

—

{vector de medgnitas (X))

!

Funcién fsolve

El modele termedinamico seleccionado recibe como
parametros de interaccidn binaria los pardmetros

optimizados con OF;

¥

Ingresar las ecuaciones de la funcion objetive a

golucionar

v

Veetor funcidn objetive F(X)

No

F0=0.>

5i J

Cilenlo ELL

O:

Célcule nuevos parametros
optimos minimizande OF;

N

OF:=¢g
51

i

Y

Céleule ELL con los pardmetros

finales optimos

Figura 6. Diagrama de flujo para el calculo de los parametros de interaccion binaria
con fmincon (elaboracion propia).

La primera funcién fmincon recibe los parametros de interacciéon binaria supuestos
inicialmente y mediante la minimizacion de la primera funcién objetivo (OF1) se
obtienen unos primeros parametros que cumplen con la igualdad de potenciales

quimicos de cada especie en las dos fases:

M 3
OF = ) ) (Al — al)?

k=11i=1

donde i y k son el numero de especies y lineas de enlace, respectivamente.

Sin embargo, como la minimizacion de la funcion objetivo (OF1) no garantiza la
minimizacién de las distancias (ponderadas) entre las fracciones molares
experimentales y calculadas, y esto es lo que la mayoria de las veces se busca, se debe
entonces minimizar otra funcion objetivo (OF2):
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Donde x®*P y x¢l son las fracciones molares experimentales y calculadas,

respectivamente y j, i y k son los nimeros de fases, especies y lineas de enlace,
respectivamente.

Como se menciond anteriormente, dado que la fraccion molar de las especies
poliméricas es muy pequefia debido a sus altos pesos moleculares, es recomendable
utilizar la fraccion peso (w) en lugar de fraccion molar. En este caso, podemos
reescribir esta funcion objetivo (OF2) como:

M 3 2
_ ; exp cal)?
OFZ —_ Z ManZ(WUk - Wijk
k=1 i=1 j=1

Donde wé? y w°¥ son las fracciones masicas experimentales y calculadas
respectivamente.

Para hacer la minimizacion de la segunda funcién objetivo (OF2) se toman como
valores iniciales los parametros de interaccidn binaria encontrados con la minimizacion
de la primera funcién objetivo (OF1).

Estos parametros ingresan a la funcién fsolve que se encuentra internamente en la
segunda funcion fmincon para resolver el equilibrio liquido-liquido y encontrar las
fracciones maésicas de las especies en cada fase, estas fracciones masicas calculadas
con los nuevos parametros ingresan en la funcion objetivo (OF2) para hacer la
minimizacién de la misma. Cuando se ha logrado la minimizacion de la segunda
funcion objetivo (OF2) se toman los parametros finales 6ptimos que cumplen con la
igualdad de potenciales quimicos y con y la minimizacion de las distancias
(ponderadas) entre las fracciones, y se hace el calculo del equilibrio liquido-liquido del
sistema ATPS.

Como se presentd en la seccidén del marco tedrico, las funciones fsolve y fmincon
poseen una serie de argumentos de entrada que deben ser bien definidos para que las
funciones proporcionen los resultados deseados. A continuacién, se explicara de forma
detallada la configuracidn escogida en los cddigos de programacion y los términos de
entrada definidos para cada funcién:

La sintaxis de la funcion fsolve usada en el programa de Matlab para al calculo del ELL
tiene la forma general:

[xsol, fval,exitflag] = fsolve(Q@residuales, x,opts)

El argumento eresiduales representa la funcion objetivo a resolver por fsolve, dentro
de dicha funcion se encuentra el sistema de ecuaciones que se debe resolver y que en
este trabajo esta conformado por los balances de masa y la igualdad de actividades.
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El argumento x es el vector que contiene los supuestos iniciales para la solucién del
sistema de ecuaciones y con él, el calculo del equilibrio liquido-liquido. Dicho vector
estd conformado por las fracciones masicas de las especies en las fases y la fraccion de
liquido ligero en el sistema.

Por Gltimo, tenemos el argumento de entrada opts U options que se configurd de la
siguiente forma:
opts = optimoptions(@fsolve, 'algorithm', 'levenberg-marquardt',

'ScaleProblem', 'Jacobian', 'TolFun',le-7, 'TolX',1le-7,
'MaxFunEvals', le5, 'Maxiter',6 leb)

Este argumento permite utilizar las opciones de optimizacion de las funciones del
Toolbox. Options permite configurar una gran variedad de elementos como el método
o las tolerancias; entre las configuraciones realizadas con esta herramienta estan:

- El algoritmo utilizado para la solucién del problema: se escogio el algoritmo
levenberg-marquard.

- El nimero maximo permitido de iteraciones de la funcién de optimizacion,
MaxIter.

- El'nlmero maximo de evaluaciones que se pueden hacer de la funcion objetivo,
MaxFunEvals.

- Los dos campos de tolerancias permitidas al proceso de busqueda de la
solucion, TolFun y TolX. TolFun €S Una tolerancia relativa permitida al valor
que devuelve la funcion objetivo y To1x una tolerancia relativa permitida al
valor de los parametros, es decir, a x.

Por otro lado, la funcion de optimizacién usada, fmincon, obtiene el minimo valor
escalar que devuelve una funcion objetivo de varias variables f(x), que debe definir o
crear el usuario, y que esta sujeta a una serie de condiciones.

En el cédigo elaborado para llevar a cabo la optimizacion, la funcién fmincon tiene la
siguiente sintaxis general:

[Theta UNIQUAC, fval,exitflag]=
fmincon (@object UNIQUAC,A, [1,[],[1,[1,[1,[1,[1,0pt)

El argumento eobject UNTQUAC, representa la funcion de optimizacion; es decir, este
argumento llama a la funcion objetivo, la cual devuelve el valor a optimizar.

El argumento 2 es un vector que contiene el valor asignado originalmente a los
elementos del vector x. Inicialmente se comenzaré con los valores de los parametros
de interaccion binaria supuestos para cada modelo termodinamico.

Los argumentos 2, b, Aeq, beg, Se han establecidocomo A=[],b=[], Aeqa=[1] Y
beq =[], ya que no se usa ninguna condicion del tipo A.x = b, Aeq.x = beq para la
funcion objetivo.
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Los argumentos 1b, ub seran las cotas inferiores y superiores que se le impongan a los
valores del vector de parametros x. Como no existen limites se establecen Ib =[] y ub

=0

También el argumento nonlcon Se establece a un conjunto vacio, ya que no se usan
restricciones del tipo c(x) = 0, ceq(x) = 0.

Por ultimo, tenemos el argumento de entrada opt. En este caso el Gnico campo cuyo
valor se ha cambiado en la estructura de opciones de optimizacion ha sido: EI campo
que indica el namero maximo de evaluaciones que se pueden hacer de la funcién
objetivo, MaxFunEvals.

4.3.3. Evaluacion estadistica para predecir el grado de ajuste de los modelos
termodinamicos

Finalmente, se hizo una evaluacion estadistica para predecir el grado de ajuste de cada
modelo termodinamico. Para la evaluacion estadistica de los modelos termodinamicos
se calcul6 la desviacion de la raiz cuadrada media (RMSD), de forma similar a la
sugerida por Kang y Sandler (1987), asi:

wcale exp\ 2
100 Uk lek
RMSD = — e
~Calc 4 ., €xp
k=14 j=146=i=1 \Wj T W

Donde we, w® y N son las fracciones masicas experimentales, calculadas, y el
namero de componentes, respectivamente.

4.4.  Evaluacion del poder predictivo del modelo termodinamico
seleccionado

Para evaluar el poder predictivo de los modelos termodinamicos seleccionados se
evaluo el efecto de la temperatura en la prediccién de los parametros de interaccion
binaria a partir de la correlacion de los pardmetros encontrados. Para ello, se tomaron
dos funciones en donde los pardmetros de interaccion binaria de los modelos son
dependientes de la temperatura (Skjold-Jgrgensen et al. 1980),

1) Ajj = ajj + bij - T
2) Aij=aij+ b/ T

Posteriormente se eligieron 3 puntos, es decir 3 temperaturas (4, 10 y 40 °C) y se
minimizo el error. Una vez se minimizado el error, se analizo el poder predictivo a otra
temperatura no usada para la descripcion del equilibrio (20°C). Finalmente, se
compararon los Aij obtenidos de la regresion con los obtenidos experimentalmente a
cada temperatura.
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5. RESULTADOS Y ANALISIS
5.1.  Revision bibliografica
= Reuvision bibliogréafica de los modelos termodinamicos

A lo largo de los afios varios autores han estudiado diferentes modelos de composicién
local para describir el comportamiento de fase de los sistemas acuosos polimero-
polimero y polimero-sal. Los mas utilizados son los modelos Flory-Huggins,
UNIQUAC, NRTL y UNIFAC. Sin embargo, Haghtalab y Asadollahi (2000)
presentaron un nuevo modelo de exceso de energia de Gibbs denominado UNIQUAC-
NRF, al comparar los resultados de este nuevo modelo con los de UNIQUAC se
demostro que el modelo UNIQUAC-NRF es mucho mas preciso. También, Zafarani-
Moattar y Sadeghi (2002) desarrollaron un nuevo modelo de composicion local basado
en la teoria de la red, que es un modelo de factor no aleatorio modificado (NRF), para
la representacion del exceso de energia de Gibbs de las soluciones de polimero, los
resultados al compararlos con los obtenidos de la teoria FH, UNIQUAC, y NRTL, da
como resultado que el modelo presentado en el trabajo produce constantemente
mejores resultados.

El modelo UNIQUAC-NRF utiliza los supuestos del modelo NRTL-NRF propuestos
por Haghtalab y Vera (1988) y la expresion de composicion local del modelo
UNIQUAC. El modelo NRTL-NRF se ha utilizado para soluciones acuosas binarias y
multiples de electrolitos, sistemas de electrolitos débiles y sistemas acuosos-organicos.

En general los resultados muestran que tanto el modelo UNIQUAC, como el modelo
UNIQUAC-NRF se ajustan muy bien al comportamiento de fases de los sistemas
polimero-polimero y polimero-sal, sin embargo, los resultados del modelo UNIQUAC-
NRF son mucho mas precisos que los del modelo UNIQUAC, y esto se debe a que,
aunque tienen el mismo nimero de parametros, la naturaleza de los nuevos pardmetros
de interaccion para el modelo UNIQUAC-NRF es diferente a la de los parametros del
modelo UNIQUAC, estos nuevos pardmetros corrigen la no aleatoriedad de las
moléculas de un sistema (Haghtalab & Asadollahi, 2000).

Tanto para el modelo UNIQUAC como UNIQUAC-NRF se requiere la estimacién de
dos parametros: el volumen y el area de superficie (r’ y q” respectivamente) para cada
componente. Sin embargo, en algunos casos es dificil la estimacion de estos parametros
y hay que recurrir a informacion adicional de propiedades fisicas para poder
determinarlos; ademas, para un sistema de dos fases con tres componentes, se requieren
seis parametros de interaccién binarios ajustables, Ai. A partir de diferentes
suposiciones iniciales para Ajj, se pueden obtener diferentes conjuntos de pardmetros
de interaccion. Los resultados indican el papel importante de la estimacién inicial, y la
posibilidad de los multiples conjuntos de parametros resultantes del procedimiento de
minimizacién con los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF (Kang & Sandler,
1987).
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En cuanto a los modelos MNRTL y mNRTL-NRF (la m se refiere a modificado) se
brinda la siguiente informacion:

Con respecto al modelo NRTL; previamente se habia propuesto una modificacion para
el modelo NRTL que lograra trabajar con soluciones binarias poliméricas, luego se
extendio para el calculo del ELL de sistemas ATPS polimero-polimero y polimero-sal.
Dicha modificacion se reduce a un modelo con 6 parametros ajustables binarios,
aclarando que la correlacion de los parametros binarios polimero-agua y sal-agua se
puede realizar a partir del equilibrio liquido-vapor de los correspondientes sistemas
binarios (Wu et al.,1998).

La modificacion del modelo NRTL toma en cuenta tres contribuciones: Las
interacciones electrostaticas de largo alcance entre iones, las interacciones de corto
alcance entre segmentos de polimeros, iones y segmentos de iones y el exceso de
entropia combinatorial de los grados de libertad internos de los polimeros. Los
pardmetros desconocidos del modelo son ajk y tjk, pero los valores de a no se tratan
como parametros ajustables, sino que son previamente seleccionados; el criterio de
dicha seleccion se basa en el método de ensayo y error en el procedimiento de
correlacionar los pardmetros del modelo t. Para la estimacion de los pardmetros se
requiere de las siguientes propiedades para las sustancias puras: peso molecular,
numero de segmentos (de los polimeros), volumen molar y densidad. Ademas, para
sistemas ATPS polimero-sal se necesita de la constante dieléctrica y la densidad de la
solucion libre de sal; el articulo consultado brinda las expresiones para encontrarlas,
pero se necesita de las constantes dieléctricas de las especies (Wu et al.,1998).

El modelo NRTL tiene sus ventajas en comparacion a modelos como UNIFAC o
UNIQUAC, porque usa 6 pardmetros binarios y solo dos de ellos deben ser
correlacionados a partir de datos de otro ATPS. El modelo UNIFAC, por ejemplo,
utiliza méas de 6 parametros y modelos como Flory-Huggins y UNIQUAC usan
parametros de modelo que deben ser correlacionados completamente a partir de
informacion del ELL del ATPS (Wu et al.,1998).

Con respecto al modelo NRTL-NRF, antes de proponer el modelo NRTL-NRF se
tenian en cuenta modelos de composicion local de dos pardmetros ajustables que
poseian la limitacion de que no podian correlacionar coeficientes de actividad por
encima de una molalidad de 6; algo muy necesario en procesos industriales como la
cristalizacion de otras sales. EI modelo NRTL-NRF toma en cuenta dos contribuciones:
las fuerzas de largo alcance (interacciones ion-ion) representadas por la teoria de
Debye-Hiickel y de interacciones de corto alcance (interacciones molécula-molécula,
molécula-ion, ion-ion en altas concentraciones) representadas por las composiciones
locales a través de factores no aleatorios. De esta forma, con solo dos parametros
ajustables por electrolito, el modelo es valido para todo el rango de concentraciones
del electrolito, desde la solucion diluida hasta la saturacion (Haghtalab & Vera, 1988).
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Usando la fraccion de &rea local se puede adaptar este modelo a sistemas acuosos
binarios de electrolito, polimero y ternarios de soluciones acuosas polimero-sal. El
modelo considera tres contribuciones: la de las interacciones electrostaticas de largo
alcance, la contribucion combinatorial y la contribucion de las partes residuales;
presenta 6 parametros ajustables y necesita de 2 pardmetros estructurales que son el
volumen (r) y la superficie (q) de iones, polimero y agua. El modelo presenta un muy
buen ajuste a cambios de pH y peso molecular de los polimeros; ademas, al comparar
el desempefio de este modelo con el de otros como UNIQUAC, UNIFAC y UNIFAC-
NRF el modelo presenta una mayor precision, particularmente cuando el PEG tiene un
peso molecular mayor (Haghtalab & Joda, 2009).

Para organizar y ponderar las caracteristicas de cada uno de los modelos, se decidid
estructurar la Tabla 1 teniendo en cuenta los siguientes factores: grado de ajuste,
ndmero de parametros, la sensibilidad del modelo a los valores iniciales de los
parametros y la actualidad del modelo. Para el grado de ajuste la calificacion es “muy
alto” si los valores de la desviacion de la raiz cuadrada media (RMSD: Root Mean
Square Deviation) entre las composiciones calculadas y experimentales estan entre el
0% y el 1%, y “alto” si se encuentran entre el 1% y el 4%. Para la calificacion de la
actualidad en el uso del modelo, se tiene en cuenta el afio del articulo que muestra la
aplicacion del modelo en sistemas conformados por polimeros. Se califica como
“actual” desde el afio 2000 en adelante y como “no actual” desde el 2000 hacia atras.

Tabla 1. Resumen de los criterios evaluados en la seleccién del modelo.

Sensibilidad a

. . Grado Numero de los valores Actualidad
Modelo Sistemas ajustados - . e en el uso del
de ajuste parametros iniciales de los
) modelo
pardmetros
UNIQUAC ] ] 2 esflma?les
. Polimero-polimero r'yq) No actual
(universal li | Alto :stabl Alto
uasichemical) Polimero-sa §aju_sta es (1987)
g binarios (Aij)
UNIQUAC-NRF 2 estimables
(UNIQUAC- Polimero-polimero Muy Tyvq) Actual
Nonrandom Polimero-sal alto 6 ajustables Alto (2000)
factor) binarios (Aij)
Modified NRTL Polimero-polimero Muy 6 ajustables No actual
(Nonrandom Two . e ; Alto
L Polimero-sal alto binarios (tjk) (1967)
Liquids)
Modified NRTL- 2 estimables
NRF (MNRTL- . i Tryq) No actual
Nonrandom Polimero-sal Alto 6 ajustables Alto (1988)
Factor) binarios (aij)
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= Revision bibliografica de informacion experimental

Para el estudio del sistema ATPS Polietilenglicol-Dextrano se encontro la informacion
experimental a diferentes temperaturas y pesos moleculares de los polimeros, mostrada
en la Tabla 2.

Tabla 2. Informacion experimental encontrada en la literatura.

Numero de
Sistema Tem;(n:e(r)atura lineas de PEG DEX Mgééo ’ MBE;O ’ Referencia
enlace
A 273.15 6 PEG 3000 D500 3.14 101
B 203.15 7 PEG3000 D500 3.14 101 (gtoar;ﬂiggl”)“
C 313.15 7 PEG 3000 D500 3.14 101
D 277.15 4 PEG 6000 D 500 6.23 179.347
E 283.15 4 PEG 6000 D 500 6.23 179.347  (GroRmann
F 293.15 7 PEG 6000 D 500 6.23 179.347  etal.,1995)
G 313.15 4 PEG 6000 D500 6.23 179.347
H 298.15 4 PEG 4000 D 10000 3.810 13.239
| 298.15 4 PEG 6000 D 10000 5.318 13.239
J 298.15 4 PEG 10000 D 10000  10.216 13.239
K 298.15 4 PEG 20000 D 10000  19.081 13.239
L 298.15 4 PEG 4000 D 60000 3.810 27.705
M 298.15 4 PEG 6000 D 60000 5.318 27.705  (Forciniti et
N 298.15 4 PEG 10000 D 60000  10.216 27.705  al., 1991)
o) 298.15 4 PEG 20000 D 60000  19.081 27.705
P 298.15 4 PEG 4000 D 110000  3.810 52.066
Q 298.15 4 PEG 6000 D 110000  5.318 52.066
R 298.15 4 PEG 10000 D 110000  10.216 52.066
S 298.15 4 PEG 20000 D 110000  19.081 52.066

5.2.  Modelos termodinamicos seleccionados

Para la seleccién del modelo fue preciso elaborar una matriz de seleccién en la cual se
le diera un peso o relevancia a cada uno de los aspectos involucrados en la evaluacion
de los modelos termodinamicos. Luego, dependiendo de la informacion encontrada
durante la revision bibliogréafica se calificd cada uno de estos aspectos, obteniendo asi,
el o los modelos mas adecuados para modelar el sistema ATPS de interés. El peso de
cada criterio se establecio segln una escala de importancia de 0 a 100. La calificacion
de cada criterio se realiz6 en una escala de 0 a 5, siendo 0 la calificacion méas negativa
del factor y 5 la calificacion mas positiva.

El peso o relevancia para cada factor, ordenados de mayor a menor fueron: el factor de

“trabaja con sistemas ATPS polimero-polimero” es de 30; siendo el mas importante,

porque este criterio nos ayudaria a descartar modelos que no sean aplicables en la
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modelacion de nuestro sistema de interés. El peso del “grado de ajuste” es de 25 porque
de los modelos aplicables se deben considerar los que tengan el mejor juste a la
informacion experimental. El peso de la “actualidad del uso del modelo” es de 20, con
el paso de tiempo se han generado y refinado diversos modelos, por lo cual es necesario
tener mas en cuenta modelos mas recientes o que sigan siendo usados en la actualidad
para la modelacion de sistemas ATPS polimero-polimero. Al factor de “numero de
parametros” se le asigna un peso de 15, porque este factor determina la complejidad
del modelo y por ende de su posterior aplicacion; de igual forma, la calificacion del
numero de pardmetros se realiza teniendo en cuenta la cantidad de parametros
ajustables. Por ultimo, se le asigna un peso de 10 al factor “sensibilidad a los valores
iniciales del modelo”, porque si bien es un aspecto importante a tener en cuenta en la
aplicacion de los modelos, este factor no determina un mejor ajuste o desempefio del
modelo. Teniendo en cuenta la informacion anterior, se construye la tabla de seleccion
(Tabla 3).

Tabla 3. Matriz de seleccion de los modelos termodinamicos.

Calificacién del criterio

Criterio Peso UNIQUAC- MNRTL-
ponderado UNIQUAC NRF MNRTL NRF
1. Grado de ajuste 25 4 5 5 4
2. Numero de parametros 15 4 4 4 4
3_. _Se_n5|b|I|dad a Ios: valores 10 3 3 3 3
iniciales de los parametros
4. Actualidad en el uso del 20 3 5 1 4
modelo
5. Trabaj,a con S|st?ma ATPS 30 5 5 5 0
polimero-polimero
Calificacion total del modelo 100 4 4,65 3,85 2,7

A partir de la informacion obtenida con la matriz de seleccion, se puede observar que
el modelo UNIQUAC-NRF es el mas adecuado para modelar sistemas ATPS polimero-
polimero; aun asi, se decidi6 trabajar con los dos modelos que obtuvieran mayor
puntaje. Por lo tanto, los modelos seleccionados para el desarrollo de este trabajo son
UNIQUAC y UNIQUAC-NRF. A continuacion, se mostrard la estructura y los
principales parametros de cada modelo seleccionado.

= Modelo UNIQUAC

El modelo UNIQUAC derivado de Abrams y Prausnitz es el siguiente:

g

RT ~ |RT

E g1Combinatorial g 1Residual
9 NEd
RT

Donde la parte combinatorial esta dada por:
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gicombinatorial
lg l

= le ln— quxl In—

RT

Y la parte residual:

E Residual N N
[ =— z q;x; In [2 ZH Tji]
i i

En términos de coeficientes de actividad:

combinatorial + lnyreSLdual

Iny; = lnyl

Teniendo en cuenta lo anterior, el modelo de UNIQUAC para polimeros: (Oishi and
Prausnitz, 1978)

. 0! M.
In gfombinatorial — 1! 4 — Mlql In—+ M;l] — —;Cqbl Z Lix;
i

Y , j
L -
j
. Q’Tl..
In alesidual = M.q! lnz 0/t — Ll
- Yr OpTh) Ok Trj
Donde:
1A
P! = Ti Xi
' Ziri,xl
!
o' = q;Xi
i — [
Xiqix;

a;: Actividad del componente i

M;;: Peso molecular del componente i

r{: Parametro volumen del constituyente i por unidad de masa

q;: Parametro area superficial del constituyente i por unidad de masa
¢;: Fraccion volumen

0, : Fraccion area superficial

x;: Fraccion peso de especie i

7;;. Parametro interaccion binario

l;: Parametro de tamafio

! Z ! ! ! 1
li =§(ri _Qi)_<ri _ﬁ>
L
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Donde:
Uij — Uy
R

U;j: Energia de interaccion entre moléculas iy j o segmentos de cadenas de polimeros
z: numero de coordinacion que generalmente se establece en 10.

= Modelo UNIQUAC-NRF (Haghtalab & Asadollahi, 2000).

Aij -

! !

0; M:
In alcombmatorlal lnqbl +2 Mlql In— + Mil£ — # E l{Wj
i -

!
(

In aresidual =Mal1+1 I ’ I—;;I;{
i = M;q; + n[ii BF +(1 0) len T
. . i
j j=1 1]

JE!

1 I
Z 6.6/ In ( Kl lk)
k 1 =1
k#i l#k,i
Donde:
. Trw
¢' = ; ]
l ZJ'T}'WJ
6! = ql{V:/l'
2 q;w;

a;: Actividad del componente i

M;: Peso molecular del componente i

r;: Pardmetro volumen del constituyente i por unidad de masa

q;: Parametro area superficial del constituyente i por unidad de masa
¢;: Fraccion volumen

6, Fraccion area superficial

w;: Fraccion peso de especie i

7;;+ Parametro interaccion binario

El factor no aleatorio se puede obtener como:
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T..

1 _ lj
e N
§ k9 KTkj

! z ! ! ! 1
=50 —qj)—<rj _ﬁj)

5.3.  Implementacion de los algoritmos de programacion

5.3.1. Aplicacion y programacion de los modelos termodinamicos seleccionados.

La primera parte de la implementacion de los modelos se fundamento en la
programacion de cada uno de los modelos seleccionados, dicha programacion se
realizd en el software Matlab. Con el objetivo de tener certeza de que los cédigos de
los modelos funcionaban correctamente y de que sus posteriores usos en la
determinacion de los pardmetros generarian resultados adecuados, se decidié modelar
el sistema ATPS PEG 6000- DEX 500 a 40°C del cual se tiene informacion
experimental y también los pardmetros Aij (Tabla 4) encontrados por Pazuki et al.
(2009).

Tabla 4. Parametros Aij reportados para el sistema ATPS PEG 6000- DEX 500 a
40°C

Modelo A Az Ais Az Ao Az

UNIQUAC 261.534  -163.868 -278.987 200.934 -355.912 342.212
UNIQUAC-NRF -312.127  -151.624 -284.877 94.487 -367.482 -588.611

Para implementar el modelo, se necesitan las propiedades de volumen del constituyente
i por unidad de masa (r’) y el area superficial del constituyente i por unidad de masa
(q’). Dichos parametros son reportados por Kang y Sandler (1987) en la Tabla 5.

Tabla 5. Parametros 1’ y q” para los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF.

Componente r'x10? q'x102
PEG 3.87 2.57
DEX 2.717 1.96
Agua 5.11 7.78

En base a los algoritmos de programacion mostrados en la seccion de la metodologia
se elabord el codigo del proceso flash del sistema (el codigo de Matlab se puede
verificar en los anexos, seccion A.2), se calcul6 el ELL y se graficé la curva binodal
del sistema, presentada en la Figura 7. En dicha figura se comparan las composiciones
experimentales con las encontradas mediante el modelo UNIQUAC y el modelo
UNIQUAC-NRF.
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Figura 7. Curva binodal para el sistema ATPS PEG6000-DEX500 a 40°C

Basados en un analisis visual de la Figura 7, se puede decir que los resultados obtenidos
a través de la implementacion de los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF se
acercan bastante a los valores obtenidos de forma experimental.

De igual forma, se calculd la desviacion de la raiz cuadrada media (RMSD) entre las
composiciones calculadas y las experimentales; siendo de 14.0898 para el modelo
UNIQUAC y de 7.8327 para el modelo UNIQUAC-NRF. Los RMSD reportados por
Pazuki et al. (2009) son 8.52 y 6.36 para los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF
respectivamente. Comparando estos resultados con los obtenidos en la modelacién
realizada en el presente trabajo, se puede ver que los obtenidos en la referencia son mas
cercanos a la realidad experimental; pero esto no quiere decir que los resultados
obtenidos sean erroneos puesto que el método del desarrollo del flash puede diferir de
una referencia a otra. En este trabajo se uso la herramienta fsolve como el corazén del
algoritmo y en las otras referencias no se especifica el método usado para la solucién
del flash. Por ejemplo, en los resultados reportados por Haghtalab y Asadollahi (2000)
para el mismo sistema trabajado, a la misma condicién de temperatura; los valores de
RMSD son de 17.81 y 6.64 para los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF
respectivamente.
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5.3.2. Cdlculo de los pardmetros de cada modelo seleccionado.

Para el calculo de los parametros, se seleccionaron 5 sistemas polietilenglicol-dextrano
a diversas temperaturas y con dos pesos moleculares para el polietilenglicol. Los
sistemas, sus condiciones y referencias se muestran en la Tabla 6.

Tabla 6. Sistemas PEG-DEX para la determinacion de pardmetros.

. Temperatura No. de lineas Mn-10° Mn -10° .

Sistema K] de reparto PEG DEX PEG 3 DEX Referencia
A 277.15 4 PEG6000 D500 6.23 179.347
B 283.15 4 PEG6000 D500 6.23 179.347
C 293.15 7 PEG6000 D500 6.23 179.347 (Grofmann
D 313.15 4 PEG6000 D500 6.23 179.347 etal.,1995)

PEG

E 293.15 8 35000 D500 39.005 179.347

Siguiendo los algoritmos de programacion para la estimacion de parametros mostrados
en la seccién de metodologia, se elabord el cédigo de Matlab mostrado en los anexos-
seccion A.3. Los parametros 6ptimos obtenidos se muestran en la Tabla 7 y las curvas
binodales en las que se compara la informacion experimental y la obtenida con los
pardmetros encontrados se muestran en los anexos-seccion A.1.

Tabla 7. Parametros 6ptimos para cada sistema.

Sistema Modelo @ A1 b A3 An A Az Az RMSD
A 1 4475941  -273.0551 -232.2382 -360.4806 263.3049 452.3936  2.33
2 -436.8428 -244.4606  -25.2870 -296.3530 -12.6691 -306.0034 2.96
B 1 401.2354  -283.8319 -214.9269 -361.1765 284.5926 446.8130 1.90
2 -524.7812 -253.2786 -1.0961  -309.3189 -87.3650 -351.9811 5.26
C 1 314.1977 -308.8713 -197.6153 -387.7665 355.9979 504.0900 4.40
2 -680.3834  -278.9413  -93.4830 -325.8555 -272.2419 -414.3178 6.93

D 1 271.3469  -281.9057 -160.3643 -349.1599 213.9234 327.7989 10.83
2 -586.1270 -323.8165 -135.8079 -380.6716 327.0006 -628.9089 5.58
E 1 156.6047 -282.43744 -137.7986 -384.1856 262.8293 482.1472 5.89
2 -606.9220 -270.1513 -436.9774 -328.2143 -200.6782 -422.9552 4.98

21: UNIQUAC, 2: UNIQUAC-NRF

P Ajj = (uiu) /R

Por dltimo, se realiza una comparacion entre las curvas binodales a diferentes
temperaturas para el sistema PEG6000 - DEX500 con los sistemas A, B, D y entre las
curvas de los sistemas C, E que son sistemas PEG-DEX a la misma temperatura, pero
con PEG de diferente peso molecular. Con respecto a la Figura 8, se puede observar
que el cambio de temperatura no afecta en gran medida la forma de las binodales; aun
asi, se ve que si existe un patron: a medida que la temperatura del sistema aumenta, la
concentracion necesaria para la separacion es mayor. Por otro lado, como se puede
observar en la Figura 9 a diferencia de las curvas con cambio de temperatura, las
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binodales cambian apreciablemente su forma a medida que el peso molecular del
polietilenglicol aumenta, la binodal del PEG de peso mayor se acerca bastante a los
ejes y aumenta el &rea bifésica; ademas, se puede ver también que a medida que el peso
molecular del PEG aumenta, la concentracion necesaria para la separacion es menor.
Esto ocurre porque un incremento en el grado de polimerizacion contribuye al
decrecimiento de la entropia de la mezcla, debido a que una molécula més pequefa
tiene més posibilidades de acomodarse en la mezcla. Por lo tanto, PEG 35000 puede
generar la separacion de fases de manera més eficiente que el PEG 6000, debido a que
su habilidad para incrementar la entropia de los sistemas es menor que la del PEG 6000
(Carvalho et al., 2008).

14
12 T=4°C
T=10°C
10
Q) T =40°C
S 8
o
o
3
o 6
L
[a
4
2
0
0 5 10 15 20 25

DEX 500 (%e/p)

Figura 8. Curvas binodales para el sistema ATPS PEG6000-DEX500 a diferentes
temperaturas usando el modelo UNIQUAC-NRF.
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Figura 9. Curvas binodales para los sistemas ATPS PEG-DEX500 a diferente peso
molecular del PEG usando el modelo UNIQUAC-NRF.

5.4. Evaluacion del poder predictivo del modelo termodinamico
seleccionado

Para evaluar el poder predictivo de los modelos seleccionados se realiz6 la
minimizacion del error para cada una de las funciones de los parametros de interaccion
binaria en funcion de la temperatura y se determinaron los parametros aij y bjj, la
minimizacién del error se realizé con 3 temperaturas diferentes (4, 10 y 40°C). Los
resultados para cada modelo se muestran en las Tablas 8 y 9:

Tabla 8. Parametros de interaccion binaria en funcion de la temperatura para

UNIQUAC
Aij = aij + bij - T
Ap A A Az Az Az

bij -4,7131 -0,1458 1,9392 0,3422 -1,6891 -3,6242
aij 1745,62 -237,1387 -767,0964 -456,5806 745,72341 1464,2009
Aij=aij +bij/ T

A Auz Az Ax Az Az
bij 412475,17 13145,624 -169635,7 -29784,55 146270,31 315947,52
aij -1047,339 -324,8764 381,78385 -254,349 -249,8736 -679,2488
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Tabla 9. Parametros de interaccion binaria en funcion de la temperatura para
UNIQUAC-NRF
Aij = aij + bij ‘T
Ar A Az Az Azt Az
bij -3,4687 -2,2517 -3,5282 -2,3539 10,8472 -9,0539

aij 494,0077 381,7388 973,1742  356,5492 -3082,5 2207,0777
Aij=aij+bij/ T
A Az A Ao Az Az

bij 305777,5195 196516,2 306360,97 205584,43 -941867,6 790596,6
aij  -1569,1380 -950,7329 -1109,294 -1036,897 3319,8273 -3152,098

Una vez conocidos los pardmetros ajj y bij, se calcularon los parametros Aij a 20°C para
cada funcion y cada modelo:

Tabla 10. Prediccién parametros Aij a 20°C con UNIQUAC

A Ais An A Az Az

Aij=aij+bij T  363.9659 -279.8892 -198.6315 -356.2545 250.5621 401.7533
Aij=aij+bij/ T 359.7061 -280.0337 -196.8813 -355.9507 249.0870 398.5186
Experimental 314.1977 -308.8713 -197.6153 -387.7665 355.9979 504.0900

Tabla 11. Prediccion parametros Aij a 20°C con UNIQUAC-NRF

Ap A Axn Az Az Az

Aij=aij+bij T  -522.8545 -278.3554 -61.1201 -333.4889 97.3499 -447.0723
Aij=aij+bij/ T -526.0627 -280.3723 -64.2288 -335.6025 106.9068 -455.1966
Experimental -680,3834 -278.9413 -93.4830 -325.8555 -272.2419 -414.3178

Como se puede ver en las Tablas 10 y 11, aunque los valores de los pardmetros de
interaccion binaria de los modelos termodinamicos obtenidos de la regresion son del
mismo orden de magnitud a los obtenidos experimentalmente, se observan
discrepancias importantes que no los hacen adecuados para predecir los equilibrios de
fases del sistema ATPS y eso podria deberse a que los parametros se ajustan a otro tipo
de funcién dependiente de la temperatura, 0 a que los parametros no dependen Unica y
exclusivamente de la temperatura, sino que ademas dependen de los datos
experimentales, es decir de las fracciones masicas experimentales de cada compuesto
en las fases y como se observd en la Figura 8, estas concentraciones varian con la
temperatura. Asi que usar las funciones evaluadas anteriormente no es adecuado para
predecir el comportamiento de los pardametros a diferentes temperaturas.
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6. CONCLUSIONES

Para el desarrollo de este trabajo se evalud la posibilidad de aplicacion de diversos
modelos termodindmicos en la modelacion del ELL de sistemas ATPS polimero-
polimero; mas especificamente del sistema polietilenglicol-dextrano-agua, siendo
seleccionados los modelos UNIQUAC y UNIQUAC-NRF como los modelos méas
apropiados para la modelacion. Los pardmetros de interaccién binaria obtenidos tanto
para UNIQUAC como UNIQUAC-NRF permiten obtener resultados que se ajustan en
buena medida con los datos experimentales del equilibrio liquido-liquido que fueron
tomados en cuenta; al comparar los parametros RMSD de este trabajo con los obtenidos
en otras referencias se observa que dichos valores varian ya sea por encima o por debajo
de los valores encontrados en este trabajo; pero eso es de esperarse porque cada uno de
los estudios citados realizé la minimizacion para encontrar los parametros de manera
diferente, esto puede ser un factor que interviene en el grado de precision de los
parametros a encontrar. Por otro lado, el ajuste de los parametros encontrados a
funciones dependientes de la temperatura mostro que los modelos no son predictivos
porque no se pudieron replicar los pardmetros obtenidos de la minimizacién con los
obtenidos a través de la regresion de manera satisfactoria. Se recomienda en futuros
trabajos evaluar el poder predictivo de los modelos desde la dependencia a la
temperatura de los pardmetros de volumen (r) y area superficial (q) de los sistemas a
estudiar.
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A. ANEXOS

A.1. Curvas binodales para cada sistema trabajado.

The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 4°C
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Figura A-1. Curva binodal para el sistema ATPS PEG6000-DEX500 a 4°C

The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 10°C
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Figura A-2. Curva binodal para el sistema ATPS PEG6000-DEX500 a 10°C
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The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 20°C
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Figura A-3. Curva binodal para el sistema ATPS PEG6000-DEX500 a 20°C

The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 40°C
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The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 35000 at 20°C
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Figura A-5. Curva binodal para el sistema ATPS PEG35000-DEX500 a 20°C

A.2. Cédigos y funciones principales para el calculo del ELL con pardmetros de
la literatura.

Programa principal

clc

clear all

format short

format compact

%% ATPS:

% DEX 500 (1)-PEG 6000 (2)-H20(3) @40°C

global xg x

[
|

= 313.15; %[K]
= 8.314; % [J/molK]

)
|

% Composicién global

xgl = [0.0677 0.0507 0.8816
0.0800 0.0648 0.8552
0.0980 0.0699 0.8321
0.1087 0.0756 0.8157];

$Suposicidén inicial

xguess = [0.1425 0.0151 0.8424 0.0030 0.0842 0.9128 0.45
0.1856 0.0093 0.8051 0.0005 0.1082 0.8913 0.455
0.2166 0.0050 0.7784 0.0003 0.1247 0.8750 0.445
0.2371 0.0024 0.7606 0.0002 0.1377 0.8620 0.41;
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opts = optimoptions(@fsolve, 'algorithm', 'levenberg-
marquardt', 'ScaleProblem', '"Jacobian', 'TolFun',le-7, 'TolX"',le-
7, '"MaxFunEvals',1le5, 'Maxiter',1eb);

% UNIQUAC

xalma =[];

for i = 1:4

X = xguess (i, :);

xg = xgl (i, :);

[xso0l, fval,exitflag] = fsolve(Q@residuales, x,0pts)
xalma = [xalma; xsol];

end

xalma

% UNIQUAC-NRF

xalmal =[];

for i = 1:4

X = xguess (i, :);

xg = xgl(i,:);

[xsoll, fval,exitflag,output] = fsolve(@residualesl, x,opts)
xalmal = [xalmal; xsoll];

end

xalmal

%% Resultados experimentales
W DEX =[0.0002
0.0003
.0005
.0030
.1425
.1856
.2166
.2371*100;
L1377
.1247
.1082
.0842
.0151
.0093
.0050
.00241*100;
%% Resultados UNIQUAC & UNIQUAC-NRF
SUNIQUAC

W _PEG =]

[eNeoNoRolBoNoNoNoNoNolNolNolle]

(@}

1)
4)
U PEG = [xalma(:,2)
5)
$UNIQUAC - NRF
V_DEX = [xalmal (:
xalmal (:,
V_PEG = [xalmal (:
xalmal (:
figure
plot (W DEX,W PEG,'d',U DEX,U PEG,'k"',V DEX,V PEG,'hm')
legend ('EXP', "UNIQUAC', "UNIQUAC-NRF")
title('The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 40°C'")
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ylabel ('Weight percent of PEG')
xlabel ('Weight percent of DEX')

Funcidn residuales

function residl = residuales (xguess)
% DEX 500(1)-PEG 6000 (2)-H20(3) @Q40°C

global xg

T = 313.15; %[K]

R = 8.314;
A = [0 261.534 -278.987
-163.868 0 -355.912

200.934 342.212 01];

In al = Actividadii (xguess(1:3),T,A);
In aIl = Actividadii(xguess(4:6),T,A);

suml = sum(xguess(l 3)),

sumII = sum(xguess(4:6));

Resl = (In_aI(l)-1n aII(1l))"2;

Res2 = (ln_aI(2)- ln_aII(Z))AZ,

Res3 = (lIn_aI(3)-1n aII(3))"
-1)"2)+ ((sumII- 1)

)) - (l-xguess (7)) *xguess (4))"2;

AAAP—‘LA)I\)D—‘

(
(
(
Res4 = ((sumI
(
(
(

2);
Resb = (xg(l)-(xguess (7) *xguess (1
Res6 = (xg(2)-(xguess (7)*xguess (2))-(l-xguess (7)) *xguess (5))"2;
Res7 = (x ) — (xguess (7) *xguess (3) ) - (l-xguess (7)) *xguess (6) ) "2;

residl=[Resl,Res2,Res3,Res4,Res5,Res6,Res7];
end

Funcién UNIQUAC

function 1ln actividadi = Actividadii( x,T,A)
SUNTITLED Summary of this function goes here

%$Parametros para UNIQUAC: r, q:

o\

ATPS:
DEX 500 (1)-PEG 6000 (2)-H20(3) @40°C

o\

M = [179347 6230 18.0152]1;% Peso molecular
r = [0.02717 0.0387 0.0511]; % Parametros de volumen
g = [0.0196 0.0257 0.0778]; % Parametros de area

%% MODELO UNIQUAC
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suma Phi = r(1)*x(1) + r(2)*x(2) + r(3)*x(3);

suma_Theta = g(1)*x (1) + g(2)*x(2) + q(3)*x(3);

Phi(l) = (r(l)*x ) /suma_Phi;

Phi(2) = (r(2)*x(2))/suma Phi;

Phi(3) = (r(3)*x(3))/suma_Phi;

Theta(1l) = (g(l)*x(1l))/suma_Theta;

Theta(2) = (g(2)*x(2))/suma_Theta;

Theta(3) = (g(3)*x(3))/suma_Theta;

Tau(l,1) = exp(-A(1,1)/T);

Tau(l,2) = exp(-A(1,2)/T);

Tau(l,3) = exp(-A(1,3)/T);

Tau(2,1) = exp(-A(2,1)/T);

Tau(2,2) = exp(-A(2,2)/T);

Tau (2,3) = exp(-A(2,3)/T);

Tau (3,1) = exp(-A(3,1)/T);

Tau(3,2) = exp(-A(3,2)/T);

Tau(3,3) = exp(-A(3,3)/T);

L(1) = 5*(r(1)-g(1))-(xr( 1/M ) ;

L(2) = 5*(r(2)-g(2))-(x( 1/M(2)));

L(3) 5* (r(3)-q(3)) - (xr( 1/M ) ;

sumal = x(1)*L (1) + x(2)*L(2) + x(3)*L(3);

pl = Theta(l)*Tau(l,1l) + Theta(2)*Tau(2,1) + Theta(3)*Tau(3,
p2 = Theta(l)*Tau(l,2) + Theta(2)*Tau(2,2) + Theta(3)*Tau(3,
p3 = Theta(l)*Tau(l,3) + Theta(2)*Tau(2,3) + Theta(3)*Tau(3,
p4 = Theta(l)*Tau(l,1l) + Theta(2)*Tau(2,1) + Theta(3)*Tau(3,
p5 = Theta(l)*Tau(l,2) + Theta(2)*Tau(2,2) + Theta(3)*Tau(3,
p6 = Theta(l)*Tau(l,3) + Theta(2)*Tau(2,3) + Theta(3)*Tau(3,
p7 = ((Theta(l)*Tau(l,1))/p4) + ((Theta(2)*Tau(l,2))/p5) +
((Theta (3) *Tau (1 ))/p6),

P8 = ((Theta(l)*Tau 1))/p4) + ((Theta(2)*Tau(2,2))/p5) +
((Theta (3) *Tau (2 /p6),

p9 = ((Theta(l)*Tau 1))/p4) + ((Theta(2)*Tau(3,2))/p5) +
((Theta (3) *Tau (3 ))/p6),

In actividadC(1l) =

log (Phi(1))+5*M(1)*g(1l)*log(Theta(1l)/Phi(1l))+M(1)*L (1)~
(M(1)*Phi(1l)/x (1)) *sumal;

In actividadR (1) = M(1)*g(l)*(1-log(pl)-p7);

In actividad(1l

) =

In _actividadC(2)

ln_act1v1dadC(1)

+ 1n_actividadR(1);

1og (Phi (2))+5*M(2) *q(2) *1log (Theta (2) /Phi (2))+M(2) *L (2) -
(M(2)*Phi(2)/x(2)) *sumal;
In actividadR(2) = M(2)*q(2)* (1-1log(p2)-p8);

) =

In actividad(2

In actividadC(2)
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In actividadC(3)

log (Phi (3))+5*M(3) *q(3) *log (Theta (3) /Phi (3))+M(3) *L (3) -
(M(3)*Phi(3)/x(3))*sumal;

1n actividadR(3) = M(3)*q(3)*(l-log(p3)-p9);

In actividad(3) = 1ln actividadC(3) + 1ln actividadR(3);

In actividadi = [1ln_actividad(l) 1n actividad(2) 1ln_actividad(3)];

end
Funcion UNIQUAC-NRF

function 1n actividad = 1ln actividad( x,T,B)
SUNTITLED Summary of this function goes here

$Parametros para UNIQUAC: r, g:

o\°

ATPS:
DEX 500 (1)-PEG 6000 (2)-H20(3) @40°C

e

M = [179347 6230 18.0152];% Peso molecular
r = [0.02717 0.0387 0.0511]; % Parametros de volumen
g = [0.0196 0.0257 0.0778]; % Parametros de area

%% MODELO UNIQUAC - NRF

)*x (1) + r(2)*x(2) + r(3)*x(3);

suma_ Phi = r (1
= g(l)*x (1) + g(2)*x(2) + q(3)*x(3);

suma_Theta

Phi(l) = (r(l)*x(1l))/suma Phi;
Phi(2) = (r(2)*x(2))/suma_ Phi;
Phi(3) = (r(3)*x(3))/suma_ Phi;
Theta(l) = (g(l)*x(1l))/suma_ Theta;
Theta(2) = (g(2)*x(2))/suma Theta;
Theta (3) = (g(3)*x(3))/suma_ Theta;
Tau(l,1) = exp(-B(1,1)./T);
Tau(l,2) = exp(-B(1,2)./T);
Tau(1l,3) = exp(-B(1,3)./T);
Tau(2,1) = exp(-B(2,1)./T);
Tau(2,2) = exp(-B(2,2)./T);
Tau (2,3) = exp(-B(2,3)./T);
Tau (3,1) = exp(-B(3,1)./T);
Tau (3,2) = exp(-B(3,2)./T);
Tau (3,3) = exp(-B(3,3)./T);
e(l,1) = Tau ,1)/ (Theta (1) *Tau(l,1) + Theta(2)*Tau(2,1) +
Theta (3) *Tau(3,1));
e(l,2) = Tau 1,2)/ (Theta(l)*Tau(l,2) + Theta(2)*Tau(2,2) +
Theta (3) *Tau(3,2));
e(l,3) = Tau 1,3)/ (Theta(l)*Tau(l,3) + Theta(2)*Tau(2,3) +
3));

Theta (3) *Tau (

’
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e(2,1) = Tau(2,1)/ (Theta(1l)*Tau(l,1)
Theta (3) *Tau(3,1)) ;
e(2,2) = Tau( ,2)/ (Theta (1) *Tau(1,2)
Theta (3) *Tau(3,2));
e(2,3) = Tau( ,3)/ (Theta (1) *Tau (1, 3)
Theta (3) *Tau(3,3)) ;
e(3,1) = Tau(3,1)/ (Theta(l)*Tau(l,1)
Theta (3)*Tau(3,1));
e(3,2) = Tau( ,2)/ (Theta (1) *Tau(1l,2)
Theta (3) *Tau(3,2)) ;
e(3,3) = Tau(3 3)/ (Theta (1) *Tau (1, 3)
Theta (3) *Tau(3,3)) ;

L(1) = 5*(r(1)-a(l))-(r(1)-(1
L(2) = 5*(r(2)-qa(2))-(r(2)-(1
L(3) = 5*(r(3)-q(3))-(r(3)-(1
sumal = x(1)*L (1) + x(2)*L(2)
pl = Theta(l)*Ge(1l,1) +

p2 = Theta(l)*Ge(2,1) +

p3 = Theta(l)*Ge(3,1) +

p4 = Theta (2)*log((Ge (1,
Theta (3) *1log ( (Ge

p5 = Theta(l)*log( (Ge

Theta (3) *log ( (Ge
p6 = Theta(l)*log((Ge
Theta (2) *1log ((Ge (3,2)*Ge (2,3))

(2,3)*Ge(3,2))

p7 =
P8
P9

In actividadC (1
M(1)*L(1) -
In actividadR(1l) =
Theta(l)) *pd4d - p7):
In actividad(l) =

) = log (Phi (1)
(M(1)*Phi(1)/x(1))
M(1)*gq(1)*

)

In actividadC(2
M(2)*L(2) -
In actividadR(2) =
Theta (2)) *p5 - p8);
In actividad(2) =

) = log (Phi (
(M(2) *Phi (2) /x(
M(2)*q (2

2))
2))
)*

In actividadC(3) = log(Phi(3))
M(3)*L(3) - (M(3)*Phi(3)/x(3))*
In actividadR(3) = M(3)*g(3)*(

Theta (3)) *p6 - p9);
In actividad(3) =

In actividad =[1ln_actividad(1l)

end

/M (1
./M(2
./M(3)))

Theta (2) *Theta (3) *1log ( (Ge
Theta (1) *Theta (3) *1log ( (Ge
Theta (1) *Theta (2) *1log ( (Ge

In actividadC (1)

In actividadC(2)

In _actividadC(3)

Theta (2) *Tau (2, 1)
Theta (2) *Tau (2, 2)
Theta (2) *Tau (2, 3)
Theta (2) *Tau(2,1)
Theta (2) *Tau (2, 2)

Theta (2) *Tau (2, 3)

+ x(3)*L(3);

/ (Ge
/ (Ge

(2,3)*Ge(3,2))/(Ge(2,2)*Ge(3,3)));

(1,3)*Ge(3,1))/(Ge(1,1)*Ge(3,3)));
(1,2)*Ge(2,1))/(Ge(1,1)*Ge(2,2)));
+ 5*M (1) *q (1) *log (Theta (1) /Phi (1
*sumal;

Theta (2) *Ge (1,
Theta (2) *Ge (2,
Theta (2) *Ge (3,

2)
2)
2)

(3,1)*Ge(1,3))/ (Ge

(1 + log(Ge(1,1))

+ 5*M(2)

*sumal;

(1L + log(Ge(2,2))

+ 5*M(3)

sumal;

(1 + log(Ge(3,3))

In actividad(2)
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*q(3)*log (Theta (3

+ Theta (3) *Ge (1,
+ Theta (3) *Ge (2,
+ Theta (3) *Ge (3,

2)*Ge(2,1))/(Ge(1,1)*Ge(2,2))) +
(1,3)*Ge(3,1))/(Ge(1,1)*Ge(3,3)));
(2,1)*Ge(1,2))/(Ge(2,2)*Ge(1,1))) +
(2,2)*Ge(3,3)));
(3,3)*Ge(1,1))) +
(3,3)*Ge(2,2)));

- pl + (1

+ 1n actividadR(1);

*q(2)*log(Theta (2)

- p2 + (1

+ 1n_actividadR(2);

- p3 + (1

+ 1n_actividadR(3);

/Phi (2

) /Phi (3

’
’
’

))
))

))

In actividad(3)];

+

+

+



A.3. Cddigos y funciones principales para la obtencion de los parametros de
interaccion binaria, para los diferentes sistemas.

Programa principal

clc

clear all
format short
format compact

global grafNRF grafUNIQUAC

T = 313.15;

% Calculo nuevos parametros: Minimizacién (OF1)

opt = optimset ('Algorithm', 'sqgp', 'MaxFunEvals', 6000);

Parametros suposicidédn inicial
A: Theta UNIQUAC B: Theta NRF

e

% Al2 Al3 A21 A23 A3l A32

A = [261.534 -278.987 -163.868 -355.912 200.934 342.212];

% B12 B13 B21 B23 B31 B32

B = [-312.127 -284.877 -151.624 -367.482 94.487 -588.611];

[Theta UNIQUAC, fval,exitflag] =

fmincon (@object UNIQUAC,A, [1,[]1,[1,[1,[1,[1,[]1,0pt)
[Theta NRF, fval,exitflag] =

fmincon (@object NRF,B, []1,[1,[1,[1,01,[1,[],0opt)

%% Célculo nuevos parametros: Minimizacién (OF2)

[Theta UNIQUACopt, fval,exitflag] =

fmincon (@objectl, Theta UNIQUAC, [1,[],[1,[1,[]1,[1,[]1,0pt)
[Theta NRFopt, fval,exitflag] =

fmincon (@object, Theta NRF, [],[],[]1,[1,[]1,[]1,[]1,0pt)

%% Resultados experimentales
W DEX =[0.0002
0.0003
.0005
.0030
.1425
.1856
.2166
.2371*100;
L1377
.1247
.1082
.0842
.0151
.0093

W _PEG =[

loNeoNoNoloRololoNolNolNolNol
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0.0050

0.00241*100;
%% Resultados UNIQUAC & UNIQUAC
SUNIQUAC

U DEX = [grafUNIQUAC (:,1)
grafUNIQUAC (:,4)1*100;
U PEG = [grafUNIQUAC(:,2)
grafUNIQUAC (:,5)1*100;
$UNIQUAC - NRF
V_DEX = [grafNRF (:,1)
grafNRFE (:,4)]1*100;
V_PEG = [grafNRF(:,2)
grafNRF (:,5)]1*100;

figure

plot (W DEX,W PEG,'d',U DEX,U PEG,'k"',V DEX,V PEG, 'mh')
legend ('EXP','UNIQUAC', 'UNIQUAC-NRF')

-NRF

title ('The binodal curve for ATPS DEX 500-PEG 6000 at 40°C")

ylabel ('Weight percent of PEG')
xlabel ('Weight percent of DEX'")

Funcion para minimizacion OF:
function J = object UNIQUAC (A)

$ @ T = 313.15K & P =1 atm

T = 313.15;

xexp = [0.1425 0.0151 0.8424 0
0.1856 0.0093 0.8051 0
0.2166 0.0050 0.7784 0
0.2371 0.0024 0.7606 O

J = 0;

In a = [];

for i = 1:4

x = xexp(i,:);

In al = Actividadii (x(1:3)
In aIl = Actividadii(x(4:6
In a = [In_a; In al 1In all
end
Ina = 1In a;

)
]

J=J + (lna(l,1)-1na(l1,4))"2 +
lna(l,6)) "2 +

(lna(2,1)-1na(2,4))"2 + (lna(2,2)-1lna(2,5))"2 +

lna(2,6)) "2 +

(lna(3,1)-1na(3,4))"2 + (lna(3,2)-1na(3,5))"2 +

1lna(3,6))"2 +

(lna(4,1)-1na(4,4))”2 + (1lna(4,2)-1lna(4,5))"2 +

lna(4,6))"2;

end

.0030
.0005
.0003
.0002

T,A);
T/ A)

’

(lna(l,2)-1na(l,5))"2 +
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.0842
.1082
.1247
L1377

O O O o

.9128
.8913
.8750
.86201;

(Ina(1,3) -

(Ilna(2,3) -
(Ina (3,3) -

(1lna (4, 3) -



Funcion para minimizacion OF2

function [ J ] = objectl( par )

global xgl paraml grafUNIQUAC
T = 313.15; %[K]
P =1;

paraml = [0 par(l) par(2)
par (3) 0 par(4)
par (5) par(6) 0];

% Composiciones globales para cada punto y valores experimentales
xg = [0.0677 0.0507 0.8816

0.0800 0.0648 0.8552

0.0980 0.0699 0.8321

0.1087 0.0756 0.8157];

xguess = [0.1425 0.0151 0.8424 0.0030 0.0842 0.9128 0.45
0.1856 0.0093 0.8051 0.0005 0.1082 0.8913 0.455
0.2166 0.0050 0.7784 0.0003 0.1247 0.8750 0.445
0.2371 0.0024 0.7606 0.0002 0.1377 0.8620 0.45];
xexp = [0.1425 0.0151 0.8424 0.0030 0.0842 0.9128
0.1856 0.0093 0.8051 0.0005 0.1082 0.8913
0.2166 0.0050 0.7784 0.0003 0.1247 0.8750
0.2371 0.0024 0.7606 0.0002 0.1377 0.8620];

opts=optimoptions (@fsolve, 'algorithm', 'levenberg-
marquardt', 'ScaleProblem', 'Jacobian', 'TolFun',le-7, 'TolX', le-
7, '"MaxFunEkEvals',1le5, 'Maxiter',1le5, 'Display', "'none');

Lalma =[];

for i=1:4

xgl = xg(i,:);

X = xguess (i, :);

LD=fsolve (Qresidualesl, x,opts); sfasel-bottom: (DEX, PEG, AGUA) , fasell-
TOP: (DEX, PEG, AGUA) , alpha

Lalma = [Lalma;LD];

end

grafUNIQUAC = Lalma;

partl = sum((xexp(:,1)-grafUNIQUAC (:,1))."2);
part2 = sum((xexp(:,2)-grafUNIQUAC (:,2))."2);
partd = sum((xexp(:,4)-grafUNIQUAC(:,4))."2);
partb5 = sum( (xexp(:,5)-grafUNIQUAC(:,5))."2);

J = partl + part2 + partd + parth;

end
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