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[bookmark: _Toc199541516]PHẦN I: MỞ ĐẦU

Tách hỗn hợp nhiều cấu tử trở thành các sản phẩm có độ tinh khiết cao luôn là nhiệm vụ quan trọng và khó khăn cần phải được giải quyết của kỹ thuật và công nghiệp. Quá trình tách này thường tiêu tốn nhiều năng lượng, gặp nhiều khó khăn (đặc biệt trong các trường hợp thường gặp trong thực tế khi các cấu tử của hỗn hợp có nhiệt độ sôi nằm trong một khoảng hẹp và do đó có khả năng tạo các hỗn hợp đẳng phí cao) và cần có đầu tư lớn cho hệ thống thiết bị.
Để có thể điều khiển được các quá trình tách hỗn hợp nhiều cấu tử trong công nghiệp, cũng như để tính toán, thiết kế và tối ưu hóa hệ thống thiết bị công nghiệp cần phải hiểu rõ được các nguyên lý và bản chất hóa - lý của các quá trình này. 
Nhằm đáp ứng được phần nào các mục đích trên cũng như là tài liệu dùng cho sinh viên đại học ngành Hóa dược trường Đại học Mỏ - Địa chất Hà Nội, đồng thời cũng có thể sử dụng làm tài liệu tham khảo cho sinh viên và các cán bộ nghiên cứu các ngành kỹ thuật liên quan (Hóa chất, Môi trường, Dầu khí, Sinh học, Thực phẩm, Điều khiển, Tự động hóa quá trình ...) báo cáo: “ Kỹ thuật tách chất bằng phương pháp chiết xuất” được lựa chọn.
Trong báo cáo này có trình bày tóm tắt sở lý thuyết của các quá trình tách các hỗn hợp nhằm tạo điều kiện thuận lợi cho người đọc hiểu rõ hơn các nguyên lý và bản chất các quá trình cũng như dễ dàng hơn trong việc tiếp cận thực tế công nghiệp 



[bookmark: _Toc199541517]PHÀN 2. TÁCH BẰNG KỸ THUẬT CHIẾT XUẤT
Chiết xuất là phương pháp tách một hoặc một số hợp chất ra khỏi một hỗ hợp gồm nhiều chất nhờ sự trợ giúp của 2 pha rắn – lỏng hoặc lỏng lỏng không trộn lẫn vào nhau, qua đó đưa một số chất có trong hốn hợp đã hòa tan trong một pha sang một pha khác cùng điều kiện nếu có thể thì không có các chất khác cùng sang theo.
[bookmark: _Toc199541518]1. PHÂN LOẠI CÁC LOẠI CHIẾT:
Dựa vào trạng thái hai pha khác nhau chúng ta phân biệt các quá trình chiết sau đây:
- Chiết rắn – lỏng (một pha lỏng và một pha rắn)
- Chiết lỏng – lỏng (hai pha lỏng với nhau, loại chiết thông dụng nhất trong hóa học hữu cơ)
- Chiết khí – lỏng (một pha khí và một pha lỏng).
- Chiết khí – rắn (một pha khí và một pha rắn)
- Chiết rắn lỏng siêu tới hạn  (một pha rắn và một pha lỏng trạng thái siêu tới hạn, ngày nay phương pháp này ngày càng được dùng phổ biến, siêu tới hạn là trạng thái vật chất ở nhiệt độ và áp suất trong điều kiện tới hạn, chất dược sử dụng phổ biến hiện nay là carbondioxyd.
- Chiết rắn – ion lỏng ( một pha rắn ion lỏng, phương pháp nay đưa vào sử dụng chưa lâu nhưng tỏ ra có nhiều ưu việt do việc không gây ô nhiễm môi trường.
	Trong quy mô phòng thí nghiệm thì chiết lỏng – rán, rắn lỏng là quá trình hay sử dụng nhất nên 2 phuong pháp này sẽ được đề cập tỷ mỷ hơn trong phạm vi chương này, mặc dù các phương pháp khác cũng đang được sử dụng không ít trong thực tế.
[bookmark: _Toc199541519]2. HỆ SỐ PHÂN BỐ K (HẰNG SỐ K)
	Nếu chúng ta xác định nồng độ các chất hóa học trong trạng thái cân bằng giữa hai pha không pha trộn lẫn nhau (ví dụ CA là  nồng độ đo được trong pha hợp chất hữu cơ, còn CB là nồng độ trong pha nước) thì thực nghiệm nhận thấy rằng tỷ số nồng độ (K) giưa hai pha là một hằng số và hằng số K được gọi là  hệ số phân bố (distribution/partition coefficient):
	K = CA/CB = Hằng số
	Giá trị K này không phụ thuộc vào nồng độ thực của hợp chất nghiên cứu mà chỉ phụ thuộc vào các pha sử dụng và chất lượng của chất đó. Mối quan hệ trên ít nhiều có giá trị đối với các dung dịch loãng, nhưng đối với các dung dịch đặc thì nhiều yếu tố khác còn chi phối tới hiệu quả chiết suất, ví dụ:
	- Trong trường hợp các dung dịch có nồng độ cao thì cần thay thế nồng độ bằng hoạt đô (activity);
	- Trong nhiều trường hợp, trong những bước đầu của việc chiết thì chất đem chiết được bão hòa với dịch chiết, như vậy thì không thể nào hình thành được tỷ số cân bằng K;
	- Khối lượng chất hòa tan lớn tới mức mà nó làm biến đổi, thay đổi thành phần của pha chất đem chiết;
	- Trong các pha cũng có các hợp chát hòa tan khác, ví dụ là các loại muối làm biến đổi một cách ấn tượng đến sự hình thành nồng độ trong mỗi một pha (ví dụ điều rất quen biết cho hiện tượng này là việc “muối đẩy” để làm giảm khả năng hòa tan trong nước của một hợp chất hữu cơ bằng cách bão hòa pha nước với muối ăn).
	Bằng cách tạo ra một số cân bằng nhất định (ví dụ các cân bằng acid – base, cân bằng phân ly) có thể biến đổi hiệu quả chiết một cách đáng kể (ví dụ để chiết xuất một acid carboxylic từ dung dịch nước bằng dung môi hữu cơ ở môi trương pH gần trung tính (kiềm nhẹ) thì hiệu quả chiết là rất thấp, bởi vì phần lớn khối lượng acid có trong dung dịch nằm ở dạng phân ly, khả năng hòa tan trong môi trường hữu cơ thấp của dạng phân ly là rất thấp nhưng nếu điều chỉnh pH của dung dịch về môi trường acid thì sự phân ly bị đẩy lùi, dạng không phân ly của acid hình thành ra nhiều hơn, hòa tan trong dung môi hữu cơ tốt hơn nhờ thế mà việc chiết xuất có thể thực hiện được hiệu quả hơn). Hiệu quả chiết xuất ở đây được hiểu là tỷ số khối lượng chất chiết ra và khối lượng chất cong nằm lại trong pha khác.
	Quá trình chiết liên quan tới định luật phân bố (distraibution law/partition law):
	Ở điều kiện không đổi, nếu thêm vào hệ hai cấu từ lỏng -lỏng (không tan lẫn vào nhau hoặc tan lẫn rất ít) một lượng chất có khả năng tan đồng thời trong hai pha lỏng này, chất tan đó sẽ tự phân bố vào hai pha để cho tỷ lệ nồng độ của nó giữa hai pha cũng là một hằng số. Giả sử rằng trạng thái phân tử của chất tan là giống nhau trogn cả hai dung môi nói trên. Nếu c1 và c2 lần lượt là nồng độ của chất tan đó trong pha 1 và pha 2 thì hằng số K sẽ là: 
c1/c2 = constant= K
	Thông thường, hế số K xấp xỉ tỷ lệ giữa độ tan của chất trong mỗi dung môi. Các chất hữu cơ thường tan tốt trong dung môi hữu cơ hơn trong nước, do vậy chúng có thể chiết lấy ra khỏi pha nước. Nếu các chất điện phan như NaCl, được thêm vào pha nước, độ tan của các chất hữu cơ trong pha nước này sẽ giảm như đã nêu trên: hiện tượng ”muối đẩy”: tạo điều kiện cho quá trình chiết các hợp chất hữu cơ.
	Nếu ta có lượng dung môi nhất định, để thu được kết quả tốt nhất, liệu ta nên dùng toàn bộ dung môi cho một lần chiết hay chia ra làm nhiều phần, dùng chiết nhiều lần ? Lời giải sẽ được giải quyết qua ví dụ sau: Giả sử v ml dung dịch chứa w0 gram chất tan được chiết nhiều lần, mỗi lần với s ml dung môi hữu cơ không tan lẫn nước. Nếu w1 là khối lượng của chất tan còn lại  trong pha nước sau lần chiết đầu, thì nồng độ chất đó trong pha nước lúc này sẽ là w1/w (g/ml) và trong pha hữu cơ sẽ là (w0 – w1)/s (g/ml). Hệ số phân bố K lúc này được tính như sau:

Hay			 w1= w0 
	Gọi w2 là số gam chất tan còn lại trong pha nước sau lần chiết thứ hai, cũng tương tự như trên ta có:
					
Hay 			w1= w1  =  		(i)
Tương tự, gọi wn là số gam chất tan còn lại trong pha nước sau n lần chiết thì wn được tính theo công thức sau:
		W1  = W0
Mục tiêu của quá trình chiết là thu được wn càng nhỏ càng tốt. Do tổng lượng dung môi hữu cơ dùng cho n lần chiết sẽ là hằng số, tức là n.s = constant nên n sẽ càng lớn, còn s sẽ càng nhỏ. Nói cách khác, hiệu quả của quá trình chiết sẽ được nâng cao nếu ta chia dugn môi hữu cơ thành nhiều phần, dùng cho nhiều lần chiết thay vì sử dụng toàn bộ trong một lần chiết duy nhất thì hiệu suất thu được sẽ cao hơn. Cần lưu ý rằng kết luận trên chỉ áp dụng cho cá dung môi không tan lẫn trong nước, chẳng hạn như toluen, dicholormrthan hoặc carbon tetrachloricd (CCl4). Nếu dung môi hữu cơ dùng chiết ít tan lẫn trong nước, ví dụ như ether, thì đẳng thưc (i) chỉ gần đúng (xấp xỉ). Thuy nhiên, nó vẫn có ích trong tính toán sơ bộ kết quả mong muốn thi được sau khi chiết.
Bây giờ, chúng ta sẽ lấy ví dụ cụ thể: Chiết dung dịch chưa 4.0g butanoic acid trong 100ml nước ở 150C. Dung môi chiết là 100ml benzen ở 150C. Hệ số phân bố của acid giữa benzen và nước là 3 (hoặc 1/3 giữa nước và benzen) ở 150C. Nếu chúng ta dùng toàn bộ 100ml benzen cho một lần chiết, ta sẽ có lượng chất tan còn lại trong nước wn là: 
	Wn = 4
Nếu chia 100ml benzen cho 3 lần chiết, ta có:
Wn= 4
Như vậy, 1 lần chiết với 100ml benzen sẽ tách được 3.0 g (75%) butanoic acid. Trong khi đó, 3 lần chiết với benzen, mỗi lần 3 ml sẽ tách được 3.5 g (87%) acid. Ví dụ này dã chứng minh rõ tính hiệu quả của chiết nhiều lần só với chiết 1 lần khi tổng lượng dung môi hữu cơ dùng chiết là không đổi trong toàn bộ quy trình chiết. Bên cạnh đó ta cũng thấy rằng: nếu hệ số phân bố giữa dung môi hữu cơ và nước càng nhỏ thì số lần chiết cần thiết càng lớn.
	Các kết luận trên cũng áp dụng đúng cho trường hợp loại tạp không tan bằng phương pháp chiết (hoặc rửa) với dung môi không tan lẫn trong nước. Chia dung môi ra làm nhiều lần rửa sẽ cho kết quả tốt hơn một lần duy nhất với toàn bộ lượng dung môi đó.
[bookmark: _Toc199541520]3. CHIẾT LỎNG – LỎNG:
	Quá trình chiết đó có thể thực hiện theo kỹ thuật chiết gián đoạn hoặc chiết liên tục:
[bookmark: _Toc199541521]3.1 Kỹ thuật chiết gián đoạn:
[bookmark: _Toc199541522]3.1.1. Đại cương:
	Trong phòng thí nghiệm, phương pháp ‘chiết lỏng – lỏng” bằng cách “lắc” là phương pháp thường đươc ưa chuộng hơn vì với dụng cụ đơn giản (phễu chiết) cũng có thể thực hiện được một cách hiệu quả và nhanh chóng. Một trong những nguyên nhân đó là sự cân bằng linh động giữa hai pha, là do bề mặt khuấy trộn lớn nên nhanh chóng đạt tới cân bằng pha (sau vài phút).
	Thường sử dụng để chiết giữa pha dung môi hữu cơ và pha nước và sau khi chiết thì làm khan pha hữu cơ (loại đi lượng ít nước còn nằm lẫn lại trong dung dịch pha hữu cơ bằng chất làm khan). Chất làm khan thường là những hợp chất hóa học tạo phản ứng với nước qua đó nó ngậm lên các phân tử nước từ dung dịch để tạo ra dạng ngậm nước thể rắn. Ví dụ các chất CaCl2, Na2SO4, Mg2SO4, K2CO3.
	Cũng không ít trường hợp xảy ra là thời gian chờ tách pha sau khi lắc trộn xảy ra khá lâu, do đó trước lúc thực hiện việc chiết xuất luôn luôn cân nhắc các ưu – nhược điểm của các dung môi đem sử dụng nhằm chọn được dung môi tốt nhất. Sau đây là một số lưu ý khi thiết kế công việc chiết:
	- Tỷ trọng của các dung môi có tác dụng ảnh hưởng đến thời gian phân lớp (tỷ trọng giữ hai pha chênh lệch nhau càng lớn, phân pha càng nhanh).
	- Dung môi càng kém bay hơi càng gây khó khăn cho các bước xử lý, tinh chế tiếp theo (dung môi càng khó bay hơi, điểm sôi càng cao càng khó cất loại sau khi chiết xong)
	- Khả năng hòa tan của chất cần chiết trong hỗn hợp chất cần chiết có ý nghĩa quyết định về sự thành công của việc ch iết xuất (giá trị K càng lớn,càng tốt).
	- Khi lắc chất lỏng trộn lẫn có giới hạn với nhau thì cũng hình thành hai pha vỡ tương tác giữa hai chất mà trong tường  pha ấy đều có chứa thành phần của pha kia. Ví dụ lắc 100ml ete với 100ml nước, kết quả hình thành ra hai pha, trong pha ete có chứa 1.2 g nước, còn trong pha nước lại chưa 7.5g ete, điều đó có nghĩa trong quá trình chiết pha hữu cơ nhiều lần bằng nước thì khối lượng của pha hữu cơ liên tục giảm đi, do đó trong trường hợp cần thiết phải bổ sung thêm lượng dung môi mất đi.
	- Hiệu quả chiết xuất tăng nếu như không chiết một lần mà tiến hành chia nhro dung môi đã cho để chiết làm nhiều lần. Điển hình với udng dịch nước thường thực hiện chiết bằng ba lần (xin nêu ở đây một ví dụ, nếu chiết một chất có tỷ số phân bố giữa hai dung môi bằng 5 và hòa tan chất đó trong 100ml dung môi, sau đó chiết một lần với 100ml dung môi, hiệu suất chiết suất lúc này là 85%, còn chiết làm 2 lần 92x50ml) thì hiệu suất chiết là 92% trong trường hợp chiết làm 3 lần (3x33ml) hiệu suất là 97% (trên cơ sở này người ta đưa ra nguyên lý chiết xuất ngược dòng).
	- Trong nhiều trường hợp sự tạo nhũ gây khó khăn cho chiết xuất do đó phải phá nhũ khi gặp hiện tượng này.
Trong thực tế có thể sử dụng các phương pháp sau dây để phá nhũ:
* Phương pháp cơ học:
- Dùng đũa thủy tinh khuấy nhẹ khối giữa hai pha lỏng – lỏng. lưu ý sao cho đầu đũa nằm ở khu vực tiếp xúc giữa hệ nhũ tương và lỏng đang hình thành.
- Đôi khi việc xoay nhẹ hoặc lắc nhẹ phễu cũng có thể phá vỡ trạng thái nhũ tương.
- Lọc qua màng lọc: Lọc chậm trên phễu Hirsch hoặc phễu Buchner (không được hot) hoặc qua một tấm nệm sợi thủy tinh cũng có thể cho kết quả mong muốn.
- Trong một số trường hợp khác, hệ nhũ tương có thể cho sang một bình nón, sau đó đặt trong máy rửa siêu âm.
*Phương pháp thay đổi nồng độ các ion trong hệ thống:
- Cũng có thể phá vỡ trạng thái nhũ tương bằng hiện tượng “muối đẩy” (salting – out): thêm muối NaCl, Na2SO4 hoặc K2CO2. Nếu một pha là nước thì thử phá nhũ  bằng việc cho thêm một vài ml dung dịch muối ăn bão hòa, nhờ vào việc làm tăng lực ion mà làm giảm khả năng trộn lẫn của pha hữu cơ với pha nước, như vậy giúp cho sự tách pha xúc tiến nhanh lên hơn. Khả năng hòa tan của các hợp chất hữu cơ trong nước và khả năng hòa tan của dung dịch nước trong pha hữu cơ bị giảm một cách đáng kể khi có sự hiện diện của các muối hòa tan trong nước. Trong nhiều trường hợp việc chiết được xúc tiến nhanh và hiệu suất chiết tăng lên bằng việc bão hòa pha nước với các muối hữu cơ. Hiện tượng này gọi là “muối đẩy” (salting – out”. Sự có mặt của các muối hữu cơ trong một chừng mực nhất định cũng giúp cho sự phá tan nhũ dịch. Sau khi chiêt dung dịch nước bằng dung môi hữu cơ, trước lúc làm khan, người ta lắc dịch chiết thu được với dung dịch muối ăn bão hòa. Bước này vừa làm giảm một cách đáng kể lượng nước chưa trong pha hữu cơ lại vừa xúc tiến nhanh bước là khan dịch hữu cơ.
	- Thay đổi pH của môi trường: Nếu trong dịch chiết chứa dung dịch kiềm tính, ta có thể thêm vào một chút acid sulfuric loãng, còn môi trường có tính acid thì cho thêm một ít dung dịch kiềm. Vì trong nhiều trường hợp với việc thay đổi pH làm phá hủy sự ổn định của nhũ. Tuy nhiên, phương pháp này chỉ thích hợp nếu không xảy ra quá trình trung hòa hoàn toàn hoặc acid hóa dung dịch. Vì nó có thể gây thay đổi tính chất hóa học của một số cấu tử (xem phía dưới).
*Phương pháp phá vỡ độ phân cực của nhũ tương: trạng thái nhũ tương đôi lúc bị phá vỡ khi nhỏ thêm vài giọt cồn (alcohol) hoặc các dung môi thích hợp khác, sử dụng pipette Pasteur. Lưu ý, đầu dưới của pipette Pasteur cần đặt mặt tiếp xúc của hệ nhũ tương và pha lỏng đang hình thành.
*Tăng thời gian để lắng: Trong nhiều trường hợp, ta chỉ cần để yên cho hệ tự lắng. Sau một thời gian tĩnh lại, các pha sẽ tự phân tách.
*Thử thay dung môi khác: Thay đổi dung môi đôi khi cũng giải quyết được khó khă do tạo nhũ chiết.
*Thay đổi phương pháp tách pha: Nếu các phương pháp nêu trên đều không dẫn đến kết quả thì thử dùng phương pháp tách khác: Ví dụ dùng phương pháp ly tâm.
	Quá trình chiết lỏng – lỏng có thể tự động hóa. Ở quy mô phòng thí nghiệm sử dụng dụng cụ chiết hiệu quả là các bình chiết ngược dòng, quá trình chiết được thực hiện trong các bình nhỏ với sự chuyển động ngược dòng của hai dòng chất lỏng.
[bookmark: _Toc199541523]3.1.2 Cách chọn dung môi chiết:
	Dung môi chiết sử dụng là yếu tố rất quan trọng  trong việc chiết xuất.
	Những dung môi thường sử dụng trong chiết xuất là diethyl ether (Et2O) hay diisopropyl ether, toluen, dichloromethan và dầu nhẹ. Khi lựa chọn dung môi, người ta dựa vào độ tan của các chất cần thiết trong dung môi đó và khả năng tách loại hoặc thu hồi của dung môi đó khi kết thúc quá trình chiết. Diethyl ether có khă năng hòa tan tốt và nhiệt độ sôi thấp (350C), dễ tách loại nên thường được sử dụng khá thường xuyên. Tuy nhiên, diethyl ether lại là dung môi dễ gây cháy, đây là nhược điểm lớn nhất của  dung môi này. Để hạn chế nguy cơ cháy khi sử dụng diethyl ether, ta nên tuân theo quy tắc an toàn đối với diethyl ether. Ta cũng có thể sử dụng phương pháp diisopropyl ether thay cho Et2O để giảm nguy cơ cháy (diisopropyl ether có nhiệt độ sôi 67,50C). Tuy nhiên, dung môi này lại đắt hơn nhiều so với diethyl ether.
	Nếu không có tài liệu tham khảo nào mô tả chính xác quy trình chiết sắp tiến hành, ta sẽ tiến hành thử nghiệm việc lựa chọn dung môi trên quy mô nhỏ. Để tiến hành, ta lấy vài ml dung dịch hay nhũ tương/huyền phù cần chiết vào một ống nghiệm nhỏ, lắc với một lượng tương đương diethyl ether. Nếu 2 pha lỏng trở nên trong hơn (phần rắn hoặc lỏng lơ lửng đã bị hòa tan trong Et2O), kết luận diethyl ether phù hợp để chiết. Nếu dung dịch cần thiết là đồng pha, ta dùng pipette Pasteurlấy vào giọt pha ether, nhỏ lên mặt kính đồng hồ, chờ bốc hơi hết ether để xác định liệu chất tan cần tách đã được chiết hay chưa. Thông thường, sau vài lần thao tác thí nghiệm, sinh viên sẽ có kinh nghiệm nhận biết sự khác nhau giữa pha hữu cơ và pha nước, đặc biệt là mặt phẳng phân pha. Nếu dịch chuyển diethyl ether không đạt yêu cầu, ta lặp lại tương tự thử nghiệm với dung môi dichloromethan (nhiệt độ sôi 400C). Ta cũng có thể tiếp tục thử nghiệm với các dung môi khác cho đến khi tìm được đối tượng thích hợp.
[bookmark: _Toc199541524]3.1.3. Các loại phễu chiết và cách sử dụng:
	Trên thị trường có nhiều loại, nhiều dạng phễu chiết (còn gọi là phễu lắc hoặc phễu gạn), trên hình 2.1 giới thiệu hai loại phễu chiết (loại hình tròn và loại hình thon), trong mỗi loại có nhiều cỡ khác nhau về thể tích (50ml, 75ml, 100ml, 125ml, 250ml, 500ml, 750ml, 1000ml, 2000ml, 5000ml,…).
	Phễu chieestt dạng dài, dạng càng thon thời gian để tách các pha càng lâu do dó nếu các chất lỏng có tỷ trọng gần giống nhau thì sử dụng phễu chiết dạng trong là thuận lợi hơn cả. Về mặt thao tác thì sử dụng phễu chiết loại có nắp teflon là tốt nhất vì loại này không cần bôi mỡ, do đó khong sọ dung môi hữu cơ hòa tan mỡ bôi trơn dẫn đến rò rỉ, nhỏ giọt ra ngoài bất tiện, nguy hiểm.  Nếu sử dụng phễu chiết có khóa mài, nút mài thông dụng thì trước lúc bắt đầu công việc, bằng mọi giá phải kiểm ta độ kín của khóa và nút phễu chiết (nếu lấy phải phễu chiết có nút và khóa mài không đồng bộ thì nên thay phễu chiết khác đồng bộ chứ không nên đổi nút hoặc khóa cái nọ sang cái kia, vì sẽ không tìm được nút mài hoặc khóa tương thích và kín, đó là nguyên tắc của gia công mài thủy tinh đơn chiếc, trừ khi nút mài chuẩn). Chỉ khi đảm bảo chắc chắn là cả nút đậy ở cổ lẫn khóa xả đã kín thì mới bắt đầu công việc (nếu nút mài không kín có thể thay bằng nút cao su)
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	Thường sử dụng bình chiết trong chiết xuất lỏng- lỏng, đôi khi cũng có thể thay bằng phễu nhỏ giọt có thể tích lớn hơn vào mục đích này.
	Khi sử dụng bình lắc vào việc chiết xuất cần phải tuân thủ các quy định sau:
- Để bảo vệ da, khi lắc cần đeo găng tay cao su.
- Phải kiểm tra bình lắc trước lúc sử dụng, chỉ được phép sử dụng bình lắc hoàn hảo (ở trạng thái hoạt động tốt, không có lỗi) vào việc chiết xuất.
- Không được đổ dịch quá ¾ thể tích của bình khi thao tác.
- Chú ý không được tạo ra áp suất bên trong bình chiết. Bằng cách: trong quá trình lắc chiết, sau vài lần lắc, đặt bình lắc lên giá đỡ và nới nút đậy cho thông không khí.
- Khi đặt bình lắc lên giá đỡ (vòng đỡ) đôi khi gây nên rạn vỡ, để hạn chế điều này thông thường người ta đặt ống cao su làm vòng đệm ở 3 điểm trên vòng đỡ.
[bookmark: _Toc199541525]3.1.4. Cách thao tác với phễu chiết:
	Quá trình chiết được diễn ra qua các bước thao tác sau:
a. Nạp dung dịch vào phễu chiết: Cần kiểm tra xem khóa và nút đậy của phễu chiết có hoạt động  tốt không, có kín hay không, có vặn dễ dàng hay không? Sau đó đặt phễu chiết vào giá đỡ (vòng đỡ), đặt vào phía dưới phễu một bình nón hoặc cóc có mỏ nhằm đề phòng khi rót dich chiết vào phễu chiết bị đổ ra ngoài ít nhiều, không bị đổ tràn ra bàn. Không được nạp dịch quá ¾ thể tích phễu chiết.
b. Giữ phễu chiết khi tiến hành lắc chiết:
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	Trong quá trình lắc chiết, phễu lắc được giữ ở tư thế như trong hình 2.2, các chi tiết mài (cả nút đậy lẫn van tháo đáy) phải được đảm bảo để không bị trượt ra khỏi vị trí của chúng, bởi vì khi chúng ta cầm, lắc và lật ngược phễu lắc dễ làm cho các chi tiết mài bị tuột ra. Nên phải thường xuyên thông không khí bằng việc mở hé nắp đậy hoặc van tháo nhưng phải lưu ý không chĩa chuôi phễu lắc về phía bất kỳ người nào đang đứng gần đó để đừng xảy ra trường hợp dịch chiết bắn tóe vào người khác.
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c. Lắc phễu chiết:
	Lắc phễu chiết với mục đích làm đảm bảo cho hai pha không trộn lẫn vào nhau có thể được khuấy trộn với nhau ở mức độ lớn nhất. Lực khuấy trộn là do lắc bằng tay mà có.
 	Trong qua trình lắc có thể tạo ra sự quá áp ở trong bình, do đó bằng việc cẩn trọng mở nới van tháo, để thông áp ngăn cản sự sinh ra quá áp này. Đặc biệt quan trọng trong trường hợp khi lắc phát hiện thấy có khí thoát ra (ví dụ khi lắc với natri carbondisulfid), trong những trường hợp như thế thì cần phải cẩn trọng trong việc giữ và lắc phễu chiết, sau mỗi lần lắc phải cẩn trọng xả khí cho phễu chiết và chỉ khi giảm tốc độ sinh khí thì mới bắt đầu lắc tiếp.
Chú ý: Sự hình thành hiện tượng quá áp trong phễu chiết có thể dẫn đến tai nạn nghiệm trọng. Thường sau một – hai phút lắc có thể đáp ứng sự cân bằng pha giữa hai pha.
d. Sự tách pha:
	Sau khi lắc chiết tách xong đặt phễu chiết lên giá đỡ, mở nút nắp phễu và đợi cho tới lúc tách pha hoàn toàn. Sau đó thông qua khóa đáy tháo lấy pha nằm dưới, còn pha phiếu trên đổ ra thông qua miệng phễu chiết (Phương pháp này chỉ áp dụng  cho các trường hợp sử dụng loại phễu chiết cõ nhỏ, điều này được giải thích là ở các phễu cỡ nhỏ mà pha dưới là pha nước thì do sức căng bề mặt nên nước bám lại thành phễu sau đó từ từ lắng xuống chuôi phễu, vì vậy pha trên đổ ra miệng phễu là thu được chiết sạch nhất, còn nếu là phễu có thể tích lớn thì cả hai pha đều lấy qua chuôi phễu). Nếu trong trường hợp chưa biết chắc chắn là chất hữu ích nằm ở pha nào trong dịch chiết thì phải giữ lại cả hai pha cho đến khi đã khẳng định được chắc chắn là chất cần nằm ở pha nào thì mới được phép đổ pha vô dụng kia đi.
	Lưu ý: đôi khi trong trường hợp nhất định có thể phát hiện thấy sự đảo pha. Nếu tỷ trọng dung môi chiết nhỏ hơn còn tỷ trọng chất chiết lớn hơn pha kia thì lúc đó còn tùy thuộc vào tỷ lệ chất chiết và dung môi và dịch chiết có thể nằm ở trên hoặc ở dưới.
[bookmark: _Toc199541526]3.1.5. Ví dụ chiết nước vôi với dung môi ether
	Dưới đây là ví dụ minh họa cho kỹ thuật chiết mẻ lớn của dung dịch nước với  diethyl ether (thường gọi là ether không được lẫn peproxid) cho bất kỳ một hỗ hợp nào hòa tan trong ether. Chọn một phễu chiết (hình côn hoặc hình quả lê, có cổ ngắn và có thể đậy kín bằng nút thủy tinh) có dung tích lớn gấp 2 thể tích của lượng dung dịch cần thiết. Đặt phễu chiết lên trên một vòng tròn được giữ chặt trên giá thí nghiệm. Phần mặt trong của nút thủy tinh được làm khô bằng vải lanh và có thể bôi một chút chất bôi trơn phù hợp (Apiezon hoặc mỡ silicon). Phần dung dịch cần thiết V1 và phần dịch chiết dung môi V2 (thông thường, V2 ~1/3 V1, nhưng ta cũng nên nẵm rõ lý thuyết chiết để biết cách tính toán lượng dung môi cần sử dụng) được cho vào phễu, sau đó đậy nút. Nhớ loại bỏ nguồn lửa xung quanh khu vực thao tác chiết. Tay giữ chặt phễu chiết, lắc nhẹ, lộn ngược phễu, sau đó mở chậm khóa xả hơi ở cuống phễu (để áp suất hơi sinh ra ở trong phễu chậm, vì khi cho ether vào phễu chứa pha nước, hệ hai pha lỏng sẽ được tạo thành, nếu phễu được đậy kín, hỗn hợp được lắc, áp suất hơi của ether (300~ 500mm tùy điều kiện nhiệt độ) sẽ tăng cường áp suất sẵn có của khí quyển (760mm) và áp suất hơi nước trong phễu, dẫn đến áp suất hơi tổng trong phễu sẽ rất lớn, do vậy, lắc phễu thật nhẹ và giải phóng áp suất hơi sau mỗi lần lắc là rất cần thiết. Sau khi đã xả hết hơi, đóng khóa lại và tiếp tục lắc. Lặp lại quá trình lắc -  xả đến khi không khí trong phễu bão hòa hơi ether, khi mở khóa xả không nghe thấy tiếng xì. Lúc này, ta lắc mạnh phễu trong 2-3 phút để đảm bảo quá trình chuyển pha diễn ra tối đa (chất hữu có cần chiết sẽ chuyển sang pha ether), rồi đặt phễu tĩnh lại trên giá, chờ tách lớp. Tiếp đó, mở khóa phễu để lấy lớp nước bên dưới. Phần lớn ether sau đó được đổ qua miệng phễu để tránh lãn tạp của pha nước còn dính  lại cuống phễu. Pha nước lại được đổ vào phễu để lặp lại quá trình chiết với V2 (ml) diethyl ether mới cho đến khi kết thúc quá trình chiết. Ít khi ta phải chiết nhiều hơn 3 lần. Tuy nhiên, cụ thể số lần chiết sẽ phụ thuộc vào hằng số phân bố của chất cần chiết giữa hai pha nước – ether.
	Để đánh giá mức độ hoàn thành của quá trình chiết, ta có thể nhỏ một giọt dịch chiết lần cuối lên mặt kính đồng hồ và cho bay hơi dung môi, sau đó quan sát lượng rắn còn lại.
	Gộp dịch chiết ether trong các lần, sau đó làm khan bằng các tác nhân phù hợp, lọc loại chất làm khan. Dung môi diethyl ether sẽ được cất loại hoặc bay hơi nhờ cấp nhiệt cách thủy. Phần cặn hữu cơ thu được sẽ được tiếp tục tinh chế qua sắc ký, kết tinh lại hoặc chưng cất tùy từng trường hợp cụ thể. Quy trình tinh chế được chọn dựa trên tính chất và lượng các tạp chất đã được loại bỏ trong quá trình chiết. Cần lưu ý giữ lại pha nước cho tới khi chát cuối cùng được phân tách. Như vậy ta có thể tránh loại bỏ nhầm dịch chiết thực sự chứa chất cần tinh chế.
[bookmark: _Toc199541527]3.2. Kỹ thuật chiết liên tục:
	Nguyên lý sử dụng:
	Nếu các hợp chất hữu cơ tan tốt trong nước lớn hơn so vói dung môi hữu cơ (nói cách khác, hệ số phân bố giữa dung môi hữu cơ và nước là nhỏ) ta sẽ cần sử dụng một lượng lớn dung môi hữu cơ để thu được hiệu quả chiết tương đối tốt. Tuy nhiên, ta có thể cải tiến bằng cách sử dụng một dụng cụ hỗ trợ chiết gọi là “bộ dụng cụ chiết liên tục”, với sự hỗ trợ của bộ dụng cụ này lượng dung môi hữu cơ dùng để chiết được giảm đi tương đối nhiều.
	Nguyên lý cấu tạo và sử dụng:
	Cấu tạo của bộ dụng cụ chiết tùy thuộc vào tỷ trọng của dung môi so với nước mà cách chế tạo có khác nhau. Có hai loại dụng cụ chiết liên tục, cấu trúc khác nhau, sử dụng trong trường hợp dung môi hữu cơ nặng hơn hoặc nhẹ hơn nước. Các thiết kế cụ thể của mỗi loại dụng cụ có thể khác biệt đôi chút tùy thuộc vào hãng sản xuất (ví dụ: Bibby Science Products và Aldrich….). Hình dưới đây là các thiết kế thường gặp:
A. các dụng cụ chiết với dung môi nhẹ hơn nước:
	Hình 2.3, 2.4 và 2.5 thể hiện các thiết kế của dụng cụ chiết lỏng liên tục, dùng với cá dung môi hữu cơ nhẹ hơn nước như ether, benzen (chiết lỏng – lỏng liên tục nhờ cơ chế tràn trên)
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Hình 2.3 
	Dụng cụ trong hình 2.2 phù hợp cho chiết lượng nhỏ (thể tích dung dịc pha nước khoảng 6- 8ml), hơi dung môi cất bay lên từ hình cầu (gắn với cổ dưới dụng cụ), ngưng tụ ở sinh hàn (gắn ở cổ trên), qua phễu xuống ống hẹp mở đáy một phần, sau đó đi vào dung dịch pha nước đặt trong một ống lót (măng xông) thủy tinh. Theo thời gian, mức dung môi dâng lên tới bề mặt ống, tràn và chảy xuống bình cầu qua một lỗ nhỏ ở nóc của ống lót mang theo một phần chất tan cần chiết.
	Thiết kế dụng cụ như trong hình 2.3 thường dùng cho quy mô chiết 100 – 500 ml dung dịch pha nước. Nguyên lý hoạt động của dụng cụ  này tương tự như dụng cụ hình 2.2,nhưng về cấu trúc,nó có thêm một đĩa ngăn hỗ trợ cho phân bố đều các giọt dung môi dâng lên, giúp tăng cường hiệu quả quá trình chiết.
	Dụng cụ chiết hình 2.4 thường dùng chiết quy mô tới 2.5 lít. Nó được thiết kế thêm một đĩa thủy tinh ngưng, đặt ở cuối ống dẫn dung môi ngưng tụ. Mục đích của đĩa này là phân chia dung môi thành các giọt nhỏ. Trong quá trình lắp đặt đĩa, hạ dần xuống đáy dụng cụ, qua pha dung dịch nước, ta cần đảm bảo dung môi được nhỏ xuống liên tục, qua ống dẫn, ra khỏi qua đĩa ngưng.[image: ]

	Khi sử dụng các dụng cụ chiết này, cần lưu ý rằng quá trình chiết sẽ diễn ra trong nhiều giờ và sẽ không được theo dõi liên tục, do đó cần phải thông báo hoặc cảnh báo dán ở trên dụng cụ. Bình chứa dung môi sẽ được làm nóng bằng bếp amiang (bếp ôm) và mức dung môi trong bình  phải cao hơn mặt trên của miệng bếp một khoảng, nơi tiếp xúc với bình cầu. Nếu không đảm bảo được điều kiện  vừa nêu, sẽ rất dễ xảy ra hiện tượng quá nhiệt, gây nguy hiểm. Ngoài ra, ta cũng nên lưu ý rằng mực dung dịch pha nước phải nằm dưới các lỗ măng xông hoặc cánh của dụng cụ chiết, ngay cả khi đã sử dụng các đĩa ngăn. Điều này rất quan trọng, vì thể tích của dịch nước có thể tăng do dung môi hữu cơ chiết ít tan lẫn với nước hoặc do sự dãn nở thể tích dịch nước vì tăng nhiệt độ. Trong những trường hợp này, dịch nước sẽ chảy tràn xuống và lẫn vào dung môi trong bình cầu.
B. Các dụng cụ chiết với dung môi nặng hơn nước:
	Hình 2.5, 2.6 và 2.7  mô tả các dụng cụ chiết liên tục cho trường hợp dung môi chiết nặng hơn nước, chẳng hạn như dichloromethan hoặc carbon tetrachloride (chiết lỏng- lỏng nhờ cơ chế tràn dưới).
	Dụng cụ trong hình 2.5 khi lắp với bình cầu và sinh hàn sẽ được sử dụng cho quy mỗ chiết 10ml dung dịch. Dung môi ngưng tụ thành các giọt, rơi xuống phễu và qua dung dịch pha nước rồi thoát ra theo cách gắn ở đáy của ống lót dụng cụ chiết. Khi lắp đặt  dụng cụ, phải nhớ đổ vài mm dung môi chiết vào ống lót trước khi đổ dung dịch pha nước vào đó. Theo cách này, ta có thể hạn chế lượng tạp chất lẫn vào dung môi trong bình cầu kéo theo dung dịch pha nước.
	Dụng cụ mô tả trong hình 2.6 được sử dụng  cho chiết 50ml dung dịch pha nước, các đĩa chăn giuos phân tán dung môi thành các giọt. Một số dung môi chiết cần được cho vào ống chiết nước,sau đó mới tới các đĩa chắn và cuối cùng là dung dịch pha nước. Ta có thể cho thêm dung môi chiết để hạn chế việc chảy xuống của các dung dịch pha nước.
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	Dụng cụ trong hình 2.7 phù hợp với chiết 1 lít dung dịch pha nước. Hơi dung môi bay lên qua các lỗ ở trên đỉnh ống dẫn dung môi, ngưng tụ sinh hành, nhỏ xuống ống dẫn dung môi và tiếp tục qua đĩa thủy tinh ngưng kết đặt ngay dưới bề mặt dung dịch pha nước. Các giọt dung môi này tập trung ở đáy của dụng cụ. Tại đây, ta đã cho đủ dung môi từ trước, đảm bảo mưc dung môi ở tay cách dụng cụ sẽ tương đương ứng với phần chảy ngang của dung môi quay về bình cầu.
[bookmark: _Toc199541528]3.3. Chiết xuất bằng các dung môi hoạt động hóa học:
	Các sản phẩm hữu cơ sau phản ứng thường có thể là hỗn hợp của các chất có tính acid (như phenol và các acid carboxylic), base (các amin) hoặc trung tính.Một số thành phần trong đó có thể là tạp chất. Cho dù là trong giai đoạn  tiền tinh ché hoặc phân tách thành phần hỗn hợp, ta có thể áp dụng một quy trình chiết dung môi sử dụng các tác nhân có tính acid hoặc base hoặc acid hỗn hợp. Tùy theo sự phức tạp trong thành phần của hỗn hợp cần xử lý mà ta có thể áp dụng một trong các quy trình chiết thông dụng sau:
	Hỗn hợp hữu cơ nhiều thành phần được hòa tan trong một dung môi thích hợp. Đó có thể là diethyl ether hoặc các dung môi dễ bay hơi và không tan lẫn nước (như dầu nhẹ, dichloromethan…). Dung dịch này được lắc nhiều lần trong một phễu chiết (xem phần trên) với acid hydrochloric loãng (1M) hoặc sunfuric loãng (1M), (1). Các thành phần có base tính sẽ đi vào pha nước -acid. Dịch chiết các lần gộp lại và rửa một lần với dung môi hữu cơ để loại bỏ tạp kéo theo của pha hữu cơ gọi là quy trình “chiết hậu” (back – extraction) (2). Các thành phần base sẽ được phục hồi (trừ khi chúng là các tạp cần loại) bằng cách làm lạnh dịch acid – nước, base hóa chậm với dung dịch NaOH loãng (5M, xem (3)) được nhỏ giọt và duy trì khuấy liên tục. Phần dầu hoặc rắn tạo thành sẽ được chiết với dung môi hữu cơ, làm khan và cất loại dung môi. Phần dung dịch hữu cơ ban đầu (chứa thành phần base đã được tách chiết) tiếp tục được tách chiết nhiều là với dung dịch NaOH loãng hoặc Na2CO3 loãng (1m). Các thành phần có tính acid sẽ được chiết vào pha nước - kiềm. Sau khi chiết hậu với dung môi hữu cơ, các thành phần acid tính ày sẽ được phục hổi (nếu cần thiết) bằng cách acid hóa chậm với HCl (5M, (4)) nhỏ giọt và duy trì khuấy, làm lạnh trong suốt quá trình đó. Phần rắn hoặc lỏng giải phóng ra sẽ được chiết với dung môi hữu cơ, làm khan và bay hơi dung môi (5). Như vậy, phần dịch hữu cơ ban đầu giờ chỉ còn chứa các thành phần trung tính. Ta phục hồi dịch này bằng cách rửa nó một chút với HCl loãng để toại các tạp kiềm tính, sau đó rửa lại với nước cất tới khi dịch rửa có pH . Dịch hữu cơ sau rửa sẽ được làm khan và cất loại dung môi.
Ghi chú:
	(1) Thể tích cả dung môi hữu cơ và dung môi nước – kiềm /nước – acid dùng trong thí nghiệm phụ thuộc vào lượng chất cần tách chiết. Thông thường, 5 g hỗn hợp hữu cơ có thể hòa tan trong 30ml dung môi hữu cơ và được chiết 3 lần với dịch acid loãng, mỗi lần 10 ml. Người thao tác thí nghiệm phải luôn nhớ kiểm tra mức độ kết thúc của quá trình chiết bằng cách sau: lấy một chút dịch chiết ở lần chiết gần nhất, cho vào ống nghiệm, thêm một chút NaOH đặc để kiềm hóa. Nếu có vẩn đục xuất hiện, có thể kết luận là quá trình chiết chưa kết thúc. Do các thành phần có base tính được chuyển hóa thành các muôi stan tốt trong nước nên hầu hết các trường hợp tách base từ hỗn hợp sẽ hoàn thành chỉ với vài lần chiết.
	(2) Dung môi rửa tốt nhất nên được gom lại với dịch hữu cơ ban đầu.
	(3) Lý do sử dụng dung dịch kiềm đặc là để đảm bảo tổng thể tích của dịch nước nhỏ nhất có thể, tạo điều kiện cho quá trình khôi phục thành phần base sau này. Nếu không thấy dấu hiệu của tủa/vẩn đục nhưng lại thấy mùi đặc trưng của amin, ta có thể nhận định rằng amin này ít nhiều tan lẫn trong nước, qua trình khôi phục thành phần base, do đó sẽ phải sử dụng kỹ thuật chiết liên tục như đã nêu phần trên.
	(4) Nếu sử dụng dung dịch Na2CO3, quá trình acid hóa sẽ sinh ra nhiều bọt khí. Trong trường hợp này, ta nên sử dụng bình cầu có dung tích lớn hơn so với thể tích dung dịch cần xử lý. Phần thể tích dư này phải phù hợp với lượng bọt khí sinh ra khi lắc dung dịch trong quá trình acid hóa.
	(5) Chiếu dịch hữu cơ ban đầu với NaOH sẽ loại bỏ các phenol và các acid carboxylic do tạo muối hòa tan trong pha nước. Để tách các thành phần này, ta có thể hòa tan chung trong diethyl ether (hoặc các dung môi thích hợp khác). Chiết với NaHCO3 bão hòa sẽ loại bỏ các acid carboxylic giữ lại các thành phần phenol (hoặc enol. Các thành phần phenol/enol sẽ được thu hồi bằng cách bay hơi dung môi củ pha hữu cơ đã làm khan. Quá trình acid hóa của dịch chiết nước sẽ giải phóng các thành phần acid carboxylic, tiếp sau đó được tách bằng qus trình chiết thông thường.
	Mặc dù các mô tả trên chỉ cung cấp quy trình chung để xử lý các hỗn hợp acid hữu cơ, base hữu cơ và các hợp chất hữu cơ trung tính khác, ta vẫn có thể sử dungjcacs tác nhân chiết chọn lọc khác cho từng trường hợp đặc biệt. Ví dụ, acid sulfuric đặc/lạnh sẽ loại bỏ các hydrocarbon không no (như anken và alkyn) lẫn trong các hydrocacbon no, hoặc cồn/ether lẫn trong các dẫn xuất halogen của alkan (alkyn halides). Trong trường hợp đầu, các sản phẩm sulphonate hào tan trong nước sẽ được tạo thành. Trong trường hợp sau, các alkyl hydrogen sulfate hoặc các phức tan trong nước trong acid đặc tính sẽ sinh ra. Một ví dụ khác là loại bỏ benzaldehydle lẫn trong benzyl alcohol sau phản ứng Cannizzaro.
[bookmark: _Toc199541529]3.4. Chiết xuất pha rắn – lỏng
	Kỹ thuật chiết “rắn – lỏng” giữ vai trò quan trọng khi chiết xuất khi lấy ra các thành phần từ một khối hỗn hợp chất rắn. Bước đầu tiên trong phân lập các hợp chất thiên nhiên (ví dụ dược liệu) thường là bước chiết xuất rắn - lỏng.
	Quá trình này chủ yếu áp dụng để thu các hợp chất tự nhiên từ các mẫu khô của cây, nấm, rong biển, động vật… Một số chất có thể được tách bằng phương pháp cất lôi cuốn hơi nước (các thành phần trong tinh dầu) và mạch vòng thơm đơn giản. Các chất không thể cất lôi cuốn hơi nước sẽ được tách bằng phương pháp chiết dung môi liên tục. Thông thường người ta sẽ sử dụng dãy các dung môi có độ phân cực biến đổi tăng dần, bắt đầu từ petroether (đàu nhẹ, t0s 0C) để tcsh chiết các chất từ ít phân cực (như terpen, steroid…), cho đến các dung môi phân cực hơn (diethyl ether, aceton, ethanol, methanol, nước) để tiếp tục chiết các hợp chất phân cực còn lại (amino acid, carbonhydrate…)
	Chiết rắn – lỏng có thể có 2 trường hợp:
a. Khối chất rắn là hỗn hợp sau một phản ứng: Để lấy được ra các hợp chất từ khối chất rắn thì hòa tan khối này trong một dung môi hoặc hệ dung môi thích hợp nào đó, muốn tăng sự hòa tan cần phải khuấy trộn, vì khác với chiết lỏng – lỏng cân bằng của hệ rắn – lỏng hình thành rất chậm có thể cần tới hàng giờ thầm trí hàng ngày. Thời gian đạt tới cân bằng ngắn hay dài phụ thuộc vào độ nhớt của dung môi, bản chất của chất cần chiết ra, tính chất của khối chất rắn cũng như tác động của khuấy trộn. Việc khuấy trộn có thể dungfmays khuấy cơ, máy khuấy từ hoặc bể sóng siêu âm (nếu chiết ở nhiệt độ phòng thường sử dụng sóng siêu âm). Tách dịch chiết khỏi cặn chất rắn bằng cách gạn, lọc hoặc ly tâm. Sau đó xử lý, tách, tinh chất dịch lọc như trường hợp A/2 trong chương 1, còn chất rắn gạn hay lọc ra được xử lý, tách tinh chế như trường hợp A/1 trong chương 1.
	Có thể xúc tiến nhanh hình thành thể cân bằng với việc nâng cao nhiệt độ chiết, vì lúc này làm tăng sự khuếch tán, giảm độ nhớt của dung môi .
	b. Khối chất rắn là nguyên liệu tự nhiên (dược liệu, nguyên liệu động thực vật): Chiết xuất nguyên liệu tự nhiên có thể thực hiện theo nguyên tắc chiết gián đoạn hoặc nguyên tắc chiết liên tục: 	
	- Đối với kỹ thuật chiết theo mẻ gián đoạn:
	Chiết theo mẻ (thường không hiệu quả bằng chiết liên tục) bao gồm dung môi hữu cơ để phá vỡ cấu trúc mô (thực vật/ động vật) của mẫu chiết trong máy xay sinh tố, sau đó ngâm trong một thời gian ngắn (1), lọc hút bằng phễu Buchner và sau đó tiếp tục ngâm bã trong lượng dung môi mới. Dịch phễu nhiều lần được gom lại, cất chân không. Phần cao thu được sẽ trải qua quy trình phân tách (2).
	Ghi chú:
	(1) Đun nóng bã chất rắn với dung môi trong một bình cầu (bã rắn có thể quyện với dung môi tạo thành “cháo” quánh), lắp sinh hàn hồi lưu. Trong quá trình đun cần theo dõi cẩn thận, tránh sôi tràn. Bên cạnh đó cần lưu ý rằng các quá trinhg chiết theo mẻ thường tiến hành trong các thiết bị không thật kín, lượng dung môi sử dụng lớn. Do đó cần đảm bảo an toàn lao động, đặc biệt với các dung môi độc hại và/hoặc dễ bắt lửa gây cháy nổ.
	(2) Như bước 1, quá trình phân tách chất sẽ bao gồm chiết để phân loại hỗn hợp đa thành phần đó thành các phân đoạn: 1. Có tính acid, 2. có tính base, 3. Trung tính (xem phần trước). Các kỹ thuật sau đó như sắc ký, kết tinh phân đoạn… sẽ được sử dụng sau khi chiết thô này, phương pháp nào được lựa chọn tùy vào từng trường hợp cụ thể.
	- Đối với kỹ thuật chiết liên tục mẫu rắn sử dụng dung môi nóng, tốt nhất ta nên tiến hành với dụng cụ chiết Soxhlet (hình 2.8). Soxhlet là bộ dụng cụ chiết xuất trên nhiệt độ sôi của dung môi có hiệu quả nhất.
	Quá trình chiết diễn ra ở nhiệt độ gần điểm sôi của dung môi sử dụng. Bộ dụng cụ Soxhlet là loại thiết bị chiết gián đoạn: mẫu rắn được đặt vào bên trong ống A có đục lỗ, thành trong của ống A có lót một vòng giấy lọc, cho ống A và ống thân Soxhlet B, tiếp đó cho dung môi và ít viên đã bọt trong bình cầu C. Khi đun sôi hơi dung môi bay lên theo ống dẫn E lên tới sinh hàn D bị ngưng tụ lại nhỏ giọt xuống khối chất rắn cần chiết A, ở xifong F, thông qua ống xifong F, dung dịch chiết chảy ngược xuống bình chứa dung môi C. Cứ như thế dung môi lại sôi bay hơi, ngưng tụ, chiết và chảy xuống lặp lại như một cách tự động nhiều lần cho tới khi sự chiết diễn ra hoàn toàn. Kết quả, trong bình chứa dung môi C, bằng các kỹ thuật tách, tinh chế thông thường ta lấy ra  sản phẩm mong muốn.
	Chiết xuất bằng bộ thiết bị Soxhlet không sử dụng được cho việc chiết các chất nhạy cảm với nhiệt.
[bookmark: _Toc199541530]3.5. Làm khan chất lỏng hoặc dung dịch của hợp chất hữu cơ trong dung môi hữu cơ:
	Chất lỏng hữu cơ hoặc dung dịch các chất hữu cơ trong dung môi hữu cơ thu được từ quá trình chiết thường còn chứa ít nhiều một lượng nước, điều này làm giảm chất lượng của sản phẩm, vì vậy cần phải được tách nước này ra khỏi dung dịch đó trước khi tinh chế. Việc tách nước khỏi dung dịch hữu cơ được gọi là làm khan. Cách làm khan thông dụng và đơn giản nhất là dùng chất là khan rắn có khả năng hút nước cho vào dung dịch hữu cơ chứa nước, nhờ thế mà loại được nước từ dung dịch. Nhưng ngoài ra cũng có một cách loại nước ra khỏi dung dịch hữu cơ khác là cất kéo trên cơ sở cất đẳng phí. Sau đây xin đề cập đến hai kiểu loại nước này:
[bookmark: _Toc199541531]3.5.1. Làm khan dung dịch hữu cơ bằng tác nhân làm khan là chất rắn
	Chất lỏng hữu cơ hoặc dung dịch các chất hữu cơ trong dung môi hữu cơ thu được từ quá trình chiết thường còn chứa một ít nước vì vậy cần phải được tách ra khỏi dung dịch đó làm khan bằng các tác nhân làm khan dạng rắn. Để chọn chất làm khan, ta dựa vào yếu tố sau đây:
	- Chất làm khan không phản ứng với các chất hữu cơ có trong dung dịch cần làm khan (kể cả dung môi),
	- Có khả năng làm khan nhạn và hiệu quả.
	- Không được tan nhiều trong chất lỏng/dung dịch.
	- Càng rẻ càng tốt.
	- Không xúc tác cho các phản ứng hữu cơ (polymer hóa, phản ứng ngưng tụ hoặc tự oxy hóa).
	Sau đây là một số tác nhân làm khan thông dụng và các dung môi có thể làm khan bằng rây phân tử (molecular sieves) hoặc các kỹ thuật đặc biệt khác.
	Cách làm:
	Tốt nhất nên lắc dịch cần làm khan với một lượng nhỏ chất làm khan cho tới khi không có sự thay đổi (chất làm khan không bị co cụm lại). Không nên sử dụng quá nhiều chất làm khan vì nó sẽ hấp thụ và gây tổn thất chất cần tách. Nếu lượng nước đủ lớn để tạo thành một pha (pha nước), ta cần loại bỏ pha nước (pha nước này có thể được loại bỏ nhanh chóng và dễ dàng nhờ lọc qua giấy tách pha Whatman và sau đó rửa với một lượng nhỏ dung môi khan, loại giấy này sẽ giữ lại pha nước) trước khi tiếp tục làm khan. Nếu không bị giới hạn thời gian có thể để làm kha tiếp tục qua đêm. Sau khi đã khan, chát làm khan cần được loại bỏ bằng lọc (tốt nhất là giáy lọc gấp nếp, hoặc lọc qua phễu Bucher) trước khi tiến hành chất chất lỏng. Điều này cần lưu ý, đặc biệt khi sử dụng các chất làm khan phụ thuộc vào sự tạo thành dạng  ngậm nước (Na2CO3, MgSO4, CaCl2) ở nhiệt độ cao hơn áp suất hơi trên các muối này rất lớn, (trừ khi muối đã được loại bỏ), nếu không nước sẽ được giải hấp phụ và quay trở lại dịch cất. Tuy nhiên, với một số chất làm khan khác (Ca2O hoặc phosphoric oxid), nước được giữ lại nhờ liên kết hóa học (oxid phản ứng với nước) rất bền. Trong những trường hợp này, không nhất thiết phải lọc.
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	Dưới đây liệt kê một số các tác nhân lầm khan thông dụng, kèm với đó là phạm vi ứng dụng của chúng:
1. CaCl2 khan (Anhydrous calcium chloride)
	Tác nhân này được sử dụng rộng rãi vì nó rẻ và có khả năng hút ẩm cao. Ở nhiệt độ dưới 300C, một phân tử CaCl2 có thể hấp phụ 6 phân tử nước (CaCl2.6H2O), nhưng quá trình này diễn ra khá chậm. Do đó cần một lượng thời gian tương đối để qua trình làm khan xả ray hoàn toàn. Sự tạo hydrat chậm này gây ra bởi sự bao phủ của lớp dung dịch CaCl2 mỏng quanh các hạt CaCl2 tạo thành dạng CaCl2.xH2O (đây cũng là tác nhân làm khan, với x nhỏ hơn số phân tử nước tối đa mà CaCl2 có thể hấp phụ).
	Quá trình công nghiệp sản xuất tác nhân làm khan này thường cho phép thủy phân ở mức độ nhẹ, như vậy sản phẩm sẽ có thể chứa một số ít Ca(OH)2 (Calcium hydroxid) tự do hoặc ở các dạng base của chlorid (basic chloride). Chính vì thế, CaCl2 khan không được dùng để làm khan các chất có tính acid. Bên cạnh đó vìa CaCl2 có phản ứng với rượu 9slcohol), phenol, amin, amino, acid, amid, keton và một số aldehyd và ester, nenen cũng không được sử dụng để làm khan các loại hợp chất này.
2. MgSO4 (magnesium sulfate)
	MgSO4.H2O là sản phẩm thương mại mang lại hiệu quả làm khan tốt nhất. Các loại khác rẻ hơn thường chứa 30- 40% nước (dạng hydrat) và vẫn có khả năng giữ nước (dạng hdrat hóa tối đa MgSO4.7H2O). Đây là tác nhân làm khan ưu việt: trung tính, tốc độ làm khan nhanh, trơ về mặt hóa học và khá hiệu quả. Nó có thể sử dụng để làm khan cho hầu hết các hợp chất (bao gồm ester, aldehyd, keton, nitril, amid), điều mà CaCl2 không làm được.
3. Na2SO4 khan (anhydrous sodium sulfate)
	Đây là một tác nhân làm khan trung tính, rẻ và có khả năng hấp phụ nước tốt  nhất (tạo thành Na2SO4.10H2O, ở điều kiện dưới 32.40C). Na2SO4 khan có thể được sử dụng trong hầu hết các trường hợp, tuy nhiên tốc độ làm khan của nó chậm và không hoàn toàn. Thông thường, Na2SO4 được sử dụng để loại bỏ sơ bộ lượng nước. Nó không hiệu quả khi làm khan các dung môi như benzen, toluen và mất khả năng giữ nước ở nhiệt độ trên 32.40C (là điểm nhiệt bắt đầu diễn ra quá trình dehydrat hóa).
4. CaSO4 khan (anhydrous calcium sulfate).
	Khi nung CaSO4.2H2O (dihydrat hoặc 2CaSO4.2H2O (hemihydrat) đến 230 – 2400C trong 3 giờ, ta sẽ thu được calcium sulfate khan. CaSO4 khan được bán ra trên thị trường với tên thương mại “Drierite” (không phải “Dehydrite”, tên thương mại của mannsium perchlorate khan). Tác nhân này có khả năng làm khan nhanh, hiệu quả, trơ về mặt hóa học và không tan trong các dung môi hữu cơ. Vì vậy, nó được sử dụng với hầu hết các hợp chất hữu cơ. Nhược điểm duy nhất của nó là khả năng hấp phụ nước thấp. Cụ thể hơn, nó dễ tạo thành dạng hemihydrat, do đó trên lý thuyết, nó chỉ có khả năng hấp phụ 6.6% khối lượng nước (so với khối lượng của tác nhân làm khan). Nếu không nhất thiết phải làm khan kiệt, sản phẩm thương mại dạng ống của CaSO4 khan có thể hấp phụ tới 10% khối lượng nước. Trên thực tế, ta nên làm khan sơ bộ dung dịch/ chất lỏng với magesium hoặc sodium sulfat (MgSO4 và Na2SO4) trước khi dùng CaSO4.
5. K2CO3 khan (anhydrous potassium carbonate).
	Tác nhân làm khan này có tốc độ và khả năng làm khan thuộc hàng trung bình (dạng dihydrt sẽ được hình thành). Nó được sử dụng để làm khan các amin (soda lime, barium oxid, hoặc calcium oxid đều có thể được sử dụng). KOH có vẻ ưu điểm hơn NaOH. Hai base này phản ứng với rất nhiều chất hữu cơ (acid, phenol, este và amid) trong môi trường nước, và với một số dung môi thông dụng (Choloroform). Chính vì vậy mà ứng dụng làm khan của chúng khá hạn chế.
7. CaO (calcium oxide)
	Tác nhân này thường dùng để làm khan các rượu có khối lượng phân tử thấp.Khi nung nó lên 700 – 9000C trong lò điện, khả năng làm khan được cải thiện. Cả CaO và Ca(OH)2 đều không tan trong các dung môi hữu cơ, ổn định nhiệt và không bay hơi (thăng hoa) do đó không cần loại bỏ trước khi cất dịch làm khan. Do đó tính kiềm mạnh, nó không được dùng với các hợp chất có tính acid hoặc cho các ester (gây thủy phân).
8. P2O5 (phosphoric oxide)
	Đây là một tác nhân làm khan rất hiệu quả, có tốc độ làm khan nhanh. Tuy nhiên, nó khó sử dụng, khó định hước, đắt và dễ tạo lớp áo bảo vệ quánh trên bề mặt. Thông thường, ta nên làm khan sơ bộ với MgSO4 khan trước khi sử dụng P2O5. Phosphoric oxid chỉ được sử dụng khi phải yêu cầu làm khan gần tuyệt đối. Nó có thể làm khan hydrocarbon, ether, alkyl, dẫn xuất halogen của hợp chất vòng thơm và nitril. Tuy nhiên nó không sử dụng  được với các rượu, acid, amin và keton.
Bảng 3.1. Các tác nhân làm khan thông dụng và phạm vi ứng dụng
	Lĩnh vực làm khan
	Tác nhân làm khan

	Cồn
	K2CO3 khan, CaSO4 khan hoặc MgSO4, CaO

	Dẫn xuất halogen của alkyl và aryl
	CaCl2 khan, CaSO4 khan hoặc MgSO4, P2O5

	Hydrocarbon vòng no ether
	CaCl2 khan, CaSO4 khan, P2O5

	Aldehyde
	CaSO4 khan hoặc MgSO4, Na2SO4 khan

	Keton
	CaSO4 khan hoặc MgSO4, Na2SO4 khan hoặc K2CO3 khan

	Base hữu cơ (amin)
	KOH hoặc NaOH rắn, CaCl2 hoặc BaCl2

	Acid hữu cơ 
	CaSO4 khan hoặc MgSO4, Na2SO4 khan



[bookmark: _Toc199541532]3.5.2. Làm khan bằng chất lỏng với cất đẳng phí
	Trong hầu hết các trường hợp, cất nước khi được làm khan được coi là thao tác ngược, nhưng với một số dung môi hoặc chất lỏng không ta trong nước thì cất trước khi làm khan lại tỏ ra hiệu quả. Tóm lại, phương pháp này có thể ưu việt khi 2 hay 3 cấu tử lỏng tạo hỗn hợp đẳng phí có nhiệt độ sôi thấp hơn điểm sôi của mỗi cấu tử thành phần. Chẳng hạn, khi cất benzen lãn nước, phân đoạn đầu sẽ là hỗn hợp benzen và nước (điểm đẳng phí của hỗn hợp này ở 690C, hỗn hợp đẳng phí chứa 9% nước, trong lúc đó điểm sôi của benzen là 80.10C và của nước là 1000C). Sau khi nước bị cất đẳng phí hết, ta tiến hành làm khan phần benzen còn lại. Các dung môi khác có thể được làm khan theo cahs này gồm có CCl4, toluen, xylen, hexan, heptan, dầu nhẹ, 1,4-dioxan và CH2Cl2. Dung môi sau khi làm khan chỉ nên lấy sau khi loại bỏ 10% đầu tiên để tránh lãn ẩm bám trên tành bình chứa và sinh hàn. Nếu anilin ẩm (t0s= 1840C) và nitrobenzen ẩm (2100C) được cất, phần ẩm sẽ nhanh chóng bị loại bỏ theo phần cất đầu tiên. Đôi khi chất lỏng hữu cơ lẫn ẩm (chất này ít tan lẫn nước), có thể được làm khan bằng cách trộn lẫn với một dung môi (trước đây là benzen, hiện nay người ta thường dùng toluen nếu có thể, vì toluen ít độc hơn nhiều, nó sẽ tạo điểm đẳng phí với nước ở 850C, chứa 20% nước), sau đó là benzen (800C) và cuối cùng là pentanoic acid khan (1860C). Phương pháp này hiện vẫn được sử dụng để làm khan butanoic acid thương mại và các acid carboxylic có mạch dài hơn. Cụ thể, người ta cất chúng với 40% khối lượng benzen tới khi nhiệt độ hơi đạt 1000C. Quá trình loại nước của tinh thể acid oxalic bằng phương pháp cất CCl4 là một ví dụ khác của việc sử dụng hỗn hợp 2 cấu tử trong cất nước.
	Dưới đây là một ví dự sử dụng hỗn hợp 3 cấu tử để làm khan một chất rắn. Để làm khan D -Fructose (laevulose) người ta hòa tan D -Fructose trong cồn tuyệt đối ẩm, benzen sau đó thêm vào. Cất phân đoạn hỗn hợp. Hỗn hợp ba cấu tử, rượu – bzen – nước, sẽ qua trước ở nhiệt độ sôi 640C (đẳng phí), sau đó là hỗn hợp benzen - rượu (68.30C). Phần rượu khan sẽ được cất một phần, dung dịch còn lại sẽ để kết tinh, thu được D -Fructose.
[bookmark: _Toc199541533]3.5.3. Làm khan nước bằng rây phân tử:
	Dựa vào tính chất đặc biệt về cấu trúc, về kích thước cảu rây phân tử mà có thể sử dụng chúng vào mục đích hấp phụ nước vào bên trong mạng phân tử của chúng (nhờ thế loại được nước khỏi dung môi). 
[bookmark: _Toc199541534]3.6. Chiết rắn – lỏng siêu tới hạn
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3.6.1.1 Khái niệm chiết xuất siêu tới hạn:
	Chiết xuất siêu tới hạn (Supercritical fluild extraction – SFE) là quá trình phân tách một hay một số chất từ hỗn hợp (dược liệu, hỗn hợp nguyên liệu) bằng cách sử dụng chất lỏng ở trạng thái siêu tới hạn như là một dung môi (thường sử dụng CO2 siêu giới hạn). Khi ở trạng thái này chất lỏng siêu tới hạn có đặc tính về độ tan tương tự một chất lỏng, đồng thời có khả năng khuếch tán và hòa tan nhanh các hoạt động dược liệu.
	Gore (1891) là người đầu tiên phát hiện ra khả năng hòa tan tốt của naphtlen và camphor rong CO2 lỏng. Sau đó Andrew (1875) đã nghiên cứu về đặc tính của CO2 ở trạng thái siêu tới hạn. Tuy nhiên, mãi tới đầu năm 1970 công nghệ chiết xuất các hợp chất tự nhiên bằng dung môi CO2 siêu tới hạn (SC -CO2) mới thực sự phát triển và đi vào ứng dụng trong công nghệ thực phẩm, mỹ phẩm, dược phẩm như: loại cafein trong cà phê và chè xanh, chiết xuất dầu vừng đen, chiết polyphenol từ chè xanh, loại bỏ cholesterol trong thực phẩm, loại bỏ alcol trong đồ uống, chiết xuất phẩm màu, chiết xuất các hoạt chất chống oxy hóa, chiết xuất tinh dầu, hương liệu từ thực vật sử dụng trong mỹ phẩm, thực phẩm…
3.6.1.2. Khái niệm trạng thái siêu tới hạn (chất lỏng siêu tới hạn)
	Đối với chất lỏng thông thường, dưới mỗi một điều kiện nhất định, chúng sẽ tồn tại ở một trong 3 trạng thái: rắn, lỏng hoặc khí. Ở nhiệt độ nhất định khi nén một chất khí tới áp suất đủ lớn, chúng có thể chuyển thành chất lỏng và ngược lại. Tuy nhiên, có một giá trị áo suất mà tại đó, nếu tăng nhiệt độ lên nữa thì chất lỏng cũng không hóa hơi trở lại mà tồn tại ở dạng đặc biệt gọi là trạng thái siêu tới hạn (Supercritical). Hay nói cách khác, trạng thái siêu tới hạn đạt được khi nhiệt độ và áp suất của một chất được nâng lên giá trị  tới hạn của nó. Tại điều kiện áp suất và nhiệt độ mà chất lỏng chuyển thành chất lỏng siêu tới hạn được gọi là điểm tới hạn (critical point). Điểm tới hạn gồm áp suất  tới hạn (critical pressure – Pc) và nhiệt độ  tới hạn (critical teamperature – TC) (hình 2.10)
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Hình 3.10 Đồ thị biểu diễn trạng thài vật chất của chất lỏng siêu tới hạn
	Điểm  tới hạn của một chất phụ thuộc vào bản chất hóa học cũng như trọng lượng phân tử của chất đó, ngoài ra nos còn phụ thuộc vào (đồng dung môi – co- solven). Bảng 2.2 là điểm  tới hạn của một số dung môi hay được sử dụng trong chiết xuất. Trong số cá chất này, CO2 siêu tới hạn được ứng dụng nhiều hơn cả vì có áp suất,  nhiệt độ  tới hạn nhỏ (73 bar và 30.90C). Kết quả khảo sát về khả năng hòa tan cho thấy CS – CO2 có đặc tính hòa tan tương tự n – hexan – một dung môi ít phân cực. Tuy nhiên, độ phân cực của SC – CO2 phụ thuộc vào nhiệt độ và áp suất  tới hạn, đồng thời phụ thuộc vào ty lệ các dung môi hỗ trợ (co -solvent). Trong thực tế người ta có thể làm tăng nhiệt độ phân cực của SC – CO2 bằng cách thêm ethanol nồng độ 3 – 5%, nhờ vậy có thể chiết xuất được các hoạt tính có tính phân cực cao.
Bảng 3.2. Một số dung môi sử dụng cho phương pháp chiết xuất tới hạn
	Dung môi
	Nhiệt độ tới hạn (0C)
	Áp suất tới hạn (bar)
	Tỷ trọng riêng tới hạn (g/cm3)

	Metan
	-82.6
	46.0
	0.162

	Ethylen
	9.3
	50.3
	0.128

	Carbon dioxid
	30.9
	73.8
	0.468

	Ethan
	32.3
	48.8
	0.203

	Propan
	96.7
	42.4
	0.217

	Aceton
	235.0
	47.0
	0.278

	Methanol
	239.5
	80.9
	0.272

	Nước
	374.2
	220.0
	0.322



3.6.1.3 Đặc tính của chất lỏng siêu tới hạn 
	Khi ở trạng thái chất lỏng siêu tới hạn có đặc tính về độ tan tương tự như một chất lỏng đồng thời có khả năng khuếch an và hòa tan nhanh các hoạt chất trong dược liệu. So sánh các tính chất của trạng thái khí, lỏng và siêu tới hạn được tóm tắt ở bảng 2.3.
Bảng 3: So sánh các đặc tính ở ba trạng thái lỏng – khí – siêu tới hạn của CO2
	Trạng thái
	Khí (00C, 1atm)
	Siêu tới hạn
	Lỏng

	Tỷ trọng (g/cm3)
	10-3
	0.2 – 0.5
	0.6 - 2

	Hệ số khuếch tán (cm2/s)
	10-1
	10-3 – 10-4
	10-5

	Độ nhớt (g/cm/s)
	10-4
	10-4
	10-2



3.6.1.4 Chất lỏng CO2 siêu tới hạn (Super critical – CO2, SC – CO2)
	Mặc dù có một vài dung môi siêu tới hạn khác cũng được nghiên cứu nhưng CO2 vãn là dung môi được lựa chọn áp dụng nhiều nhất. CO2 có tính chất hóa học đặc biệt như:
- Sức căng bề mặt thấp
- Độ linh động cao, độ nhớt thấp.
-Tỷ trọng xấp xỉ tỷ trọng của chất lỏng
- Có thể điều chỉnh khả năng hòa tan cac chất bằng cách thay đổi nhiệt độ và áp suất.
- Có điểm tới hạn thấp (áp suất 73 bar và nhiệt độ 30.90C)
[bookmark: _Toc199541536]3.6.2. Sơ đồ và nguyên lý của hệ thống chiết xuất siêu tới hạn được thể hiện ở hình 2.11 và sơ đồ thiết kế một hệ thống thiết bị chiết xuất siêu tới hạn được thể hiện ở hình 2.12
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3.6.2.2. Nguyên lý của phương pháp chiết siêu tới hạn 
	Trong quá trình chiết xuất siêu tới hạn, nguyên liệu là dược liệu đã được xay nhỏ đến kích thước thích hợp và được nạp vào trong bình chiết (một hoặc nhiều hình), bình chiết này trang bị bộ kiểm soát nhiệt độ và van áp lực ở cả đầu vào lẫn đầu ra để giữ cho điều kiện chiết xuất theo mong muốn. CO2 lỏng từ bình chứa được làm lạnh sau đó nén dưới áp suất cao bằng bơm cao áp, trước khi vào bình chiết, CO2 được qua thiết bị làm nóng để chuyển thành trạng thái tiền siêu tới hạn sau đó được dẫn vào bình chiết. Tại bình chiết (đã nạp nguyên liệu), được kiểm soát về nhiệt độ và áp suất để đạt được trạng thái siêu tới hạn sau đó dẫn qua lớp dược liệu trong bình chiết, khi đó CO2 siêu tới hạn sẽ thấm vào trong nguyên liệu và hòa tan các hoạt chất (tinh dầu hoặc/và dầu béo, flavonoid…). Dòng CO2 siêu tới hạn cùng với chất chiết ra khỏi bình chiết và tiếp tục chuyển sang bình tách (một hoặc nhiều bình tách). Tại bình tách được điều chỉnh để giải nén (hạ áp suất) và hạ nhiệt độ để CO2 từ trạng thái siêu tới hạn thành trạng thái khí, ở trạng thái khí CO2 mất đặc tính hòa tan do vậy chiết sẽ được tách ra khỏi hỗn hợp, lắng xuống dưới và được lấy ra ngoài. CO2 ở thể khí được chuyển tiếp qua bình ngưng, tại bình ngưng được làm lạnh và nén dưới áp lực cao để chuyển CO2 thể khí sang thể lỏng, sau đó tuần hoàn trở lại hệ thống và quá trình chiết xuất tiếp tục. Một số hệ thống chiết xuất quy mô phòng thí nghiệm không có hệ thống tuần hoàn dung môi, khi đó CO2 ở trạng thái khí được thoát ra môi trường.
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3.6.2.3. Cấu tạo cơ bản của thiết bị chiết siêu tới hạn
	Cấu tạo cơ bản của thiết bị chiết siêu tới hạn thường gồm các bộ phận sau:
1. Bình đựng CO2 lỏng
2. Bơm cao áp cho CO2 lỏng.
3. Hệ thống làm lạnh để làm lạnh bơm (ngăn cản CO2 bốc hơi trong bơm) và bình ngưng đối với hệ thống có tuần hoàn dung môi.
4. Một hệ thống trao đổi nhiệtđể kiểm soát nhiệt độ tại bình chiết, bình tách và ở đầu vào của bình chiết (chuyển CO2 lỏng thành dạng tiền siêu tới hạn).
5. Bình chiết: có thể một hoặc nhiều bình chiết. Dung tích bình ở quy mô nhỏ và khoảng vài đến vài chục mililit, ở quy mô công nghiệp có thể hàng nghìn lít.
6. Bình tách: có thể một bình hoặc nhiều bình khi tách sản phẩm ở các mức độ khác nhau.
7. Hệ thống ống đãn, van, hệ thống an toàn
Đối với hệ thống có tuần hoàn dung môi có thể bố trí thêm bình ngưng, bình chứa trung gian để hóa lỏng và chứa đựng dung môi trước khi tuần hoàn lại hệ thống.
Hệ thống chiết xuất siêu tới hạn có thể điều khiển bằng tay hoặc điều khiển tự động bằng máy vi tính.
[bookmark: _Toc199541537]3.6.3 Ưu và nhược điểm của phương pháp chiết xuất siêu tới hạn sử dụng trong dung môi SC – CO2
3.6.3.1. Ưu điểm:
	So với nhiều phương pháp chiết thông thường thì chiết xuất siêu tới hạn sử dụng dung môi CO2 có nhiều ưu điểm:
	- CO2 có điểm tới hạn thấp (nhiệt độ gần như ỏ nhiệt độ phòng, áp suất thấp) vì vậy các hoạt động ít bị oxy hóa hay phân hủy bởi nhiệt độ và oxy hòa tan, ngoài ra vấn đề thiết kế hệ thống chiết xuất đảm bảo đủ áp lực siêu tới hạn cũng dễ dàng hơn nên khả năng ứng dụng cho quy mô sản xuất công nghiệp cũng thuận lợi.
	- Sản phẩm sau khi chiết không còn tồn dư dung môi vì CO2 dễ dàng chuyển sang trạng thái khí và bay hơi toàn bộ sau khi giảm áp suất, nhiệt độ xuống dưới điểm tới hạn. Vì vậy hoạt chất chiết xuất theo phương pháp này rất phù hợp đối với các sản phảm dùng làm thực phẩm, thuốc, mỹ phẩm.
	- Khả năng chiết xuất chọn lọc cao do:
+ Độ tan của SC – CO2 thay đổi áp suất khi nhiệt độ đạt siêu tới hạn thay đổi vậy nó sẽ hòa tan chọn lọc các chất khác ở nhiệt độ, áp suất tương ứng. Thông thường các tinh dầu dễ bay hơi có thể được chiết ở áp suất dưới 100 bar, trong khi các chất béo được chiết ở áp suất cao hơn.
+ Dung môi SC -CO2 sẽ phân cực hơn khi được hòa trộn với các dung môi phụ trợ (co – solvent) phân cực như: methanol, ethanol vì vậy khả năng hòa tan các hợp chất sẽ đa dạng hơn.Tuy nhiên các dung môi phụ trợ có thể làm thay đổi điểm tới hạn của CO2 do đó trong các thực nghiệm cần phải khảo sát tỷ lệ dung môi phụ trợ thích hợp để ít  ảnh hưởng đến điểm tới hạn.
- Thời gian chiết xuất ngắn Do chất lỏng siêu tới hạn có hệ số khuếch tán cao hơn chất lỏng thông thường, trong khi  độ nhớt thấp, sức căng bề mặt nhỏ nên khả nanwng khuếch tán của các dung môi vào trong tế bào nhanh hơn vì vậy thời gian chiết được rút ngắn hơn chất lỏng thông thường.
- Không thay đổi hoặc mất hương thơm, màu sắc tự nhiên ban đầu của hoạt chất. Không tạo ra mùi, vị la do SC – CO2 là chát trơ, không mùi vị và bay hơi hoàn toàn khi thay đổi trạng thái siêu tới hạn.
- CO2 không ăn mòn thiết bị, không gây cháy nổ trong quá trình vận hành, an toàn, thân thiện với môi trường, giá thành rẻ, dễ kiếm, ngoài ra có thể tái sử dụng trong thời gian dài.
3.6.3.2. Nhược điểm
	Tuy nhiên, phương pháp này có một số hạn chế:
- Thiết bị chuyên dụng, đắt tiền.
- Không thích hợp với mẫu chiết ở thể lỏng.
- Chỉ thích hợp để chiết các hợp chất ở thể lỏng.
- Khó chiết khi sử dụng hỗn hợp dung môi.
- Phương pháp chiết xuất siêu tới hạn cần có nhiều nghiên cứu tìm ra cá thông số tối ưu để chiết thành công.
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	Hiện nay dung môi SC – CO2 đang được nghiên cứu, sử dụng trong nhiều lĩnh vực như: tổng hợp hóa học, phân tích, bào chế, đặc biệt trong chiết xuất các hợp chất tự nhiên sử dụng trong dược phẩm, mỹ phẩm, thực phẩm…
3.6.4.1. Tách chiết các hoạt chất sử dụng trong dược phẩm:
	Với nhiều ưu điểm so với phương pháp truyền thống, chiết xuất  siêu tới hạn đang được ứng dụng phổ biến để chiết xuất các hoạt chất từ thảo mộc. Các chất không bền bởi nhiệt, dễ bị oxy hóa… rất phù hợp với công nghệ này. Người ta còn dùng dung môi SC – CO2 để chiết xuất vinlastine - hoạt chất chống ung thư từ cây dừa cạn, chiest taxol từ vỏ cây thùy tùng, chiết maytansin từ cây Maytanus senegalensits, chiết xuất các hoạt chất từ cây bạch quả (Gingko biloca) có tác dụng chống oxy hóa, chống thiểu năng tuần hoàn não, cải thiện trí nhớ…
3.6.4.2. Tách loại bỏ cafein trong chè xanh và cà phê:
	Hiện nay, café (coffea sp), chè (Camellia sinensis) là những đồ uống phổ biến ở cac nước Á, Âu, Mỹ…Nhưng do có hàm lượng cafein cao – gây kích thích thần kinh trung ương, mất ngủ, lo âu, bồn chồn, nhịp tim nhanh… Để khắc phục tác dụng không mong muốn, người ta sử dụng công nghệ chiết xuất bằng SC – CO2 để loại bỏ, hạ thấp hàm lượng cafein, còn dưới 0.1 % mà vẫn giữ nguyên hương vị tự nhiên ban đầu. VÌ vậy các sản phẩm cà phê không cafein đang dần thay thế các sản phẩm truyền thống.
2.6.4.3 Chiết các dầu thực vật:
	Dầu thực vật bản chất là các triglyceride của glycerin và các acid báo no chiếm tỷ cao, khi dùng các phương pháp chiết xuất truyền thống như: nhiệt khô, nhiệt ẩm… thường thu được sản phẩm có chất lượng không ổn định do quá trình oxy hóa bởi oxy, vết kim loại,nhiệt độ… làm cho sản phẩm dễ bị ôi khét. Công nghệ chiết siêu tới hạn sử dụng CS – CO2 đã khắc phục được những nhược điểm này. Ở Hàn Quốc, người ta đã chiết được dầu hạt vừng đen (Sesamu indicum L) công suất 15.000 tấn/năm cung cấp cho thị trường nội địa và xuất khẩu. Sản phẩm thu được có hàm lượng alpha tocopherol cao hơn hẳn so với sản phẩm sử dụng công nghệ chiết xuất truyền thống.
3.6.4.4, Chiết các tinh dầu, chất thơm trong dược liệu
	Với đặc tính rất khó tan trong nước, tan trong cồn và các dung môi hữu cơ, đặc biệt ta tốt trong SC – CO2, tinh dầu và chất thơm dược liệu đã được chiết xuất hiệu quả bằng phương pháp chiết xuất siêu tới hạn. Ưu điểm lớn nhất của phương pháp này trong chiết xuất tinh dầu, hương liệu là: hiệu suất chiết cao hơn so với phương pháp cất kéo hơi nước hoặc dung môi hữu cơ (xem bảng 2.4)
Bảng 3.4 So sánh hiệu suất chiết tinh dầu của 2 phương pháp:
 kéo hơi nước và SCF
	STT
	Tên dược liệu
	Hiệu suất (%)

	
	
	Cắt kéo hơi nước
	SCF

	1
	Gừng (Gingiber oficinalis)
	1.1
	4.6

	2
	Thì là (Cuminium cymium)
	3.6
	14

	3
	Hương thảo (Rosemary oficinalis)
	1.4
	7.5

	4
	Cây xô thơm (Salva officinalis)
	1.1
	4.3

	5
	Cây húng quế (Ocimum basilicum)
	0.5
	1.3

	 6
	Hồ tiêu (Piper lolot)
	2.6
	18

	7
	Cà rốt (Daucus carota)
	0.5
	3.3



	Ngoài ra sản phẩm thu được có độ tinh khiết cao, vẫn giữ nguyên hương thơm đặc trưng của dược liệu, đặc biệt các tinh dầu dễ bị oxy hóa, không bền bởi nhiệt như tinh dầu tỏi (Allium sativum), tinh dầu quý hiếm như tinh dầu hương bài (Vetiveria  zizanioides), tinh dầu trầm hương (Aquilaria crassma). Đây là những hương liệu được sử dụng phổ biến trong đời sống.
[bookmark: _Toc199541539]3.7. Chiết xuất rắn – lỏng ion:
	Chiết rắn – lỏng là phương pháp chiết xuất rắn – lỏng nhưng chất lỏng ở đây không phải là chất lỏng thông thường mà là chất lỏng đặc biệt đó là chất lỏng ion (II).
[bookmark: _Toc199541540]3.7.1. Chất lỏng ion:
	Chất lỏng ion hay còn được gọi với nhiều tên như: Chất lỏng có tính ion ở nhiệt độ phòng (room – temperrature ionic liquid), chất lỏng có tính ion không chứa nước (nonaqueous ionic liquid), muối hữu cơ lỏng (liquid organic salt),muối nóng chảy ở nhiệt độ thấp (low temperature molten salt). Đó là những thuật ngữ để miêu tả muối (hợp chất ion) có điểm chảy thấp (giới hạn được đề nghị là dưới 1000C). Nhiệt độ này chỉ đơn thuần như một dấu hiệu nhằm tách biệt chất lỏng ion với các muối vô cơ có điểm chảy rất cao. Như vậy chất lỏng ion là muối hữu cơ có thể là muối của base hữu cơ lãn acid đều là hữu cơ có nhiệt độ chảy dưới 1000C. Vì là muối nên tên chất lỏng ion sẽ gồm tên của anion cộng với tên của ccation, ví dụ: 1 – butyl – 3 – methyl – imidazolium chlorid (muối của base hữu cơ và acid vô cơ) hoặc N,N’ – dimethyltetanolamin octaoat (muối của cả base lẫn acid đều là hữu cơ).
[bookmark: _Toc199541541]3.7.2. Các tính chất hóa lý đặc trưng của chất lỏng ion:
Các tính chất hóa lý đặc trưng của chất lỏng ion bao gồm:
1. Điểm chảy:
Chất lỏng ion có điểm chảy dưới 1000C, nhiều IL có điểm chảy thấp hơn cả nhiệt độ phòng. Điểm chảy của chất lỏng ion phụ thuộc vào cơ cấu của cation lẫn anion, với cùng một cation nếu ta thay đổi các anion khác nhau (hoặc ngược lại) thì điểm chảy của các chất lỏng đó sẽ rất khac nhau. Ví dụ: cùng là muối cation là 1 - etyl – 3 metylimidaxolium (EMI) nhưng khác nhau anion thì điểm chảy của chúng cũng khác nhau (Sau đây là ví dụ về các muối anion đó),bảng 2.5
Bảng 2.5: Điểm chảy của một số chất lỏng ion có cùng cation
	Chất lỏng ion
	Điểm chảy (0C)

	[EMI]Chất lỏng
[EMI]PE6
[EMI]NO3
[EMI]BF4
[EMI]Tf2N
	87
62
38
15
-3


Điểm chảy của chất lỏng ion có khuynh hướng giảm khi kích thươc của cation hoặc anion tăng.
Điểm chảy của chất lỏng ion có liên quan đến sự đối xứng trong cơ cấu của cation, nếu cation càng đối xứng thì điêm chảy của chất lỏng càng cao.
Do đó, có thể thay đổi điểm chảy của chất lỏng ion bằng cách thay đổi cơ cấu của anion hoặc cation.
Mặt khác, có thể làm giảm điểm chảy của IL bằng cách thêm vào một hợp chất thích hợp (nguyên tắc điều chế dung môi eutectic sâu). Ví dụ: [EMI]Chất lỏng tinh khiết có điểm chảy là 870C nhưng hỗn hợp giữa [EMI]Chất lỏng và AlCl3 theo tỷ lệ mol 1:2 là có điểm chảy là -960C.
2. Áp suất hơi: Chất lỏng ion hầu như không có áp suất hơi, do đó trong quá trình thực hiện các phản ứng hoặc chiết xuất với dung môi là chất lỏng ion thì không xảy ra hiện tượng thất thoát dung môi, gây độc hại cho môi trường như các dung môi hữu cơ truyền thống.
Vì áp suất hơi không đáng kể nên IL được xem như là dung môi không bay hơi và có thể cô lập sản phẩm phản ứng bằng phương pháp đơn giản như chưng cất.
3. Không chảy: Chất lỏng ion chảy ở nhiệt độ phòng hoặc cao hơn.
4. Độ bền với nhiệt và hóa chất: Chất lỏng ion được phân hủy ở nhiệt độ rất cao (>3500C). Các IL có cation I- alkyl – 3 metilimidazolium có thể bị phân hủy trong khoảng nhiệt độ từ 250 – 4500C.
Do độ bền nhiệt cao nên IL được dùng làm dung môi hoặc xúc tác cho các phản ứng hữu cơ, chất lỏng ion cho hiệu suất cao hơn các dung môi và xúc tác truyền thống đặc biệt là đối với các phản ứng xảy ra ở nhiệt độ cao.
Chất lỏng ion bền và tồn tại ở thể lỏng trong khoảng nhiệt độ rộng từ -900C đến 3000C.
	Vì IL rất bền nên có khả năng tái chế và tái sử dụng được.
	Chất lỏng ion trơ và bền với nhiều hợp chất hữu cơ dưới những điều kiện thao tác cơ bản. Nhiều chất lỏng ion trơ với những phản ứng có liên quan đến trung gian phân cực hoặc mang điện tích như carbocation, vì vậy các hợp chất trung gian sẽ có thời gian tồn tại lâu hơn trong môi trường chất lỏng truyền thống.
5. Độ dẫn (conductivity) và cửa sổ điện hóa (electhrochemical window):  Độ dẫn  (S cm-1) cho biết khả năng di chuyển của các ion, độ dẫn (ion) của một hợp chất đóng vai trò rất quan trọng trong các phản ứng điện hóa.
	So với các hợp chất điện ly khác thì chất lỏng ion có độ dẫn điện thấp hơn rất nhiều do độ nhớt của chất lỏng ion cao làm hạn chế khả năng di chuyển của các ion.
	Cửa sổ điện hóa (V) của một hợp chất cho biết khả năng không bị oxy hóa (oxidatin) hoặc không khử (reuduction) tại một điện cực.
	Đối với chất lỏng ion  cửa sổ điện hóa phụ thuộc vào khả năng kháng lại sự khử hóa của cation và khả năng chống lại oxy hóa của anion.
	Những chất lỏng ion thế hệ thứ 2, thứ 3 ( những chất lỏng ion không sử dụng anion là AlCl4) cửa sổ điện hoá khá rộng từ 2.0 – 6.0 v.
	Vì là hợp chất ion nên IL có độ phân cực cao nên có thể sớm trở thành một vật liều mới cho điện hóa.
6. Tỷ trọng: Tỷ trọng của chất lỏng ion nằm trong khoảnh 1.12 – 2.4. Tỷ trọng của chất lỏng ion dường như không thay đổi theo nhiệt độ. Trong những chất lỏng ion loại haloluminat sự tăng kích thước catuon đưa đến sự giảm về tỷ trọng. Trong những chất lỏng ion không thuộc anion haloaluminat, nếu cùng một cation tỷ trọng tăng theo anion với thứ tự sau:
	Mesilat – tetrfluoroborat <trifluorometylacetat <triflat<heptafluopropyl aceta<bis (trifluorometysulfonyl) amid
Tỷ trọng của những chất lỏng ion không haloaluminat coàn chịu ảnh hưởng của cation hữu cơ. Giống như những chất lỏng haloaluminat, tỷ trọng IL giảm khi kích thước cation tăng lên.
Vì có tỷ trọng cao nên chất lỏng ion thường là lớp dưới của hệ 2 pha.
7. Độ nhớt: Đa số các chất lỏng ion có độ nhớt tương đối cao so với các dung môi truyền thống, độ nhớt của chất lỏng ion ở 20 – 250C thường trong khoảng từ 10 – 500cP, tuy nhiên có IL có độ nhớt lên đến 1110 cP và có khi là cao hơn thế rất nhiều.
	Độ nhớt của chất lỏng ion có liên quan đén cơ cấu của cation và anion. Độ nhớt của chất lỏng ion tăng theo thue thự của các cation sau:
	Imidazolium <pyridinimium<pỉolidinium
	Đồng thời các nhóm thế alkyl trên cation càng dài cũng làm độ nhớt càng cao.
Có thể thay đổi độ nhớt IL bằng cách pha một chất lỏng ion khác có độ nhớt kém hơn.
IL thường có độ nhớt cao hơn dung môi hữu cơ truyền thống, nên sự phân lướp 2 pha với dung môi hữu cơ sẽ hình thành nhanh hơn so với 2 dung môi hữu cơ truyền thống.
8. Độ phân cực: Chất lỏng ion là một dung môi đặc biệt. Nhiều loại vật liệu bao gồm vô cơ, hữu cớ và kể cả polime (tổng hợp, thiên nhiên) cũng tan được trong chất lỏng ion, cho nên chất lỏng ion là dung môi chiết xuất lý tưởng của nhiều hợp chất hữu cơ và vô cơ nhất định.
Nhờ khả năng hòa tan cao của các chất trong chất lỏng ion cho phép phản ứng thực hiện với nồng độ hóa chất cao, do đó có thể dùng lượng nhỏ dung môi. Hơn nữa, chất khí cũng có khả năng hòa tan trong chất lỏng  ion nhiều hơn dung môi hữu cơ truyền thống.
Chất lỏng ion không tan trong nhiều dung môi hữu cơ. Tính chất này cực kỳ có giá trị trong khi sử dụng IL là xúc tác hoặc môi trường phản ứng vì sau đó sản phẩm có thể chiết ra khỏi chất lỏng ion bằng dung môi hữu cơ.
Chất lỏng ion có khả năng dẫn nhiệt cao hơn dung môi hữu cơ. Tính chất này hỗ trợ rất nhiều trong việc cung cấp nhiệt cho phản ứng hóa học.
9. Độc tính và sự phân hủy sinh học: Tính acid của chất lỏng ion (Lewwi Bronsted, PIL) rất đa dạng. Nhiều tài liệu đã được công bố rộng rãi về ứng dụng tính acid của IL để thay thế cho những xúc tác acid có tính ăn mòn và độc hại. Hiện nay ngày càng nhiều chất lỏng ion được điều chế trên cơ sở hợp chất thiên nhiên. Ngoài ra áp suất hơi nước của IL rất thấp nên nồng độ IL trong không khí như không có.
10. Tính thân nước, kỵ nước: Tính thân nước hay kỵ nước của chất lỏng ion chủ yếu phụ thuộc vào phần anion của nó. Nhưng anion như halogen, acetat, nitrat và etylsulfat tạo thành chất lỏng ion thân nước trong khi những anion như hexafluorophosphat và tetrafluoroborat thìt ạo thành chất lỏng ion kỵ nước.
[bookmark: _Toc199541542]3.7.3. Những ưu nhược điểm cơ bản của chất lỏng ion:
	Với khả năng hòa tan cao nhiều loại hóa chất, nên IL được dùng rất ít so với ccs dung môi phản ứng truyền thống.
	IL có khả năng hòa than xúc tác, cho nên sau phản ứng xúc tác được giữ trong IL và toàn bộ phần này có thể được sử dụng lại với đầy đủ sức mạnh cho lần phản ứng kế tiếp. Sự cô lập sản phẩm phản ứng cũng trở nên dễ dàng vì IL không tan trong dung môi hữu cơ thường dùng để chiết xuất hỗn hợp các chất. Nói chung nếu có sử dụng IL thì sự cô lập và tinh chế sản phẩm sẽ trở nên đơn giản.
	Ngoài ra vì IL có độ phân cực cao, do đó nếu phản ứng được kích hoạt bằng vi sóng thì IL sẽ tán trợ cho sự kích hoạt này.
	Mặc dù gọi là dung môi nhưng Il khoogn bay hơi nên không thất thoát, không độc hại, không cháy nổ như các dung môi hữu cơ dễ bay hơi truyền thống.
	IL không chỉ có vai trong dung môi trong phản ứng hóa học vì về những đặc tính về sự hòa tan, IL còn dùng làm dung môi chiết xuất cho nhiều hóa chất đặc biệt mà các dung môi hữu cơ truyền thống không thực hiện được. Chỉ có sự hòa tan là giống dung môi còn tất cả những bất lợi khác của dung môi truyền thống thì IL không mắc phải.
	Ngoài với những đặc tính của một hợp chất ion thể lỏng ở nhiệt độ phòng IL đóng vai trò quan trọng trong lĩnh vực điện hóa, đem đến một cuộc cách mạng về vật liệu trong pin mặt trời, pin litium và môi trường điện giải.
	Cuối cùng, với IL, bây giờ các nhà hóa học có được trong tay một khả năng thử nghiệm hết sức thú vị là có thể thiết kế một hợp chất ion thể lỏng theo ý muốn của mình. Như vậy, với một số am hiểu về lý hóa tính của IL có liên quan đến cấu trúc, chúng ta hiện nay có thể tự điều chế một IL với những tính chất như ý.
	Với đặc tính này IL vượt ra khỏi vai trò dung môi phản ứng vì tùy theo thiết kế, IL sẽ trở thành xúc tác, chất mang hòa tan, dung môi chiết xuất hợp chất điện ly.. có đầy đủ những tính chất nhất định: bền không bay hơi, không độc, có thể thu hồi và sử dụng trở lại.
[bookmark: _Toc199541543]3.7.4. Các ứng dụng của chất lỏng ion:
	Trong vài thập niên trở lại đây chất lỏng ion đang nhận được rất nhiều sự quan tâm của các nhà hóa học bởi khả năng ứng dụng rộng rãi của nó trong nhiều lĩnh vực khác nhau và hơn nữa đây là một tỏng những hợp chất được xem như một thành viên tích cực của Hóa học xanh. Nhờ vào những tính chất đặc biệt như: không có áp suất hơi, là chất lỏng ở nhiệt độ phòng, bền nhiệt không cháy, của số điện hóa rộng… nên chất lỏng ion được ứng dụng trong nhiều ứng dụng khác nhau.
	Trong lĩnh vực điện hóa, chất lỏng ion được sử dụng làm chất điện ly trong các loại pin, mạ kim loại.
	Trong hóa học hữu cơ chất lỏng ion có thể làm chất xúc tác và môi trường phản ứng trong các phản ứng hữu cơ với tốc độ phản ứng nhanh và sau phản ứng có thể thu hồi, tái sử dụng làm dung môi thay thế các dung môi độc hại trước đây.
	Đặc biệt chất lỏng ion được xem như một thiết kế dung môi “designer solvent” bởi tính chất hóa lý của nó có thể thay đổi khi cation hoặc anion hoặc găn shteem nhóm thế trên cation để phù hợp yêu cầu sử dụng, điều này được sử dụng hữu hiệu trong kỹ thuật chiết xuất.
	Ngoài ra chất lỏng ion được ứng dụng trong các lĩnh vự như sinh y học, kỹ thuật phân tích.
	Với đặc điểm là có thể thiết kế về tính chất, IL càng ngày càng được lựa chọn sử dụng làm dung môi chiết xuất chọn lọc cho một số đối tượng nhất định.
	- Chiết xuất artmesinin từ thanh hao hoa vàng và một số hợp chất khác bằng chất lỏng ion là N,N- dimethylethanolmin octanoat (DMEA. Oct) hoặc bis (2 -methosyethyl) amoniumbis (trifluoromethylsulfonyl) imide (BMOEA.bst) chiết với DMEA.oct ở nhiệt độ 250C trong 30 phút đạt nồng độ tối đa giống như chiết với hexan đun hồi lưu.
	- Chiết hợp chất hữu cơ lưu huỳnh trong xăng dầu: là một trong những phương pháp làm giảm hàm lượng hợp chất lưu huỳnh (gây ung thư phổi) trong dầu diesel bằng phương pháp chiết xuất sử dụng chất lỏng ion. Đây là một phương pháp mới dựa trên sự tạo phức  chất yếu giữa hợp chất thơm- chất lỏng ion (do tương tác điện tử  giữa nhân thơm và nhân imidazolium). Hiện nay việc nghiêm cứu này có tính thời sự vì đây là một phương pháp hóa học “xanh” (dung môi chiết xuất không bay hơi, thu hồi được để sử dụng lại) để làm giảm hàm lượng hợp chất lưu huỳnh trong xăng dầu.
	- Chiết cellulose trong sinh khối: Dựa vào tính hòa tan cao của IL, người ta sử dụng IL vào việc chiết cellulose có trong các nguồn sinh khối ở trong nước. Sự chiết xuất được hỗ trợ bằng vi sóng và siêu âm có hoặc không có sự kết hợp với sự acetyl hóa. Sau đó cellulose được tách ra khỏi dung dịch chất lỏng ion một cách dễ dàng bằng việc xử lý với nước (thêm nước vào dung dịch). Còn chl ion được thu hồi và sử dụng lại. Sự khảo sát mẫu  cellulosa thu được theo phương pháp này có độ tinh khiết khá cao.


[bookmark: _Toc91233472][bookmark: _Toc199541544]PHẦN IV: KẾT LUẬN

Tách hỗn hợp nhiều cấu tử trở thành các sản phẩm có độ tinh khiết cao luôn là nhiệm vụ quan trọng và khó khăn cần phải được giải quyết của kỹ thuật và công nghiệp. Quá trình tách này thường tiêu tốn nhiều năng lượng, gặp nhiều khó khăn (đặc biệt trong các trường hợp thường gặp trong thực tế khi các cấu tử của hỗn hợp có nhiệt độ sôi nằm trong một khoảng hẹp và do đó có khả năng tạo các hỗn hợp đẳng phí cao) và cần có đầu tư lớn cho hệ thống thiết bị.
Để có thể điều khiển được các quá trình tách hỗn hợp nhiều cấu tử trong công nghiệp, cũng như để tính toán, thiết kế và tối ưu hóa hệ thống thiết bị công nghiệp cần phải hiểu rõ được các nguyên lý và bản chất hóa - lý của các quá trình này. 
Trong báo cáo đã tổng hợp và trình bày tóm tắt sở lý thuyết của một số quá trình tách các hỗn hợp, các nguyên lý và bản chất các quá trình chiết xuất
Ảnh hưởng của các thông số quan trọng trong quá trình chiết xuất các hỗn hợp
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