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RESUMO
Os ácidos carboxílicos (ACs) são componentes químicos de base 

produzidos principalmente a partir da plataforma petroquímica. Entretanto, 

em razão de impactos ambientais, risco de escassez e elevados preços 

do petróleo, a produção biológica de AC por meio da digestão anaeróbia 

de recursos renováveis de baixo custo, como resíduos orgânicos 

das atividades agroindustriais, vem recebendo atenção crescente. 

Nesse contexto, o presente artigo objetiva discutir o processo de digestão 

anaeróbia aliada ao alongamento de cadeia carboxílica, a fim de orientar 

tomadas de decisão, como, por exemplo, escolha do substrato e definição 

das condições ambientais e dos parâmetros operacionais. Em geral, as 

condições que apresentam melhor viabilidade para produção de ácidos 

carboxílicos de cadeia média (ACCM) são: pH próximo a 6,0; temperatura 

mesofílica, já que oferece maior estabilidade operacional e os rendimentos 

obtidos em condições termofílicas não se mostram muito superiores; 

pressão parcial de hidrogênio (PPH) próxima a 10-5 aliada à limitação de 

CO
2
; tempo de residência celular (θc) inferior a 5 dias; e tempo de detenção 

hidráulica (TDH) baixo para sistemas contínuos. Uma das configurações 

mais promissoras é o uso de sistemas de dois estágios utilizando baixo pH 

como inibidor da metanogênese e extração de ACs em linha, para evitar a 

inibição devido à toxicidade dos produtos.
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ABSTRACT
Carboxylic acids (CA) are basic chemical components produced mainly 

through the petrochemical platform. However, due to environmental 

impacts, risk of scarcity and high petroleum prices, organic production 

of CA from the anaerobic digestion of low-cost renewable resources, 

such as organic wastes from agro-industrial activities, has been receiving 

increasing attention. In this context, the present paper aims to discuss the 

process of anaerobic digestion allied to the carboxylic chain elongation 

process, in order to guide decision making such as substrate choice, 

definition of environmental conditions, and operational parameters. 

In general, the conditions that present the best viability for MCCA 

production are: pH close to 6.0; mesophilic temperature since it offers 

greater operational stability and the yields obtained under thermophilic 

conditions are not much higher; hydrogen partial pressure (HPP) close 

to 10-5 combined with CO
2
 limitation; solids retention time (θc) < 5 days 

and low hydraulic retention time (HRT) for continuous systems. One of 

the most promising configurations is the use of two-stage systems using 

low pH as a methanogenesis inhibitor and inline CA extraction to avoid 

inhibition due to product toxicity.

Keywords: anaerobic digestion; carboxylic plataform; agroindustrial 

wastes.

INTRODUÇÃO
Ácidos graxos são ácidos carboxílicos (ACs) amplamente aplicados 
na indústria na produção de vernizes, tintas, perfumes, desinfetantes, 
tensoativos, auxiliares têxteis, medicamentos e produtos alimentícios 
(DU; LIU; CHEN, 2015). Ácidos graxos de cadeia mais longa têm apli-
cação industrial mais ampla e sua produção é geralmente mais difícil, 
quando comparada à verificada para os ácidos de cadeia curta. Por isso, 

o valor agregado do AC tende a aumentar de acordo com o aumento 
do número de carbonos. 

Cerca de 90% da demanda de AC no mercado é fornecida por méto-
dos de produção baseados em derivados do petróleo. Entretanto, por 
causa de impactos ambientais, risco de escassez e elevados preços do 
petróleo, a produção biológica de AC da digestão anaeróbia de recur-
sos renováveis de baixo custo, como resíduos orgânicos das atividades 
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agroindustriais, vem recebendo atenção crescente (DU; LIU; CHEN, 
2015; ATASOY et al., 2018).

Em geral, no processo de digestão anaeróbia, os ácidos carboxílicos 
de cadeia curta (ACCC), que têm até cinco átomos de carbono, são for-
mados naturalmente na etapa de acidogênese e, em seguida, são con-
vertidos em metano como produto final. Entretanto, tem se mostrado 
mais vantajoso inibir a produção de metano e focar na produção de 
ácidos carboxílicos de cadeia média (ACCM), compreendendo-se os 
ACs com 6 a 12 carbonos. Para isso, é necessária a presença de mate-
rial orgânico mais reduzido que forneça elétrons para a bioconversão 
de ACCC em ACCM por meio do Processo Biológico de Alongamento 
de Cadeia Carboxílica (PACC), por exemplo, butirato (C4 — aceptor 
de elétrons) e etanol (C2H5OH — doador de elétrons), para formação 
de caproato (GROOTSCHOLTEN et al., 2013b).

No Brasil, por exemplo, a digestão anaeróbia é bastante utilizada 
devido ao clima tropical, sendo promissor investir em recuperação 
de produtos como metano e ACs. No ano de 2015, já havia 127 usi-
nas de biogás em operação no Brasil, com produção total em torno de 
1,6 milhão de Nm3 de biogás dia-1, ou 3.835 GWh ano-1 em termos de 
energia correspondente. Os substratos mais utilizados foram resíduos 
agrícolas e industriais, com percentuais de 47 e 34%, respectivamente 
(IEA BIOENERGY, 2017). Em relação a biofábricas de ACs, até onde 
se conhece, ainda não existe uma planta no Brasil.

Os resíduos agroindustriais líquidos apresentam-se como potenciais 
substratos para produção de ACs, pois já existem muitas estações de tra-
tamento de esgoto (ETEs) anaeróbias em operação no Brasil que podem 

ser convertidas em biofábricas para produção de ACs. De acordo com 
levantamento realizado por Chernicharo et al. (2018), em um universo 
de 1.667 ETEs, os reatores anaeróbios do tipo UASB estão presentes em 
aproximadamente 40% dos fluxogramas dos sistemas inventariados. 

Nesse contexto, o presente artigo objetiva discutir o processo de 
digestão anaeróbia aliada ao alongamento de cadeia carboxílica, visando 
a produção de ACs a partir de resíduos orgânicos agroindustriais. 
Serão analisados parâmetros e configurações de processo, a fim de orien-
tar tomadas de decisão como escolha do substrato (doador e aceptor de 
elétrons) e definir as condições ambientais (pH e temperatura), os parâ-
metros operacionais (carga orgânica volumétrica (COV), o tempo de 
detenção hidráulica (TDH) e a razão substrato (S)/microrganismo (X)).

PROCESSO DE ACIDOGÊNESE E 
ALONGAMENTO DE CADEIA CARBOXÍLICA 
A digestão anaeróbia tradicional é dividida em quatro etapas (hidró-
lise, acidogênese, acetogênese e metanogênese), nas quais o subs-
trato complexo é transformado em metano. Pode-se observar, na 
Figura 1, que quando o foco é produção de compostos intermediários, 
como os ACs, as etapas posteriores à acidogênese devem ser inibidas 
(GROOTSCHOLTEN et al., 2013b).

Nesse processo, a hidrólise geralmente é a etapa mais lenta da 
digestão anaeróbia e, por isso, é considerada limitante na degradação 
de resíduos orgânicos, em que os polímeros complexos, como lipídeos, 
proteínas e carboidratos, são transformados em compostos orgânicos 

Figura 1 – Digestão anaeróbia tradicional e modificada.
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solúveis menores, como ácidos graxos, aminoácidos e glicose. Por isso, 
é necessário melhorar a taxa de hidrólise para aumentar a disponibi-
lidade de matéria orgânica na fração solúvel, facilitando sua posterior 
bioconversão a AC (PHAM VAN et al., 2018). 

Dessa forma, são estratégias para acelerar o processo de hidrólise 
a otimização de fatores operacionais (que serão discutidos a seguir) 
e a aplicação de pré-tratamento aos resíduos orgânicos antes da fer-
mentação. Os métodos adotados para o pré-tratamento são: químicos 
(ácidos e alcalinos), físicos (térmicos, micro-ondas e ultrassom) e bio-
lógicos (enzimas) (FDEZ.-GÜELFO et al., 2011).

A segunda etapa, apresentada na Figura 1 (acidogênese), é respon-
sável pela formação dos ACs e, por isso, é uma etapa muito impor-
tante que precisa ser mais bem entendida. A fermentação acidogênica 
ocorre a partir de vias metabólicas coexistentes em processos anaeró-
bios, que determinam os produtos formados pelo direcionamento do 
ácido pirúvico, o qual pode ser bioconvertido a uma ampla gama de 
produtos, tais como acetato, propionato, butirato, etanol, propanol, 
butanol, H2 e CO2. O direcionamento da via metabólica está relacio-
nado com os parâmetros operacionais adotados na fermentação aci-
dogênica, como tipo de inóculo e substrato, pH, temperatura e TDH 
(DE GROOF et al., 2019).

Inóculos de origem anaeróbia com inibição de microrganismos 
metanogênicos, pH próximo de 7,0 e temperatura acima de 30°C são 
fatores que geralmente aceleram a cinética da reação de acidogênese, 
resultando na mais rápida produção de acetato, ácido que se forma 
em maiores quantidades durante o processo de digestão anaeróbia 
(ZHOU et al., 2018).

Além dos fatores mais comuns, como pH e temperatura, a redu-
ção de equivalentes redutores pode favorecer a via metabólica do tipo 
butirato, em que o nicotinamida adenina dinucleotídeo (NADH) é 
consumido para reduzir acetoacetil-CoA a 3-hidroxibutiril-CoA e 
crotonil-CoA a butiril-CoA (DWIDAR et al., 2012). He et al. (2012) 
relataram que a produção de butirato aumentava com o aumento do 
acetato no sistema, devido ao fato de que a alta concentração de ácido 
acético interfere na geração de acetato (inibição por retroalimentação) 
e também leva a um grande excedente de NADH2.

Quando almeja-se obter produtos de maior valor agregado, além 
das vias metabólicas acidogênicas discutidas acima, é preciso entender 
o processo de formação de ACCM, que ocorre por meio do processo 
biológico de alongamento de cadeia carboxílica (PACC), bem como 
conhecer a microbiologia envolvida no processo e os métodos de ini-
bição da metanogênese (DE GROOF et al., 2019). 

No que diz respeito ao PACC, este é um processo redox no qual os 
ACCC, principais produtos da fermentação primária (acidogênese), 
são convertidos em ACCM por consórcios microbianos por meio da 
reação de β-oxidação reversa. Doadores de elétrons (compostos redu-
zidos em energia) são necessários para reduzir equivalentes redutores 

e acetil-CoA, a fim de que essa via metabólica aconteça (COMA et al., 
2016). Esses compostos podem ser formados no próprio processo ou 
provenientes de fonte externa (CAVALCANTE et al., 2017). O PACC 
pode ser observado, em linhas gerais, na Figura 2.

A rota de β-oxidação reversa é um processo cíclico que adiciona 
uma molécula de acetil-CoA a um carboxilato e promove o alonga-
mento de cadeia por meio da adição de dois carbonos à ACCC de 
cadeia par. Nesse processo, ácido acético (C2) é convertido em ácido 
butírico (C4), deste em ácido caproico (C6), que pode ainda se alon-
gar para ácido caprílico (C8) (ANGENENT et al., 2016). As cadeias de 
carbono ímpar também podem ser produzidas quando os níveis celu-
lares de propionil-CoA são altos devido a sua incorporação no lugar 
de acetil-CoA na etapa inicial da síntese de ácidos graxos. Neste caso, 
o propionato (C3) será alongado para valerato (C5) e, posteriormente, 
para heptanoato (C7) (COMA et al., 2016).

Os primeiros estudos sobre o processo biológico de alongamento 
de cadeia carboxílica a partir de ACCC foram detalhados por Barker e 
Taha (1942). Uma cultura pura de Clostridium kluyveri foi usada para 
produzir ácido n-butírico e n-caproico, usando meio sintético com 
ácido acético (C2) e etanol (C2H5OH) (CAVALCANTE et al., 2017). 
Até hoje, o microrganismo mais estudado para produção de ácido 
caproico é o Clostridium kluyveri, apesar de outros microrganismos, 
como Megasphaera elsdenii, Kluyveromyces marxianus, Eubacterium 
pyruvativorans, Eubacterium limosum, Eubacterium alactolyticus, 
Eubacterium biforme, Peptococcus niger e Rhodospirillum rubrum, também 
serem capazes de sintetizar ácido caproico por alongamento de cadeia. 
Muitas dessas espécies estão presentes em culturas mistas, como inócu-
los de diferentes sistemas anaeróbios, trabalhando de forma sinérgica 
com microrganismos fermentativos (GROOTSCHOLTEN et al., 2014). 

Figura 2 – Processo de alongamento biológico de cadeia carboxílica 
(PACC).
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A produção anaeróbia de ACCM, como o ácido caproico, em cul-
turas mistas pode ser prejudicada, caso haja intensa competição bio-
lógica pelo substrato. Arqueias metanogênicas acetoclásticas (AMAs) 
afetam a disponibilidade de ácido acético no meio, o principal receptor 
de elétrons para o PACC. As arqueias metanogênicas hidrogenotróficas 
(AMHs) consomem hidrogênio quando não são inibidas e quando a 
pressão parcial de hidrogênio (PPH) se mantém baixa. Assim, quando a 
PPH se mantém elevada e na ausência de etanol, o hidrogênio pode ser 
doador de elétrons para produção de ácido caproico (AGLER et al., 2012).

Outro processo competitivo a ser avaliado é a sulfetogênese. As bacté-
rias redutoras de sulfato (BRS) concorrem com as espécies metanogênicas 
pelos substratos ácido acético e hidrogênio, e com bactérias acetogêni-
cas por ACCC e álcoois. O consumo de ácido acético e a oxidação com-
pleta da matéria orgânica pelas BRS ocorrem quando a relação da massa 
 DQO/ SO4

-2 é menor do que 0,67; se tal relação for maior do que 0,67, ocor-
rerá oxidação parcial da matéria orgânica pelas BRS (OMIL et al., 1998).

Em geral, os processos tradicionais utilizam culturas puras de 
microrganismos, nas quais não há competição biológica e a produ-
ção de ACCM apresenta bom rendimento e elevada seletividade. 
Entretanto, estudos mais recentes apontam que culturas mistas ou 
abertas são mais vantajosas devido ao uso de substratos complexos e 
brutos, como efluentes agroindustriais. Ou seja, a matéria-prima não 
precisa ser esterilizada para evitar a contaminação microbiana da cul-
tura pura; maior produção de metabólitos; elevado crescimento bacte-
riano diversificado; facilidade de controle e interações sinérgicas entre 
microrganismos (CAVALCANTE et al., 2017). 

Tais vantagens estão diretamente ligadas a ganhos econômicos. 
Por exemplo, ao se utilizar substratos complexos, como restos de ali-
mentos, tem-se economia de capital financeiro na obtenção da matéria-
-prima, além de ganho ambiental ao reduzir a disposição de resíduos no 
meio ambiente. Além disso, a não necessidade de esterilização de insu-
mos, por exemplo, por meio de autoclavagem, reduz os custos de inves-
timento do processo e os custos operacionais (BASTIDAS-OYANEDEL; 
SCHMIDT, 2018).

Por outro lado, ao usar culturas abertas anaeróbias para a produ-
ção de AC pode haver competição biológica pelo substrato orgânico, 
o que reduz a eficiência do processo, caso não sejam adotadas medidas 
para evitá-la (CAVALCANTE et al., 2017). 

O comprometimento da produção de ácido caproico pela atividade 
metanogênica pode ser solucionado adicionando-se agentes químicos 
como o 2-bromoetanosulfônico (2-BES) e/ou clorofórmio, pois ambos 
inibem a rota da acetil-CoA (HAO et al., 2013, WANG et al., 2013). 
Sabe-se também que o clorofórmio atua inibindo a coenzima M redu-
tase, necessária ao metabolismo das arqueias, propiciando boa eficiência 
de inativação metabólica dependendo da diversidade desses microrga-
nismos no inóculo do reator (NING et al., 2012). Além disso, clorofór-
mio pode inibir também a atividade anaeróbia das BRS e a adição de 

molibidato torna esse processo mais eficiente, pois atua diretamente 
na inativação enzimática (HAO et al., 2013).

Entretanto, esses tipos de inibição química oneram o processo de 
produção de ácido caproico (VASUDEVAN; RICHTER; ANGENENT, 
2014). Por isso, faz-se necessário estudar outras alternativas para evi-
tar a competição biológica e otimizar a produção de ACCM, como 
reduzir o pH e/ou o TDH, parâmetros que serão discutidos nos tópi-
cos a seguir, além de outras estratégias de pré-tratamento reportadas 
na literatura, como, por exemplo, tratamento térmico e adição de áci-
dos ou bases fortes, já que microrganismos do gênero Clostridium são 
formadores de esporos e normalmente sobrevivem aos referidos tra-
tamentos, diferentemente dos metanogênicos e BRS. 

INFLUÊNCIA DO PAR  
DOADOR/ACEPTOR DE ELÉTRONS 
NO PROCESSO BIOLÓGICO DE 
ALONGAMENTO DE CADEIA CARBOXÍLICA 
Uma das estratégias para potencializar o PACC é a adição de doadores 
de elétrons, como etanol, ácido lático, metanol, propanol, peptídeos, 
galactitol e carboidratos (COMA et al., 2016). O etanol é considerado 
o substrato reduzido mais eficiente para produção de ACCM em um 
sistema típico de alongamento de cadeia (LIU et al., 2017). Cerca de 
80% dos estudos que visam à produção de C6 utilizam o etanol para 
favorecer o processo (MOSCOVIZ et al., 2018). 

Normalmente, o etanol adicionado ao processo é obtido a par-
tir de fermentação de açúcar ou de redução de acetato e hidrogênio. 
Entretanto, essa adição externa de etanol pode acarretar impactos 
ambientais e aumento de custos do processo fermentativo. Então, uma 
alternativa pode ser utilizar matérias-primas que tenham etanol em sua 
composição ou que possam ser fermentadas para produzi-lo in situ, 
como fermentados de amido de milho e subprodutos da cana-de-açúcar 
provenientes da indústria de etanol (ROGHAIR et al., 2018). 

Com base na estequiometria do PACC a partir do etanol, é impor-
tante manter uma razão molar maior que 2 EtOH: 1 C2, pois, em uma 
razão menor, o ácido acético tende a reagir com todo o etanol dispo-
nível para formar ácido n-butírico; enquanto em uma razão maior, 
após o consumo de ácido acético para formar ácido n-butírico, o exce-
dente de etanol promove o alongamento da cadeia do ácido butírico ao 
ácido caproico (CAVALCANTE et al., 2017). De acordo com Yin et al. 
(2017), vários estudos relatam o efeito contraditório da concentração 
de substrato na produção de caproato e no crescimento microbiano, 
assim, para alcançar uma alta produção de C6, é necessário superar a 
inibição do substrato e fornecer uma relação acetato/etanol adequada.

O hidrogênio (H2) também pode ser utilizado como doador de 
elétrons e em condições padrões de temperatura e pressão (CPTP) é 
termodinamicamente mais favorável para formação de ácido caproico 
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do que o etanol. Isso ocorre devido à maior afinidade de difusão de H2 
pela membrana citoplasmática (SEEDORF et al., 2008). No entanto, o 
H2 não promove produtividade elevada de ácido caproico, pois, nesse 
processo, há baixa produção de coeficientes redutores, que são impor-
tantes para o fluxo de elétrons do PACC. Então, esse processo meta-
bólico geralmente ocorre quando há concentrações baixas de etanol e 
elevadas de ACCC (ZHANG et al., 2013).

Tanto o etanol como hidrogênio são combustíveis, mas a razão de 
usá-los para converter acetato em ACCM é aumentar a quantidade total 
de energia a ser recuperada da biomassa, visto que o valor energético 
ou calorífico de 1 mol de ácido caproico (3.452 kJ) é claramente maior 
do que o valor calorífico de dois mols de etanol (2.638 kJ) necessários 
para produzir o ácido caproico (STEINBUSCH et al., 2011).

Outro doador de elétrons bastante utilizado é o lactato e sua con-
versão a C6 é similar à rota de β-oxidação reversa que ocorre quando o 
doador é o etanol. Os microrganismos já identificados como agentes desse 
processo são Megasphaera elsdenii, Clostridium IV e Ruminococcaceae 
CPB6 (TAO et al., 2017). Primeiramente, o lactato é convertido em piru-
vato, que, por sua vez, é convertido em acetil-CoA para entrar na rota 
de oxidação reversa, a fim de produzir butirato e caproato. Pode haver 
também a formação de ACCC de numeração ímpar, como propionato 
e valerato, que são derivados da competidora rota do acrilato que con-
verte lactato em propionato. Para evitar essa competição, é necessário 
manter a concentração residual de lactato baixa (KUCEK; NGUYEN; 
ANGENENT, 2016). 

Substratos como soro de leite, soro de queijo, resíduos alimenta-
res, silagem de grama e silagem de milho podem se configurar como 
boas fontes para produção de lactato a partir de processos fermenta-
tivos com culturas puras ou mistas. Esses compostos ricos em açú-
cares simples, como a lactose e a frutose, são facilmente fermentados 
para produzir ácido lático (DE GROOF et al., 2019). Portanto, além 
do alongamento da cadeia, uma via de bioconversão adicional dentro 
do microbioma seria necessária para produzir o doador de elétrons in 
situ a partir de fluxos de resíduos orgânicos, o que seria extremamente 
vantajoso para reduzir os custos operacionais por não demandar um 
doador de elétrons externo (XU et al., 2018). Zhu et al. (2015) demons-
traram em seu estudo que o lactato foi mais consumido na produção 
de C6 do que o etanol utilizando um microbioma misto (constituído 
principalmente pelas bactérias dos gêneros Clostridium e Lactobacillus, 
sendo 79% de Clostridium cluster IV) para degradar efluente de fer-
mentação de substratos sólidos mistos, incluindo trigo, sorgo e milho.

Em relação aos aceptores de elétrons (compostos mais oxidados), 
vários compostos foram utilizados para a produção de ACCM com cul-
turas bacterianas puras, incluindo monocarboxilatos (acetato, propionato 
e butirato) e dicarboxilatos (succinato e malato) (ANGENENT et al., 
2016). Segundo Coma et al. (2016), isobutirato e ACs com mais de qua-
tro carbonos são dificilmente alongados. A maior taxa de crescimento 

da C. kluyveri foi obtida com etanol e acetato, indicando que a rota de 
β-oxidação reversa pode ter preferência por carboxilatos e doadores 
de elétrons com cadeia carbônica mais curta. 

Dessa forma, percebe-se que o etanol e o ácido lático se mostram 
como doadores de elétrons mais adequados para a produção de ACCM, 
já o propanol ainda é uma opção duvidável. Em relação ao aceptor, o 
composto que recebe maior destaque é o acetato. Portanto, substra-
tos que tenham etanol e/ou ácido lático e acetato em abundância são 
matérias-primas atrativas para a produção biológica de ACCM. 

INFLUÊNCIA DO pH E DA TEMPERATURA
O pH é um dos fatores que controlam a produção de AC durante a 
fermentação acidogênica, influenciando: 
• o equilíbrio de dissociação e associação entre ACs e carboxilatos, 

o que determina o impacto da toxicidade do produto, pois, em pH 
ácido, uma porcentagem maior de ACs está presente em sua forma 
não dissociada, forma mais tóxica do ácido;

• as distribuições de CO2 e carbonato, o que afeta sua disponibilidade 
para certos organismos, como o C. kluyveri, que requer a incorpo-
ração de CO2 em sua biomassa, e a capacidade de tamponamento 
do sistema; 

• a termodinâmica do processo, sendo o alongamento da cadeia 
menos favorável termodinamicamente sob condições alcalinas 
(DE GROOF et al., 2019). 

Sabe-se que o rendimento máximo da produção de ácido caproico 
acontece com pH em torno de 7,0. No entanto, essa condição favo-
rece a competição com os microrganismos metanogênicos acetoclás-
ticos em uma cultura aberta, pois a metanogênese ocorre dentro de 
um intervalo de pH de 6,0 a 8,3. Já as bactérias acidogênicas podem 
tolerar um pH mais baixo (CAVALCANTE et al., 2017). Um intervalo 
ótimo de pH 5,5–7,4 foi relatado para C. kluyveri. No entanto, por 
causa da toxicidade de caproato indissociável, é difícil encontrar uma 
taxa de crescimento significativa sob condições muito ácidas (REDDY; 
ELMEKAWY; PANT, 2018).

Portanto, uma faixa de pH entre 5,0 e 6,0 parece ser adequada para 
a produção de ácido n-caproico porque inibe a maior parte da ativi-
dade metanogênica acetoclástica, porém beneficia a formação de ACs 
não dissociados (forma mais tóxica). Uma redução de pH de 7,0 para 
5,5, resulta em taxas de crescimento cerca de 40% menores em culturas 
puras de C. kluyveri, enquanto em pH muito baixo os microrganismos 
metanogênicos acetoclásticos ficam fora da competição (WEIMER; 
STEVENSON, 2012). Então, para aproveitar melhor a influência do 
pH, o sistema pode ser dividido em dois estágios, sendo o primeiro 
acidogênico e o segundo caprogênico, como será mais bem discutido 
mais adiante. 
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O pH pode afetar também o tipo de AC produzido a partir da fer-
mentação acidogênica, particularmente os ácidos C2 a C4. O pH ótimo 
para a produção de um AC específico é altamente dependente do tipo 
de resíduo usado (WANG et al., 2014). Segundo Jiang et al. (2013), 
utilizando resíduo alimentar como substrato da digestão anaeróbia, 
para pH 5,0, o acetato foi o principal produto, seguido por butirato, 
propionato e valerato; já para pH 6,0 e 7,0, o butirato foi o principal 
produto, seguido por acetato, propionato e valerato. Lim et al. (2008) 
também utilizaram resíduo alimentar como substrato e encontraram 
o succinato como produto principal da acidogênese para pH 5,0; para 
pH 6,0, houve também a presença de caproato.

A temperatura é outro fator operacional importante para melho-
rar a produção de AC, pois afeta o crescimento de microrganismos, 
a atividade enzimática e a taxa de hidrólise (ZHOU et al., 2018). 
Segundo Zhang, Chen e Zhou (2009) e Hao e Wang (2015), condi-
ções termofílicas aumentam a taxa de hidrólise de resíduos orgânicos 
e promovem maior produção de AC em relação a condições mesofí-
licas. Entretanto, até o momento, a temperatura mesofílica (30–45°C) 
apresenta melhor custo-benefício para a produção de AC, já que os 
rendimentos de AC se mostram próximos aos verificados em siste-
mas termofílicos, são normalmente mais estáveis e apresentam custo 
de operação inferior (GRUHN; FRIGON; GUIOT, 2016). Além disso, 
a temperatura ótima para bactérias produtoras de caproato, como C. 
kluyveri, E. pyruvativorans e M. elsdenii, foi encontrada em torno de 
39°C e culturas mistas apresentaram as maiores taxas de produção de 
caproato em temperatura de 30°C (REDDY; ELMEKAWY; PANT, 2018).

Além do efeito na produtividade de AC, alguns estudos indicam 
que a temperatura também influencia a composição de ACs formados. 
Jiang et al. (2013), avaliando a fermentação acidogênica de resíduos 
orgânicos, relataram que o butirato era o principal produto a 55°C, 
enquanto acetato e propionato eram os principais produtos a 35°C. 
Garcia-Aguirre et al. (2017) também observaram que mudar a tem-
peratura para a faixa termofílica, mantendo condições ácidas, resulta 
em maior produção de ácido butírico.

PRESSÃO PARCIAL DE CO2 E H2

Outra ferramenta que também pode ser usada para otimizar uma fer-
mentação seletiva é o controle adequado das pressões parciais de CO2 
e H2. Isso inclui a limitação da disponibilidade de CO2 para minimizar 
a competição por H2 com os microrganismos metanogênicos hidroge-
notróficos e PPH suficiente para inibir a oxidação de ACCC. Em situa-
ções com excesso de produção de CO2, sua remoção é uma alterna-
tiva para evitar a competição microbiana e, consequentemente, uma 
diminuição na PPH (CAVALCANTE et al., 2017). Essa remoção pode 
ser feita de acordo com a patente de Angenent e Agler (2017), pressu-
rizando o headspace por meio de uma válvula de alívio de pressão e 

reciclando o gás por intermédio de uma solução de lavagem de KOH 
para retirar o CO2.

Visto que as taxas de alongamento da cadeia para n-caproato pre-
cisam ser rápidas em sistemas com tempos de residência curtos, pode 
ser imperativo manter pressões parciais de hidrogênio abaixo de 10-3 
atm, embora a PPH deva ser alta o suficiente para evitar a oxidação 
anaeróbia de etanol e ACCM (> 10-6 atm.), sendo a PPH ideal em torno 
de 10-5 atm. (ANGENENT et al., 2016; GE et al., 2015).

Uma alta carga orgânica de CO2 deve ser usada para estimular 
a oxidação de substratos como o etanol. Entretanto, quando a carga 
orgânica de CO2 é muito alta, pode haver prejuízo no PACC porque tal 
carga é inversamente relacionada à PPH (ROGHAIR et al., 2018). Isso 
pôde ser corroborado por Grootscholten et al. (2014) em um sistema 
de dois estágios (reator batelada anaeróbio seguido de UASB) em que, 
ao aumentarem a carga orgânica de CO2 de 2,4 para 4,8 LCO2 L

-1 d-1, 
foi verificado acúmulo de acetato em vez de alongamento da cadeia. 

PARÂMETROS OPERACIONAIS
Um dos principais parâmetros operacionais em sistemas de diges-
tão anaeróbia é a COV. Quando se utilizam substratos sintéticos, há 
relação positiva ente a quantidade de ACCM formada e a carga orgâ-
nica. Logo, a adoção de elevadas cargas orgânicas tem se mostrado 
uma estratégia na produção de ACCM. Entretanto, para substra-
tos complexos, embora o mesmo mecanismo seja esperado, a rela-
ção entre a produção de ACCM e a carga orgânica é menos direta. 
Isso ocorre porque, diferentemente do meio sintético, na matéria-
-prima complexa a carga orgânica não indica necessariamente a pre-
sença de precursores para o PACC ou conteúdo biodegradável (DE 
GROOF et al., 2019). 

A produtividade de AC aumenta à medida que a COV aumenta, 
enquanto o rendimento diminui. Além disso, a COV influencia tam-
bém a composição dos ACs, nos quais o valerato e o acetato aumentam 
com o incremento da COV, enquanto o propionato e butirato dimi-
nuem (JIANG et al., 2013). 

A carga orgânica está relacionada com a razão substrato/micror-
ganismo (S/X), ou seja, a quantidade de matéria-prima introduzida 
(g DQO) em relação à quantidade de biomassa microbiana presente no 
sistema (g SSV). A literatura apresenta alguns estudos sobre a influên-
cia da razão S/X, como Vergine et al. (2015), que testaram relações 
S/X de 1,6, 4,0 e 6,4 g DQO g-1 SSV para degradar águas residuárias 
sintéticas de refrigerantes usando cultura microbiana mista (inóculo 
de lodo anaeróbio) e constataram que uma razão S/X igual ou supe-
rior a 4,0 g DQO g-1 SSV evitava o consumo de AC, aumentando, por-
tanto, sua concentração. Apesar da importância desse parâmetro, não 
foi encontrado outro estudo que avaliasse sua influência. Além disso, 
dentre os trabalhos apresentados neste artigo, apenas as pesquisas de 
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Jiang et al. (2013) e Wang et al. (2014) forneceram dados que possibi-
litaram calcular a razão S/X utilizada no experimento.

Outros parâmetros fundamentais para a manutenção do processo 
anaeróbio desejado, capazes também de influenciar a microbiota pre-
sente nos reatores, são o tempo de residência celular (θc) e o TDH. 

Para θc da ordem de 10 dias, a atividade das AMAs deve ser ini-
bida para evitar que esses microrganismos utilizem o acetato para a 
produção de metano, diminuindo a eficiência do processo de acúmulo 
de AC. Quando o θc é menor que cinco dias, as bactérias que alongam 
as cadeias podem ter muita vantagem na competição com os micror-
ganismos metanogênicos acetoclásticos. Isso decorre da taxa de cres-
cimento da bactéria C. kluyveri em condições ideais ser de ± 0,1 h-1, 
enquanto para os metanogênicos é de 0,02 h-1, ou seja, o crescimento da 
C. kluyveri é cerca de cinco vezes mais rápido (ANGENENT et al., 2016). 

Em relação ao TDH, quando é utilizada matéria-prima prontamente 
biodegradável, como acetato e etanol, são empregados tempos meno-
res que dois dias. Para possibilitar o uso de TDH mais baixos (4–18h), 
são utilizados reatores UASB, a fim de manter os tempos de residên-
cia celular suficientemente longos para evitar a lavagem da biomassa 
do sistema (ANGENENT et al., 2016). Assim, percebe-se que utilizar 
valores baixos de TDH em reator UASB destinado à produção de ácido 
caproico é uma alternativa viável à inibição das AMAs. 

Em ensaios de fermentação acidogênica de resíduos vegetais, 
Bolaji e Dionisi (2017) usaram 10, 20 e 30 dias como TDH e obtive-
ram que o aumento no TDH resultou em melhor redução de sólidos 
voláteis e que ácido caproico foi formado 20 dias após o início do 
experimento, embora os principais produtos fossem butirato e ace-
tato. Isso indica que o TDH pode influenciar não só o rendimento, 
mas também a composição dos ACs formados. Lim et al. (2008) 
investigaram a fermentação de resíduos orgânicos e obtiveram que 
o aumento do TDH de 4 para 8 dias favoreceu a produção de AC, 
no entanto, nenhum aumento significativo foi observado quando o 
TDH subiu de 8 para 12 dias.

Roghair et al. (2016) realizaram um estudo sobre a formação de 
lodo granular em um processo de alongamento da cadeia e obtiveram 
uma produção de 10,8 g C6 L-1 d-1. O reator utilizado por eles tinha um 
decantador in situ, o que ajudou a reter o lodo no biorreator, resultando 
em θc de 4,7 dias e TDH de 17 horas. Segundo eles, o lodo granular 
pode ser utilizado como processo biotecnológico de alta taxa para oti-
mizar o processo de alongamento de cadeia.

BIOAUMENTAÇÃO E 
BIOCARVÃO (BIOCHAR)
A produção de ACs pode ser potencializada pela inserção de uma espé-
cie ou um grupo específico de microrganismo a uma cultura mista, téc-
nica denominada de bioaumentação (DAMS et al., 2018). Essa técnica 

melhora a taxa de degradação e hidrogenação de compostos complexos 
pela combinação das rotas metabólicas dos microrganismos e auxilia 
na produção de precursores (ácido acético e ácido butírico) para o 
PACC (HUNG; CHANG; CHANG, 2011).

Dams et al. (2018) conduziram um experimento de produção de 
ácido caproico em reatores batelada pela fermentação acidogênica do 
glicerol residual utilizando lodo de cervejaria como inóculo e promo-
vendo a bioaumentação com Clostridium acetobutylicum ATCC 824. 
Etanol na concentração de 100 mM (4,6 g L-1) também foi adicionado 
aos biorreatores como fonte de elétrons para estimular o PACC. As con-
centrações finais de ácido caproico e de ácido caprílico aumentaram, 
respectivamente, de 1,61 e 0,22 g L-1 para 3,82 e 1,72 g L-1.

Tem sido demonstrado que a bioaumentação com C. kluyveri melhora 
o rendimento e até resulta em alongamento da cadeia até o ácido deca-
noico (C10). A seleção do inóculo pode contribuir para a especificidade 
do ACCM, porém novas investigações são necessárias para avaliar a 
importância da seleção do inóculo (DE GROOF et al., 2019). Além disso, 
ainda são escassos os trabalhos sobre bioaumentação de cultura mista 
para produção de C6 e não há pesquisas sobre a razão substrato/micror-
ganismo ideal para maximizar a formação do produto desejado.

Outra técnica bastante promissora é o emprego de biocarvão 
( biochar), composto produzido a partir de biomassa via pirólise, que é 
um material bioestável com poros e fendas em sua superfície que for-
nece abrigo para microrganismos e locais de ligação para compostos 
tóxicos, podendo, por isso, ser usado como aditivo para combater um 
ambiente adverso. O biochar atrai inicialmente os microrganismos por 
adsorção eletrostática, seguida pela formação de biofilme. A formação 
densa de biofilme fornece defesa eficaz contra a toxicidade de ACs não 
dissociados. Além disso, a ligação de diferentes filos torna-se mais forte, 
facilitando a transferência de elétrons para oxidação de álcool e redução 
de acetato em butirato, que pode então ser convertido em hexanoato 
e caprilato (SUN et al., 2020). Provavelmente, o intermediário dessa 
transferência eletrônica é o H2, formado pelas bactérias sintróficas e 
utilizado como doador de elétrons pelos microrganismos que promo-
vem o alongamento de cadeia (LIU et al., 2017).

Os resultados experimentais de Liu et al. (2017) mostraram que a 
adição de biocarvão aumentou as concentrações de caproato e a resis-
tência microbiana a ACs não dissociados, além de melhorar a estabili-
dade da estrutura da comunidade microbiana. Neste estudo, a concen-
tração de caproato aumentou de 14,3 para 21,1 g C6 L-1 com a adição 
de biocarvão e a fase lag foi reduzida em 2,3 vezes, em comparação 
com o sistema sem biocarvão. Esses efeitos de reforço do biocarvão 
são atribuídos à condutividade aumentada devido ao significativo enri-
quecimento de microrganismos funcionais por meio da rede micro-
biana que envolve pequenas partículas de biocarvão, assim como pela 
adsorção nas superfícies ásperas ou poros de partículas maiores, o que 
facilita a transferência de elétrons (LIU et al., 2017; SUN et al., 2020).
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PRODUÇÃO DE ÁCIDOS 
CARBOXÍLICOS COM BASE EM 
DADOS RECENTES PUBLICADOS
Os dados publicados nos artigos que foram utilizados na elabo-
ração deste trabalho estão resumidos na Tabela 1. Entre esses tra-
balhos, 65% utilizaram pH ácido (< 6,0), 23%, neutro (6,0 a 8,0) e 

12%, básico (> 8,0); com relação ao tipo de alimentação, em 35% 
foi contínuo, 24%, semibatelada e 41%, batelada. Pode-se destacar 
que, de fato, o uso de pHs mais baixos é mais indicado, principal-
mente quando se utiliza extração de produtos em linha, como nos 
trabalhos de Agler et al. (2012), Ge et al. (2015) e Kucek, Nguyen 
e Angenent (2016). 

Tabela 1 – Resultados de pesquisas sobre a produção de ácidos carboxílicos a partir da digestão anaeróbia.

Substrato / tipo de reator

Parâmetros operacionais Produtividade (g L-1 d-1) / Rendimento (g g-1 DQO)

Autores
pH/T (°C)

TDH
(dias)

COV
(g DQO L-1 d-1)

C2 C3 C4 C5 C6

Cerveja da indústria 
de etanol de milho / 
Semibatelada1

5,5 / 30 120,0 - 0,95 / - 1,88 / - 1,13 / - 2,34 / - 2,10 / - (AGLER et al., 2012)

Cerveja de levedura 
fermentada / 
Semibatelada1

5,5 / 30 0,6 10,7 - - 0,8 / 0,07 0,2 / 0,02 3,40 / 0,32 (GE et al., 2015)

Resíduo alimentar / 
Batelada 

6,0 / 30 20,0 6,0 0,50 / 0,08 0,20 / 0,03 1,5 / 0,25 0,1 / 0,02 - (WANG et al., 2014)

Resíduo alimentar / 
Batelada 

6,0 / 35 5,0 6,72 1,46 / 0,054 0,76 / 0,024 1,33 / 0,044 0,74 / 0,024 - (JIANG et al., 2013)

Resíduo alimentar / 
Semibatelada

5,5 / 45 8,0 8,73 1,21 / 0,275 0,01 / 0,025 0,43 / 0,105 0,13 / 0,035 0,59 / 0,135 (LIM et al., 2008)

Águas residuárias 
sintéticas / Contínuo 
(UASB) 

8,5 / Amb 0,3 1,2 0,28 / 0,23 0,09 / 0,08 0,08 / 0,07 0,08 / 0,07 - (WANG et al., 2013)

Lactato / Contínuo 
(UASB)1 5,0 / 34 1,9 17,7 1,28 / 0,07 - 0,29 / 0,02 - 3,10 / 0,18

(KUCEK; NGUYEN; 
ANGENENT, 2016)

Água amarela (lactato) / 
Batelada 

5,5–6,5 / 30 16,0 4,2 0,02 / - - 0,12 / 0,03 0,04 / 0,01 1,08 / 0,26 (ZHU et al., 2015)

Lodo de ETE municipal / 
Semibatelada

6,6–7,1 / 55 2,5 11,4 0,81 / 0,07 0,11 / 0,01 0,17 / 0,01 0,20 / 0,02 - (HAO; WANG, 2015)

Milho fibroso pré-tratado / 
Batelada (ASBRs) 

5,5 / 30 15,0 1,9 0,34 / 0,18 - 0,43 / 0,22 - 0,33 / 0,17 (AGLER et al., 2014)

Efluente de fermentador 
de gás de síntese + Etanol 
(11,4 g L-1) + Acetato (2,3 g 
L-1) / Contínuo (UASB)

5,5 / 30 0,6 45,0 - - 20 / 0,44 - 1,7 / 0,04
(VASUDEVAN; 

RICHTER; 
ANGENENT, 2014)

Lodo primário e resíduos 
de lodo ativado de uma 
ETE / Batelada 

11,0 / 35 15,0 0,2 0,07 / 0,35 0,02 / 0,10 0,02 / 0,10 - 0,01 / 0,05
(JANKOWSKA et al., 

2015)

Glicerol (5 g L-1) + 
Etanol (4,6 g L-1) + I.M. 
Clorofórmio / Batelada 

6,5 / - 14,0 1,1 - 0,03 / 0,03 0,04 / 0,03 - 0,27 / 0,25 (DAMS et al., 2018)

Metanol (6,4 g L-1) + 
Acetato (3 g L-1) / Batelada 
/ Contínuo (UASB)

5,9–6,1 / 35 17,0 12,4 - - 0,25 / 0,34 - -
(CHEN et al., 2016)

5,9 / 30 1,5 15,3 - - 1,50 / 0,10 - -

Acetato (6,0 g L-1) + 
Etanol (18,4 g L-1) / 
Contínuo (UASB)

5,6–8,6 / 30 0,7 62,3 - - 1,5 / 0,02 - 15,7 / 0,25
(GROOTSCHOLTEN 

et al., 2013a)

Acetato (6,0 g L-1) + 
Etanol (13,7 g L-1) / 
Contínuo (UASB)

6,5–7,2 / 30 0,2 206,0 13,8 / 0,07 - 9,6 / 0,05 - 55,8 / 0,27
(GROOTSCHOLTEN 

et al., 2013c)

DQO: demanda química de oxigênio; TDH: tempo de detenção hidráulica; COV: carga orgânica volumétrica; UASB: upflow anaerobic sludge blanket (reator anaeróbio de 

manta de lodo de fluxo ascendente); ETE: estação de tratamento de esgoto; ASBR: anaerobic sequencing batch reactor (reator anaeróbio em batelada sequencial); I.M.: inibidor 

metanogênico; Amb: ambiente; 1extração de produtos em linha; 2g DQO
Solúvel

 L-1 d-1; 3g SV L-1 d-1; 4g g-1 DQO
SOLÚVELadicionada

; 5g g-1 SV
adicionada

.
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Entretanto, a extração dos ACs ainda é um dos principais gargalos 
da plataforma de produção biológica de ACs. Existem várias técnicas 
de recuperação de ácidos orgânicos, incluindo precipitação, extração, 
cristalização e destilação. Segundo Wang, Luo e Yu (2006), essas téc-
nicas são desfavoráveis devido às suas desvantagens, tais como polui-
ção sólida, altos custos dos compostos químicos utilizados, baixo ren-
dimento e alto consumo de energia. Logo, métodos mais vantajosos 
em termos econômicos e ambientais estão sendo avaliados, entre eles: 
processos de extração com resina de troca iônica, eletrodiálise e mem-
brana de extração líquido-líquido (GE et al., 2015).

Em relação à temperatura, apenas 1 dos 17 estudos apresentados usou 
condição termofílica, corroborando o que foi discutido anteriormente.

Quanto à COV, houve variação de 0,2 a 206,0 g DQO L-1 d-1, com 
TDHs de 0,2 a 120 dias, para substratos sintéticos e reais. Entretanto, tais 
estudos não fornecem muitas informações acerca da quantidade de 
inóculo utilizada. Assim, não é possível obter informações sobre a 
razão substrato/microrganismo (S/X). Dessa forma, tal parâmetro 
apresenta-se como um dos principais pontos a serem estudados em 
trabalhos futuros, pois, apesar de sua influência no processo, ainda é 
um parâmetro pouco investigado.

Para os reatores com TDH acima de cinco dias, foi preciso adotar 
medidas de inibição de microrganismos metanogênicos, como redu-
ção ou elevação do pH (faixa fora da neutralidade — 6,0 a 8,0), adição 
de inibidor químico (DAMS et al., 2018) ou condição de anaerobiose 
facultativa (microaeração) (WANG et al., 2014).

Outro ponto que precisa ser mais investigado no PACC é o número 
de estágios do sistema. Segundo Grootscholten et al. (2014), sistemas 
de múltiplos estágios apresentam algumas vantagens sobre sistemas de 
estágio único, como a possibilidade de otimizar a acidificação e o alon-
gamento da cadeia separadamente bem como de evitar a adsorção de 
ACCM a partículas sólidas presentes no substrato, principalmente quando 
se utiliza águas residuárias para alimentar o sistema. Entretanto, esses 
sistemas são mais complexos e envolvem custos mais altos. 

Dos trabalhos presentes na Tabela 1, apenas Vasudevan, Richter e 
Angenent (2014) utilizaram sistemas de dois estágios. O ácido caproico 
foi produzido em um sistema de biorreatores de fermentação de gás de 
síntese de duas etapas, em que o efluente gerado no primeiro reator (acido-
gênicos), rico em ACCC, foi utilizado em um reator caprogênico. A maior 
taxa de produção volumétrica de ácido n-caproico encontrada por esses 
autores foi de 1,7 gC6 L-1 d-1. Provavelmente, a produtividade foi baixa 
por causa da toxicidade do acúmulo de ácidos carboxílicos não dissocia-
dos em pH baixo (∼5,5). Portanto, utilizar também extração de produtos 
em linha pode ser uma alternativa para elevar a taxa de produção de C6.

As informações apresentadas neste tópico objetivam nortear a 
tomada de decisões em projetos de unidades de produção de ácidos 
carboxílicos a partir da digestão anaeróbia. Entretanto, ainda há desa-
fios a serem superados nessa área, além das dificuldades operacionais.

Um dos principais gargalos na plataforma carboxílica deve-se ao 
fato de que os produtos são formados em concentrações moderadas 
a baixas, em grande parte devido à toxicidade dos substratos e dos 
próprios produtos de interesse (ACs). O ácido caproico, por exemplo, 
quando na forma não dissociada, passa a inibir a acidogênese em valo-
res próximos a 0,87 g/L e, normalmente, um módulo de extração in 
situ é a escolha preferida para solucionar os problemas de toxicidade 
do produto (LIU et al., 2017). 

Entretanto, a extração dos ácidos de interesse ainda é um grande 
desafio enfrentado na plataforma carboxílica. A recuperação desses 
compostos aumenta significativamente o custo total da produção de AC 
a partir da digestão anaeróbia. O desafio é selecionar métodos de recu-
peração com boa relação custo-benefício. Para mais informações acerca 
deste assunto, recomenda-se consultar a revisão de Atasoy et al. (2018).

CONCLUSÕES
Em geral, as condições que apresentam melhor viabilidade para pro-
dução de ACCM são: pH próximo a 6,0; temperatura mesofílica, já que 
oferece maior estabilidade operacional e os rendimentos obtidos em 
condições termofílicas não se mostram muito superiores; PPH pró-
xima a 10-5 aliada à limitação de CO2; θc < 5 dias; e TDH baixo para 
sistemas contínuos. Entretanto, esses parâmetros têm efeitos interli-
gados, sendo necessária uma visão holística para definir as melhores 
configurações do processo.

Então, uma das configurações mais promissoras é o uso de siste-
mas de dois estágios utilizando baixo pH como inibidor da metano-
gênese e extração de ACs em linha, para evitar a inibição por causa da 
toxicidade dos produtos.

Com relação ao substrato, aqueles que têm doadores de elétrons in 
natura ou os produzem em quantidade significativa durante a digestão 
anaeróbia se mostram potenciais produtores de ACCM, como os resí-
duos agroindustriais. Essa associação da digestão anaeróbia aliada com 
o alongamento de cadeia é mais vantajosa, em relação aos sistemas de 
metanização tradicionais, diante do elevado valor agregado dos compostos 
químicos que podem ser recuperados, mas ainda necessita de muitas pes-
quisas com foco não somente na produção, mas também na subsequente 
extração do meio líquido dos diferentes ácidos carboxílicos desejados.
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