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DES: Deep Eutectic Solvents

Modificado de Martins, M., Pinho, S. & Coutinho, J. Insights into the Nature of Eutectic and Deep Eutectic Mixtures. J Solution Chem 48. (2019)

Mezcla de dos o más compuestos puros
cuya temperatura de punto eutéctico

está por debajo de la correspondiente a
una mezcla líquida ideal. La mezcla
debe ser líquida a la temperatura de

operación en cierto rango de
concentraciones
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¿QUÉ SON LOS DES?



NADES: Natural Deep Eutectic Solvents

Modificado de Martins, M., Pinho, S. & Coutinho, J. Insights into the Nature of Eutectic and Deep Eutectic Mixtures. J Solution Chem 48. (2019)

Agrega a la definición
anterior que los

componentes del DES
tienen origen “natural”
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¿QUÉ SON LOS NADES?



Ejemplos HBA

¿QUÉ SON LOS NADES?

HBA: receptor de enlaces de hidrógeno HBD: dador de enlaces de hidrógeno
NADES

Ejemplos HBD

Cloruro de colina

Betaína

Nicotinamida
Prolina

Glicerol

Ácido láctico

Glucosa

Ácido cítrico

Propilenglicol

Sacarosa



¿QUÉ SON LOS NADES?

Cloruro de colina – ácido málico
Cloruro de colina - glicerol

Naseem, Z.; Shehzad, R.; Ihsan, A.; Iqbal, J.; Zahid, M.; Pervaiz, A. & Sarwari, G. (2021). Theoretical investigation of supramolecular hydrogen-bonded choline
chloride-based deep eutectic solvents using density functional theory. Chemical Physics Letters, 769.
2021,



NADES – SÍNTESIS

Cloruro de colina + ácido láctico

Líquido
homogéneo

HBA

HBD
Calor + agitación



NADES – SÍNTESIS

Líquido
homogéneo

Liofilización

Agua

HBA

HBD

Rotaevaporación



NADES – PROPIEDADES

NADES

Baja
volatilidad

Bajo
costo

Biodegradables

Baja
toxicidad

No
inflamables

Propiedades
físicas

“ajustables”

Viscosidad

Densidad

Polaridad



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Fuente: app.dimensions.ai 

Parámetros de búsqueda:
NADES AND extraction AND
antioxidants OR polyphenols
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NADES

Fitoquímicos

Proteínas

Polisacáridos

Polifenoles

Carotenoides

Alcaloides

Lípidos

NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

SUB-PRODUCTO
AGROINDUSTRIAL



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Valorización de
sub-productos

agroindustriales
Compuestos
bioactivos a

extraer

Escalado
Análisis tecno-económico

Análisis ciclo de vida

Selección de
NADES

Toxicidad y
biodegradabilidad

NADES

Propiedades
fisicoquímicas

NADES

Extracción
Purificación

Aplicación
extractos

Escalado
Análisis tecno-económico

Análisis ciclo de vida

Ind. farmacéutica y cosmética
Ind. alimentaria

Tecnologías a utilizar

Recuperación NADES
Caracterización extractos

¡Proceso NO lineal!



EJEMPLOS EXTRACCIÓN
COMPUESTOS BIOACTIVOS
MEDIANTE USO DE NADES



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Alperujo

Oleuropeína

Hidroxitirosol

Tirosol



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Alperujo
NADES UTILIZADOS

Cloruro de colina – ácido cítrico
Cloruro de colina – ácido láctico

Cloruro de colina – ácido malónico
Cloruro de colina – ácido glicólico – ácido

oxálico
Cloruro de colina – maltosa

Cloruro de colina – xilitol
Cloruro de colina – sacarosa
Cloruro de colina – glicerol

Cloruro de colina – 1,4-butanodiol
Cloruro de colina – 1,2-butanodiol

Cloruro de colina – etilenglicol
Cloruro de colina – propilenglicol
Bitartrato de colina – ácido cítrico
Bitartrato de colina – ácido láctico

Bitartrato de colina – glucosa
Betaína – sacarosa

Betaína – ácido levulínico
Ácido láctico – glucosa

TECNOLOGÍAS UTILIZADAS

Homogeneización
Ultrasonido
Microondas

Altas presiones
Agitación mecánica

Tratamiento hidrotérmico



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Granada (cáscara – semillas)
Proteínas

Ácido clorogénico

Ácido elágico



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Granada (cáscara – semillas)

NADES UTILIZADOS

Cloruro de colina – ácido cítrico
Cloruro de colina – ácido acético
Cloruro de colina – ácido láctico

Cloruro de colina – glucosa
Cloruro de colina – fructosa
Cloruro de colina – sacarosa
Cloruro de colina – glicerol

Cloruro de colina – etilenglicol
Cloruro de colina – sorbitol

Cloruro de colina – urea
Acetato de sodio – urea

Hidrocloruro de guanidina – urea
Ácido málico – sacarosa

Glicina – glicerol
Ácido tartárico – glucosa

Ácido málico – glucosa – glicerol
Glicerol – urea

Glicina – ácido láctico

TECNOLOGÍAS UTILIZADAS

Ultrasonido
Infrarrojo

Maceración



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Maracuyá (cáscara)
Cebolla (cáscara)
Jabuticaba (orujo)

Pectina



NADES – EXTRACCIÓN DE COMPUESTOS BIOACTIVOS 

Maracuyá (cáscara)
Cebolla (cáscara)
Jabuticaba (orujo)

NADES UTILIZADOS

Cloruro de colina – ácido cítrico
Cloruro de colina – ácido láctico

Cloruro de colina – ácido tartárico
Cloruro de colina – ácido malónico

Cloruro de colina – glucosa
Cloruro de colina – fructosa
Cloruro de colina – sacarosa
Cloruro de colina – dextrosa

Cloruro de colina – propilenglicol
Cloruro de colina – ácido málico

Betaína – ácido cítrico
Betaína – ácido tartárico
Betaína – ácido malónico

Betaína – ácido málico
Betaína – fructosa
Betaína – sacarosa
Betaína - dextrosa

Prolina – ácido tartárico
Prolina – ácido málico

Prolina – ácido malónico
Prolina – fructosa
Prolina – sacarosa
Prolina – dextrosa

Ácido cítrico – glucosa
Ácido cítrico – propilenglicol

TECNOLOGÍAS UTILIZADAS

Altas presiones
Maceración
Ultrasonido
Microondas



PRINCIPALES DESAFÍOS EN EL USO
DE NADES PARA EXTRACCIÓN DE

COMPUESTOS BIOACTIVOS



Valorización de
residuos

agroindustriales
Compuestos
bioactivos a

extraer

Escalado
Análisis tecno-económico

Análisis ciclo de vida

Selección de
NADES

Toxicidad y
biodegradabilidad

NADES

Propiedades
fisicoquímicas

NADES

Extracción
Purificación

Aplicación
extractos

Escalado
Análisis tecno-económico

Análisis ciclo de vida

Ind. farmacéutica y cosmética

Ind. alimentaria

Tecnologías a utilizar

Recuperación NADES
Caracterización extractos

¡Proceso NO lineal!

NADES – DESAFÍOS



NADES – DESAFÍOS

Cabrera, L.; Xavier, L. & Zecchi, B. (2024). Extraction of phenolic compounds with antioxidant activity from olive pomace using natural deep eutectic solvents:
modelling and optimization by response surface methodology. Discov Food 4, 29.

Viscosímetro Brookfield DV2T
60 °C – 5-30 rpm

Viscosidad NADES

En todos los casos, contenido de agua: 25% w/w



NADES – DESAFÍOS

Viscosidad NADES

D’Agostino, C.; Gladden, L.; Mantle, M.; Abbott, A.; Ahmed, E.; Al-Murshedi, A. & Harris, R. (2015). Molecular and ionic diffusion in aqueous – deep eutectic solvent
mixtures: probing inter-molecular interactions using PFG NMR. Phys. Chem. Chem. Phys. 17, 15297-15304.

Ethaline: Cloruro de colina – etilenglicol (1:2)
Glyceline: Cloruro de colina – glicerol (1:2)

Reline: Cloruro de colina – urea (1:2)

Viscosidad agua @ 20 °C: 1,00 mPa.s



NADES – DESAFÍOS

Dai, Y.; Witkamp, G.; Verpoorte, R. & Choi, Y. (2015). Tailoring properties of natural deep eutectic solvents with water to facilitate their applications.
Food Chem 187, 14-19

PCH: Cloruro de colina – 1,2 propanodiol

Contenido agua en
NADES



NADES – DESAFÍOS

pH NADES

Cabrera, L.; Xavier, L. & Zecchi, B. (2024). Extraction of phenolic compounds with antioxidant activity from olive pomace using natural deep eutectic solvents:
modelling and optimization by response surface methodology. Discov Food 4, 29.

En todos los casos, contenido de agua: 25% w/w



NADES – DESAFÍOS

Purificar o no purificar…
esa es la cuestión



NADES – DESAFÍOS

Recuperación NADES – purificación extractos

Extracción líquido – líquido Extracción sólido – líquido Precipitación mediante antisolvente

Solventes: hexano, metanol, acetato
de etilo, butanodiol, lactato de etilo

Solventes: agua, etanol Antiolventes: etanol, agua



NADES – DESAFÍOS

Recuperación NADES – purificación extractos

Extracción líquido – líquido

Recuperación flavonoides: >90%

Solventes: hexano/acetato de etilo/agua,
acetato de etilo/butanodiol/agua,

hexano/acetato de etilo/metanol/agua



NADES – DESAFÍOS

Recuperación NADES – purificación extractos

Extracción sólido – líquido

Solventes: agua, etanol

Recuperación NADES (8 ciclos): >90%
Recuperación antocianinas (8 ciclos): >90%



NADES – DESAFÍOS

Recuperación NADES – purificación extractos

Precipitación mediante antisolvente

Antiolventes: agua

Recuperación NADES (reúso 1, 2, 3): 92%; 87%, 81%
Recuperación rutina: >90%
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COMENTARIOS FINALES




